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. INFORMACION A LOS AUTORES .

La Revista de la Facultad de Ciencias Médicas es una publicacién oficial de esta Institucion
que esta dedicada a la difusion de trabajos cientificos en el area de las Ciencias Médicas. Publica
trabajos en idioma castellano, de profesores y estudiantes de la Facultad de Medicina y de otros
autores, previa aprobaciéon del Consejo Editorial. La Revista consta de un volumen anual, formado
por cuatro niimeros.

La Revista publica: editoriales, trabajos originales, casos clinicos o resimenes: de sesiones
clinico—patoldgicas, articulos de revision, estudios tedricos o ensayos referidos a las ciencias mé-
dicas, trabajos de educaclon médica, comentarios blbhograficos

Los traba]os que se envian deben ser inedltos yla decision de aceptaclon para pubheacxon
la realiza el editor en base a la recomendacién del Consejo Edwonal El Consejo Editorial se reser-
va todos los derechos de programacion, impresion o reproduccion total o pareial de los trabajos
que reciba, dando la mformacmn correspondlente a los autores

Formay presentaclon de los articilos _
Los articulos y toda correspondencm debeén ser enviadosa:
Revista de la Facultad de Ciencias Medlcas
Instituto de Investigaciones
Facultad de Ciencias Médicas
Iquique y Sodiro s/n
: Quito — Ecuador Bt
" El manuscrito debe ser presentado en e] sxgulente orden con las pagmas numeradas consecu-
tivamente a partir de la pdgina del titulo.’ o

Pagina del titulo :
a) Titulo; b) Nombre completo de los autores; ¢) Nombre y direccién” de la(s) mstltucnén(es)

donde el trabajo fue realizado; d) Auspicio financiero.

Resumen : ’ B ‘ R ‘ ) e ‘
Debe ser presentado en pagina separada de no més de 300 palabras, debe contener datos pre-
cisos y claros que presenten el problema, el proceso experimental, los resultados y conclusiones.
No podré contener tablas, figuras o notas.

Introduccion
Debe ser mencionado el propésito del trabajo, la relacion con otros articulos publicados,y

los objetivos de la investigacion. No se recomienda una revision extensiva de la literatura publicada.

Materiales y Métodos

Debe darse la informacion suficiente, en el texto o por citas de la literatura, que permltan
que el trabajo pueda ser repetido; debe contener la metodologia, la descripcion de los materiales,
téenicas, efe. utilizados.



Resultados

Deben ser presentados en forma clara y concisa. Las tablas y figuras deben ser utilizadas
solamente cuando necesarias para una efectiva comprension de los datos.

Discusion

El propésito de la discusién es 1d de ihterprétm‘i{los reésultados y relacionarlos con los cono-
cimientos existentes.

AQi‘adécitﬁieﬁ’;o#

Si necesano un breve agradecrmnento puede reallzarse por la’ asnstencla tecmca y de colabo-
radores.

Referencias bibliograficas

-, Deben. ser mencionadas en el texto segun el orden de apancnon ‘con numeros arabigos en-
tre parentesls El hstado de referenclas se, presentara numerado y completo La forma de redac-
cxon debe ajustarse al sxgulente modelo N :

Revusta Apellido del autor (coma) Iniclales del nombre del ‘autor (punto dos puntos) Titulo
del articulo (punto). Nombre de la revista o abreviatura de la misma subrayada (coma) Volu
men (dos puntos). Pagina inicial (coma). Afio (punto). Nombre de todos Ios autores ’

Nobbs, C. L., Watson, H. C and Kendrew J C Structure of deoxymyoglobm acrystallographlc
study. Nature, 209: 339, 1966.

Libro: Apellido del autor (coma). Iniciales del nombré ‘del ;iliizdr’(punto dos puntos). Nombre
. del.libro. subrayado. (punto). Nombre de Ia ed:torxal (coma) Cludad de publwaclon (coma).
Pagma (coma) Afio (punto). Nombre de todos los autores,

Sherrington, C. S.: The integrative Action of the Nervous System. 1st ed. Yale University Press,
New Haven, pp 433,1943. , R

Schild, H. O.: Histamine release and anaphylaxrs In Wolstenholme G. E. W and O’Connor
C.M. (Editors), Histamine. Little, Brown and Co., Boston, pp. 139, 1956.

Tablas“_" o
Deben ser enviadas en hojas separadas a las del teitd; conﬁéﬂer un tl;l.:ulo' claro y'éc'inciso,

colocado al lado izquierdo superior e identificadas con nimero aribigo. Trazar una linea hori-
zontal arriba y abajo de los encabezamientos y otra al final. No deberan trazarse 1ineas verticales,
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Tabla 1 — Presion arterial por palpacion

* mmHg " No. de casos
60 6
65 1
70 10
75 . 2
80 30
TOTAL 49

Figuras

Deben ser enviadas en hojas separadas a las del texto, contenet una leyenda colocada abajo
y al lado izquierdo de la figura, e identificadas con niimero arablgo Deben ser realizadas en car-
tulina con tinta china negra, con formato 20 X 28 cm.

Unidades

El sistema internacional de unidades métricas debe ser utilizado para unidades y abreviacio-
nes de unidades.

Abreviaciones

Deben ser utilizadas lo menos posible, y si lo fueran, deben ser deﬁmdas en la primera men-
cion. Las abreviaciones no deben aparecer en el titulo ni en el resumen.- :

Los trabajos que se publiquen (texto e ilustraciones) no seran devueltos. Los trabajos no
publicados, se remitirdn a los autores. Los autores-son responsables de la calidad cientifica y de las
opiniones vertidas en sus trabajos.
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'DETECCION DE 1gG ANTIRUBEOLA EN MUJERES
-ECUATORIANAS GESTANTES

Dt. MARCELO NARVAEZ, Tec. Med. ANGEL GUEVARA
Dr. AURELIO AGUIRRE, Dr, RONALD GUDERIAN Y
Dr. PATRICIO LOPEZ--JARAMILLO

Instituto de Reproduccion Humana y Hospital Gineco—Obstétrico Isidro Ayora

RESUMEN

Se realizé la deteccidon de IgG antirubéola.por método inmunoenzimdtico a gestantes ecuato-.
rianas que acudieron al Hospital Gineco—Obstétrico Isidro. Ayora. :

El 94.0/0 de la poblacién estudiada presentd indices positivos para mfeccmn rubedlica pri-
maria, cifra-que estd acorde con los hallazgos de estudios realizados en otros paises: Sin embargo,
consideramos que el 6 o/o de suceptibilidad encontrado es altamente riesgoso por las devastadoras
consecuencias del sindrome de rubéola congénita, por lo que se recomienda la vacunacién maswa
a todos los nifios y a las pacientes en edad fértil con indices negatlvos de IgG antirubéola. (Rewsta

de la Facultad de Ciencias Médicas, 9: 63 1984)

Gregg en 1914 (1) destaco la importancia
de la rubéola por la teratogenicidad del virus.
Miller y cols. (2);"en un seguimiento prospectivo
de 1.016 mujeres con infeccidn rubedlica con-
firmada y adquirida en diferentes etapas del em-
barazo, encontraron defectos congénitos (prin-
cipalmente cardiopatfa y sordera) en todos los
niiios infectados antes de la undécima semana

de gestacién y en el 35 por ciénto de los infec-

tados a las 13—16 semanas (solamente sordera).
No se observaron defectos atribuibles a la ru-
béola si la infeccién fue adquirida despues de
las 16 semanas de gestacién.

El comportamiento de la infeccién varia
en poblaciones y zonas geogrificas diferentes,
desconociéndose las causas de esta variacion.
En Chile por ejemplo, el 90 por ciento de ni-
fios a los 5 afios de edad, muestran signos sero-
logicos de inmunidad; a diferencia de Trinidad
y Jamaica, donde sélo la tercera parte de perso-
nas entre 25 y 34 afios mostraron-signos serolo-
gicos de infeccion anterier (3).

En nuestro medio no conocemos la inci-
dencia de la enfermedad y motivados por la im-
portancia de -conocer la suceptibilidad a esta in-
feccién en mujeres en edad reproductiva, reali-
zamos el presente trabajo determinando IgG
antirubéola en gestantes-que acuden”a control
prenatal en el Hospital Gineco—Obstétrico “Isi-
dro Ayora’ de Quito, Fcuador, ’

Materiales y métodos -

Se estudiaron cien -gestantes tomadas al
azar, de las que asisten a la consulta prenatal
del Hospital Gineco -Obstétrico Isidro Ayora.

Sus edades estuvieron comprendidas entre
16 y 45 afios (24.5); el 47 por ciento procedfa
de Quito, en tanto que el 53 por ciento eran de
diferentes provincias del Ecuador; 42 eran pri-
migestas, 44 multiparas y 14 gran multiparas;
el 19 por ciento se encontraban en el primer
trimestre de gestacion 26 por ciento én el se-
gundo y 55 por ciento ¢n el tercero. segiin la fe
cha de la Gltima menstruacién
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Por puncién venosa se obtuvo sangre de
las pacientes a las 08:00 horas, luego de ayuno
nocturno. La deteccion de IgG sérica antirubed-
la fue determinada en un mismo momento, por
método inmunoensayo enzimitico utilizando
reactivos de Laboratorios Abbott (North Chi-
cago, USA).

Resultados .
El 74 por ciento de las pacxentes asegura-
ban no tener antecedentes de la infeccidn

rubedlica, 21 por ciento.desconocfa el antece-

dente de rubedla y apenas el 5 por ciento afir-
maba haber padecido la enfermedad.

El 94 por ciento de las pacientes presen-
taron- {ndices de deteccién de 1gG antirubéola
mayor que 1.000 que significa positivo paré in-
feccion previa derubéolay apenas el 6 por cien-
to tuvieron fndices compatibles con ausencia de
IgG antirubéola, es decir que no habian pade-

cido la enfermedad en ninguna etapa de su vida. .
En -estas 6 pacientes no hubo ninguna relacién :

con procedencia, edad y paridad.

Discusion
La rubéola es una enfermedad que se
encuentra ampliamente diseminada en el mun-
do y es endémica en la mayorfa de grandes ciu-
dades (4). Durante la era previa.a la vacunacién,
en pafses desarrollados, del 5 al 20 por ciento
de mujeres en edad reproductiva eran sucepti-
bles a esta infeccién (5, 6, 7); desde el adveni-
miento de la vacuna para rubéola esta situacion
al parecer apenas ha cambiado, asi pues, una
proporcién importante de estas mujeres son
susceptibles a la rubéolajy a su complicacién
mds . devastadora, la enfermedad intrauterina
(8). : . :
En ciertas regiones tropicales como Pana-
md, Trinidid y Hawai, es mayor el grado de
suceptibilidad : (25—70 por ciento) durante los
anos reproductivos, aunque hasta la fecha se
desconocen los motivos de tal hecho (9, 10).
. En nuestro. -estudio, al efectuar la anam-
nesis a las pacientes, el 74 por ciento asegura-
ban no tener antecedentes de la infeccion; es-
to nos haria pensar que el indice de. suceptibi-

lidad es alto. Sin embargo, demostramos que
dnicamente el 6 por ciento de la poblacion es-
tudiada son suceptibles y el 94 por ciento tie-
nen inmunidad adquirida producto de infec-
¢ién rubedlica primaria, ya- que por las carac-

* teristicas econdémicas y por no ser obligatoria,

la poblacién en estudio no tiene acceso a la
vacuna antirubeola. ’
La situacidon ideal serfa que todas las

‘mujeres en edad fértil tengan inmunidad con-

tra la rubéola como resultado de infeccion na-
tural- o vacunacién, de esta manera no habria
riesgo de padecimiento del sindrome congem-
to de rubéola. ‘ ’

El 6 por ciento de suceptxbllxdad encon-
trado en las mujeres estudiadas es un porcen-
taje que, 'si bien estd de acuerdo con las cifras
reportadas ¢n paises desarrollados (5,6, 7), nos
llama..la atencién fundamentalmente por las

-graves consecuencias de la infeccion intrauteri-

na. Es por esto que recomendamos la vacuna:
cion -obligatoria a todos:los nifios a'la edad de
15 meses (11); a las mujeres en edad fértil s
debe realizar detecciéon de la IgG antirubéola,
en caso de ser positivas no se tomard ninguna
medida, pero si es negativa se debe vacunar y
evitar el embarazo al menos por tres meses; si
la paciente se encuentra embarazada y es nega-
tiva Ja deteccién de IgG antirubéola, la vacuna-
cion se difiere para el puem_‘pe_riov y se reco-
mienda evitar contactos con posibles porta-
dores de la enfermedad. : .

Respecto al tipo- de vacuna, yarios inves-
tigadores aconsejan usar la RA 27/3 por ser
mayor la respuesta humoral (12, 13, 14).

Es conocido que luego de la infeccién
rubedlica primaria o de la vacunacibn.el nivel
de anticuerpos se ecleva, lgM antirubéola es de
aparicion fugaz y nos indica infeccién reciente,
IgG antirubéola persiste durante largo tiempo y
su deteccion nos indica inmunidad sin preci-
sar cuando ocurrio6 la enfermedad (3).

Se cuenta con diferentes estudios sero-
l6gicos para detectar anticuerpos especificos
contra rubeola nosotros hemos empleados el
de inmunoensayo enzimitico y nos ha parecido
sencillo y relativamente rapldo (2.5 horas).
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TUBERCULOSIS GASTRICA

Dr. FRANCISCO GUERRERO R., Srta. CATARINA POSADA T.
y Srta MONICA REVELO P.

' Sewicio de Patologz’a' del Hospi tal Eugenio Ekpejo

RESUMEN

El presente estudio refiere el caso ‘de un pac1ente de $€xo masculmo, 38 aiios de edad en
el que se presenté. tuberculosis ‘miliar avanzada asociada a tuberculosis: ulcerosa gastrica. El ha-
llazgo macroscépico de tubercu1051s gdstrica fue confirmado con el estudiohistopatoldgico, en el
cual se constaté la presencw, de bacilos alcoholdcido resistentes 'y necrosis caseosa, caracters-
ticas fundamentales de la enfermedad tuberculosa. (Rewsta de la Facultad de Ciencias Médicas,

9:67,1984).

La tubercu1051s gastrlca es una entldad ’

patoldgica poco frecuente ¢n los altimos dece-
nios. La primera descripcion la realizé Barkhau-
sen en el afio 1824, Cuatro afios despues del
descubrimiento del " bacilo tuberculoso por -
Koch en 1882, Coats.demostré el m1croorga-
nismo en la pared de una dlcera gistrica (1):
Estudios. realizados ~ hasta: el afo 1950 en va-
rias recopilaciones de la literatura: mundial re-
fieren un total de 159 casos de tuberculosis

gistrica en 96.251 autopsias realizadas, lo que’

corresponde a 0.16 o/o (2):" Datos estad isti-

cos publicados por la Clinjca’ Mayo reportan -
117 casos en una serie de 20.583 autopsias de.

enfermos con tuberculosis pulmonar (4).

En un total de aproxnmadamente 5.000
autopsias realizadas -en- el--Hospital- Eugemo
Espejo, este es el “primer” caso de tuberculo-
sis géstrica “‘ulcerada’ reportado.

Presentacién del caso

Paciente sexo masculino, 38 aios de
edad, casado, nacido y residente en Quito;
acude al servicio de emergencia por presentar
desde hace 10 dias vémito post—prandial

upi'c'cdz de color amarillento, acompaiiado de
_diarrea liquida también amarillenta.

Refie-
te ademds -la presencia‘ de tos con expectora-

“ci6én sanguinolenta.

A la exploracién ffsica se encuentra en
mal estado general, caguético, adenopatias
cervicales numerosas.. A la auscultacién pul-
monar se escuchan rales y roncus diseminados
en ambos campos, y-soplo anférico bilateral

‘en campos superior y medio. A la ausculatacién

cardiaca, ruidos apagados, frecuencia 100 por

“minuto. -Abdomen -excavado, depresible, sin

visceromiegalias, ruidos aéreos aumentadosde
intensidad: En extremldades masas muscula-
res hipotréficas. .

Dos horas: despues del ingreso el pacien-

" te ‘esta polipnéico; pupilas mibticas, tensién

arterial 70/50.

Una hora después, el pulso es impercep-
tible, la tensién arterial estd en cero, presen-
ta paro cardio—respiratorio, el paciente falle-
ce.

~ Exdmenes complementarios: Hematocri-
to 35 o/o, glébulos blancos 4.300, cayados
14 o/o, segmentados 67 o/o, linfocitos 19 o/o.
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Tuberculosis gdstrica

. Figura 1.— Corte macroscdpico del estémago del paciente. Descripcién en el texto.
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Anatomia Patoldgica

En laringe y triquea se encuentran
ulceraciones irregulares con bordes prominen-
tes. En las pleuras se observan abundantes ban-
deletas cortas. El pulmén derecho (peso 710 g):
el dorso del 16bulo superior estd casi enteramen-
te ocupado por abundantes grinulos blanque-
cinos, confluyentes,de 1 mm de didmetro.
El pulmén izquierdo (peso 1.150 g): se obser-
van grinulos numerosos y nédulos de mayor con-
sistencia. Al corte se presentan los nodulos y
grinulos antes descritos; también miltiples
cavidades irregulares de diferentes tamaiios,
unas con paredes propias y otras que aparen-
temente son bronquiolos dilatados. Hacia el
apex existen cavidades intercomunicadas entre
si, algunas con paredes propias que en
conjunto forman una enorme bolsa de paredes
flacidas. En el estudio micoscopico se encuentra
necrosis caseosa, cavernas con paredes fibro-
sas. La reaccidn granulomatosa es minima, no
hay células gigantes, pero fueron demostrados
bacilos dlcohol dcido resistentes con las colo-
raciones especiales.

El estdbmago es de forma normal,
tamafio disminuido. Su mucosa es verde amo-
ratada y presenta gran cantidad de dlceras
irregulares de diferentes tamaifios, a veces con-
fluentes, bordes prominentes cortados a pico,
fondo gris, a veces granulomatoso (Fig. 1).
En el estudio microscopico se observoé necro-
biosis, mucosa descamada en su totalidad, sub-
mucosa con caseosis, disminuciéon del grosor
de la pared en la cdmara aérea y caseificacion en
la muscular intérna. No hubo reaccion granu-
lomatosa.

Los segmentos inferiores del ye-
yuno—ileén estin ocupados por miltiples al-
ceras irregulares preferentemente de eje trans-
versal, de bordes prominentes, cortados a pico
en unos casos y en otros en comido de ratdn,
su fondo es gris. En muchas ocasiones, tanto
los bordes como en el fondo se ven grinulos
blanquecinos de 1 mm. de diimetro. Hacia
el lado de la serosa existe un fino granulado
blanquecino. Al microscopio se ven dlceras
€on necrosis caseosa
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kn el Intestino grueso, el ciego
ascendente casi en su totalidad estd reempla-
zado por ulceras cn la mucosa idénticas a las
ya descritas; que van desapareciendo conforme
se avanza hacia el recto. Al estudio microscéo-
pico se observan tlceras con necrosis. caseosa.
En el apéndice se ve caseosis miliar ¢ infiltrado
linfocitario en la muscular. :

En el estudio microscopico de hi-
gado se observd: edema de sinusoides, venas
centrolobulillares dilgtadas, de vez en cuando
granulomas unos cascificadosy otros con célu-
las gigantes del tipo Langhans.

" El bazo presenta hiperplasia reticu-
lar, atrofia folicular, zonas de necrosis caseo-
sa y macrdfagos. '

Los -ganglios cervicales, mediastini-
cOos y meséntericos son NUMeErosos, aumenta-
dos de tamafio, reemplazados por material
blanquecino de aspectos. caseosos. Microscopi-
camente se observa caseosis y antracosis en gan-
glios mediastinicos y cervicales. Las amigdalas
presentan necrosis caseosa.

El diagnéstico final fue: ‘‘Tuberculosis
Miliar generalizada, con cavernas pulmonares
y ftilceras tuberculosas diseminadas en todo el
tubo digestivo”.

Discusion

La presencia de tuberculosis gdstrica
constituye un hallazgo patolégico sumamente
raro; en mds del 500/0 de los casos reportados
se asocia a tuberculosis pulmonar avanzada con

" diseminacién miliar (1).

Varios factores han sido propuestos para
explicar este hecho (1):
a) La escasez de foliculos linfiticos
en la pared del estémago.

b) La rapidez relativa de vaciamiento
gastrico. ’

c) Propiedades bactericidas del d4cido
clorhidrico.

d) Integridad de la mucosa géstrica:
e) Algln - tipo de resistencia  propia de
la misma.



70

En un 80 o/o de casos de tuberculosis
gastrica, las lesiones ulcerosas son frecuentes,
siendo Gnicas o multiples, con rtubérculos
miliares o sin ellos (1): Las ulceras que se pre-
sentan en el estémago son similares a las del
intestino delgado o grueso. Sus bordes son esca-
brosos y colgantes; los fondos de color gris ama-
rillento con grinulos 'de aspecto miliar. Rara
vez estas ulceraciones penetran en la capa mus-
cular, siendo muy eventual que ogurran perfo-
raciones. Los tubérculos caseosos-en'la region
gistrica en los nifios son sumamente raros (6).

Al examen clinico & muy dificil deter-
minar e! diagndstico, pues los sfntomas son
inespecificos, siendo los mds frecuentes fie-
bre, dispepsias, dolor epigdstrico, vémitos, pér-
dida de peso, astenia, hemorragias (3).

Radiologicamente las lesiones son tam-
bién inespecificas, siendo muy dificil diferen-
ciarlas de neoplasias ulceradas.

Endoscopicamente las - lesiones produ-
c¢idas por la tuberculosis dan la imagen de ul-
ceraciones con . orificios fistulosos a su alre-
dedor; ‘la misma que se podria confundir con

-otras patologfas que también producen dlce-.

ras; por ello es condicibn ‘“‘sine qua non”
realizar biopsias para estudios histopatold-
gicos y poder asi precisar el diagnéstico (5).
En el presente caso ¢l hallazgo de tu-
berculosis ‘‘ulcerosa gdstrica” puede ser con-
siderado excepcional, tanto mids en nuestro
medio en el cual el hallazgo de tuberculosis en
todas sus formas es tan frecuente; esta es la
“primera vez” que lo hemos encontrado.
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RESUMEN

Se compararon los resultados obtenidos entre estudios colecistogrificos y de ultrasonido de
alta resolucion en tiempo real en 109 pacientes. l.a eficacia diagndstica de la colecistograffa oral
fue del 93.26 por ciento y del ultrasonido 98.110/0. En los casos patolégicos el examen radiol6-
gico tuvo una certeza del 86.4 por ciento y la ecografia 95.5 por ciento. Hubo 24 vesiculas ex-
cluidas en colecistografia de las que el ultrasonido demostré litiasis en el 78 por cicnto, colecis-
titis'en ¢l 3 por cicnto y normales en el 19 por ciento. La colecistografia tuvo 5 casos falsos nega-
tivos y 2 falsos positivos y el ultrasonido 2 falsos negativos; por lo tanto con equipos de tiempo
real y alta resolucién, la ecografia debe ser el examen de primera eleccion en el diagnéstico de
patologfa vesicular. (Revista de la Facultad de Ciencias Médicas, 9: 71 , 1984).

El paciente con sintomas en el hipocon-
drio derecho representa un alto porcentaje de
las consultas diarias que el médico atiende; den-
tro de las causas de los mismos son los cdlculos
en la vesicula los que provocan gran parte de

cstas molestias. De esta manera, es muy impor-,

tante encontrar el mejor medio diagnéstico

que nos ayude a confirmar -la” colelitiasis. El

presente estudio tiene por objeto comparar el

ultrasonido y la colecistografia oral como me-

- dios de diagnédstico de colelitiasis y evaluar, las
ventajas y desventajas de “cada uno ‘de ellos.

Materiales y inétodos

El trabajo se lo efectud con 109 pacien-
tes remitidos de consulta externa del Hospital
del Seguro Social de Quito al Scrvicio de Ra-
diodiagnostico entre octubre de 1983 y sep-

tiembre de 1984, con sintomas referidos al’

hipocondrio derecho, a quienes se les realizo
simultineamente colecistografia oral y cco-
sonografia el mismo dia en la mayoria de

los casos 0 con un intervalo miximo de 3 dias.
El estudio se efectud a doble ciego. Se revisa-
ron las historias clinicas correspondientes a
69 pacientes que tuvieron el diagndstico de la
colelitiasis por los métodos senalados. De éstos,
22 se sometieron a cirugia, siendo éste el pard-

.metro definitivo para valorar la especificidad

de cada examen. A los pacientes en los cuales
no coincidié el diagnéstico, se les realizd estu-
dios repetidos con uno u otro método o se com-
plement6 ‘con colangiografia intravenosa o cs-
tudio radioisotépico ‘con IDA. También se va-
loré la'-visualizacién de la vesicula con los
dos exdmenes. -

“En‘la mayorfa' de los casos se efectud pri-
mero la colecistografia oral e inmediatamente
el estudio ecogrifico. Para cfectuar la colecisto-
graffa acudieron previa administracién, 12 a

16 horas antes,de 3 gr de 4cido yopanoico

(Biloptin), en dosis fraccionadas de 500 mg ca-
da 5 minutos y en ayunas.
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Para el estudio radiolégico se utilizdé un
aparato con intensificador de imagen y se toma-
ron placas en bipedestacién y en decabito. El
examen ecogrifico se efectud. con un equipo

de tiempo real de alta resolucion con transduc-

tores lineal de 3,5 MHz y sectorial de 3 MHz,
con el paciente en decibito supino, lateral
izquietdo -y de pié, y en ocasiones utilizando la
ventana intercostal.’

Resultados
De los 109 pacientes examinados (Tabla
1), en 40 no se encontraron datos patolé-

Tabla 1.— Clasificacién diagndstica

No. casos o/o
Patolégicos ) 55 50
Normales 40 37
Discrepancia 14 13
TOTAL 109 100

gicos (37 por ciento) tanto en la colecistogra-
fia oral como en el ultrasonido. En 55 casos
(50 por ciento), se observé signos de patologia
vesicular, consistentes en la demostraciéon por
colecistografia oral de cdlculos de vesfcula,
vesfcula excluida y vesicula excluida con imd-
genes calcificadas en el drea vesicular; y por ul-
trasonido- imdgenes de colelitiasis que se siste-
matizaron de acuerdo a la- clasificacién de
Crade (1): Crade I, vesicula ecolicida (llena
de bilis), con una o varias imdgenes ecodensas
en su interior, que cambian de posicién con
los diferentes dectubitos y dejan una sombra
aclstica posterior (Figura 1).

Crade II, vesicula no visible y, en su le-
cho, imagen ecodensa fija que deja sombra acus-
tica posterior (Figura2) '

Crade III, vesicula llena de bilis y en la
regién de mayor declive, presencia de peque-
fias im4genes ecogénicas que no producenA efec-
to de sombra acistica (Figura 3).

En 14 pacientes (13 por ciento), existio
dlscrepancm entre los dos métodos. (Tabla 2)

Figure 1.

Litiasis tipo Crade 1
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Figura 2. Litiasis tipo-Crade 2

Figure 3. Litiasis tipo Crade 3

Tabla 2.— Casos de Discrepancia Diagndstica

‘

No. de Dg. Ecogrifico Dg. Colescito- Dg. Cirugia ‘Otros medios Dg .
Pacientes grifico

3 Colelitiasis Normal Colelitiasis Histop. Inf. Crénica
1- Normal - " Excluida Alitidsica - * Colang. IV Normial
1 " Normal Excluida S Boyden. Colelitiasis
1 ‘Colelitiasis Normal ——  IDA.Normal .
1 Normal Excluida [ Colecisto: Litiasis
1 Colelitiasis Normal —_— Eco: Colelitiasis
1 "Normal Colelitiasis - .
3 Normal Excluida —— —
1 Polipo Normal —_— _—
1 —_— _—

Normal Dudoso

TOTAL: 14 pacientes
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thu a 4 Vcsxcula normal en\ colec1stograffa el gas mtestmal se interpone sobre la vesicula; la

comprobamon de’ dlagnostlco aisea por ciru-
gia .0 por-otros. m'ctodos de 1m1gen De estos,
en 7 casos se corrobord el dlagnostlco ecogra-
fico y a su vez fall6 el diagndstico. radiolégico.
Solamente en 2 casos se confirmd la certeza
de la colecistografia, no coincidiendo con el

ccografla demuestra claramente la lmasxs

acientes. ex1st10«v"
~ “posible comprobar por ningan método la vali-
~dez del diagnéstico.

ultrasonido. En los otros 5 pacientcs no fue

Carrelacién de diagnésticos con cirugia.
De nuestra serie se operaron 22 pacien-
tes (Tabla 3A—3B). '

Tabla 3A.— Correlacion de ecografia y cirugia
No. de pacientes Dg de Ecografia Dg de cirugfa o/o
20 ' ‘ Colelitiasis Colelitiasis 91
1 Colelitiasis Colelitiasis + 45
Adeno carcinoma
1 ‘ ~ Normal * Alitiasis -+ 45

* Colecistografia excluida

Inflamacién crénica
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Se concluye que existe una certeza del
95.5 por ciento para el ultrasonido en los pa-
cientes operados.

75

Tabla 3B.— . Correlacién de colecistografia y cirugia
No. de pacientes ngde Colecistografia Dg de Cirugfa olo
18 ' . Litiasis o excluida Colelitiasis 819
3 ~-Normal* Colelitiasis 13.6
1 , . Excluida Alitiasis +
: Inﬂamaci(’)n cronica 4.5

%* Eed: Colelitiasis

Existe una correlacién entre cirugia y
colecistografia del 86.4 por ciento.

Clasificacién de patologia vesicular
Por ultrasonido (Figuras 5, 6, 7, tabla 4):

Tabla 4.—. Patologia vesicular por ultrasonido

TIPO DE VESICULA No. o/o
Normal - s 48 51.0
Litiasis Crade 1 35 372
Litiasis Crade 11 - R 75
Litiasis Crade 11} 1 1.1
Polipo 2 2.1
Colecistitis 1 o1
100

TOTAL 94

Por colecistografia oral (Tabla 5)-

Comparando’ los dos cuadros notamos
que el diagnéstico de colelitiasis se reduce
considerablemente en la colecistografia oral,
predominando en este examen las vesiculas
excluidas. '

De todas las vesiculas excluidas por co-
lecistografia oral, el diagndstico ecogrifico
fue el siguiente (Tabla 6):

Tabla 5.— Patologfa vesicular por colecisto-

grafia
TIPO DE VESICULA  No. o0/o
Norma} . & - ,:\ .»4‘5' R ‘48"
Colelitiasis 18 19
Excluida’ _ 31 33
TOTAL 94 100

<. Tabla 6,—. Correlacion de vesfculas excluidas

con ultrasonido

Dg POR ULTRASONIDO  No. olo
~ Colelitiasis 24 g
Normal 6 19

. Colecistitis 13
100

TOTAL 31
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Figura 5. Ultrasonido de¢ vesicula normal

Figura 6. Pdlipo vesicular senalado por la flecha
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Figura 7. Tabique en la vesicula demostrado tanto en .colecistogratia como en ecografia

Discusién

La patologia vesicular cn cuanto a su
diagndstico con métodos dc imagen ha contado
tradicionalmente como pilares fundamentales
con la colecistografia oral y la colangiografia
intravenosa (2). El advenimiento de la gamma-
graffa radioisotopica y cspecialmente del ultra-

sonido, han modificado totalmente ¢l algoritmo -

del enfoque del paciente con dolor en ¢l cua-

drante superior derccho (3, 4).
Haciendo una revision historica,

cistografia oral, utilizando una técnica meticu-

la cole-

losa llega a tener una cficacia de diagndstico
hasta del 93 .4 por ciento (5), incluyendo en cs-
tos porcentajes 4 las vesiculas no opacificadas,
que se supone son patologicas. lLa cficacia
diagnostica de colelitiasis por ultrasomdo ha
sufrido enorme variacion desde sus inicios, ¢n
los que se utilizaba exclusivamente el método
estatico del Modo B, con el que se Hego a obte-
ner una certeza del 72 por ciento (6), hasta los

Gltimos estudios que dan -una eficacia sobre cl
99 por ciento (7, :8), wutilizando- cquxpos de
tiempo real y-de-alta resolucmn ;

En nuestra seriec de 109 pacientes, la eo-
lecistografia oral dio una certeza diagndstica
del.93.26 por ciento, mientras que con el ul-
trasonido se llego al 98. il por ciento.

En los pacientes operados, la: colecisto-
grafia tuvo una cficacia del 86.4 por ciento
y el ultrasonido dcl 95.5 por ciento.

La diferencia cn cl porcentaje dlagnos-
tico entre los dos métodos se debe en.gran par-
te a que-la colecistografia requierc -para poner
cn evidencia la vesicula, que el paciente, a mas
de ingerir comprimidos de material opaco, su
mecanismo’ de absorcion intestinal esté intac
o, que el medio de c’on‘trastc pase_per el hepa
tocito y se excrete por él hacia la via biliar,
que ¢sta sea permeable, incluyendo el cfstico,
tactores todos que permitenla Hegada del me-
dio de contraste a la vesicula y finalmente que
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el grado de concentracidn vesicular sea suficien-
te. Este complicado ciclo transforma de alguna
manera la colecistografia oral en una prueba
fisiologica del sistema hepatobiliar (9). Pero
ahi reside su punto débil, ya que en. esta larga
secucncia, cualquier falla de la misma da como
resultado vesfcula excluida. La exploracién eco-
grifica de la vesicula, en cambio, es absoluta-
mente independiente de la fisiologia del sistema
indicado y permite una evaluacién adicional de
estructuras vecinas. que pueden simular patolo-
gfa vesicular. Se suma a esto que en casos agu-
dos al estudio ultrasonogrifico puede efectuar-
se inmediatamente a diferencia de la colecisto-
graffa. Debe considerarse ademds, que existen
pacientes a los que no se puede realizar la co-
lecistograffa oral, como son: embarazadas,
individuos. con intolerancia al medio de' con-
traste y aquellos que deben evitar la exposi-
cion al yodo por exdmenes de funcién tiroidea.

Conc|uslones
1. En la valoracién de la patolog{a vesicu-
lar, los resultados de la ecograffa con equipos

de tiempo real y alta resolucion, son superiores

a los de la colecistografia oral.

2. En el algoritmo del paciente con sin-
tomas referidos al cuadrante superior derecho,
el ultrasonido debe ser ¢l examen de primera
eleccion.

3. Recomendamos la colec1stograf1a oral
o estudio radioisotépico con IDA solamente
si el ultrasonido no es concluyente, 6 si éste
no concuerda con los sintomas del paciente.
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HERNIA DIAFRAGMATICA DE BOCHDALEK

Dr. CARLOS ORDONEZ CRESPO

Hospital de Niftos Baca Ortiz

RESUMEN

A propoésito de 2 casos particulares de hernia diafragmdtica posterolateral se revisa la embrio-
logfa, clasificacién, cuadro clinico, diagnéstico y tratamiento de esta entidad. (Revista de la

Facultad de Ciencias Médicas, 9: 79 , 1984).

La hernia diafragmdtica debe ser conside-
rada en la evaluacion del nifio con sfndrome
de dificultad respiratoria o con ‘bronquitis”
recidivante. La sospecha clfnica es confirmada
por el diagnéstico radiolégico de! térax.

De la oportunidad del tratamiento qui-
rirgico y del grado de hipoplasia pulmonar
asociada, depende el prondstico de estos pe-
queiios pacientes.

Pacientes y métodos

Caso No. 1.

Recién nacido, a término (40 sem), con
3 kg de peso al nacer, varén, edad 36 horas,
producto de primer embarazo. A las 21 horas
de edad, luego de alimentaci6bn oral presenta
taquipnez y 6 horas después hay cianosis dis-
creta. No hay vomito, eliminaciéon rectal de
meconio positivo. No hay antecedentes de poli-
hidramnio materno. El nifio estd deshidratado,
en mal estado general, mala perfusién capilar
periférica, ruidos cardfacos en hemitérax de-
recho, ruidos intestinales en el hemiabdomen
izquierdo y e¢liminacién de gases por recto.

En la radiograffa standard de térax se
observan asas intestinales en el hemitorax iz-
quierdo y desplazamiento delmediastino hacia
el lado contralateral. El muiién pulmonar iz-
quierdo se halla rechazado hacia arriba. Luego
de realizar la evaluacién preoperatoria, de
corregir la deshidratacién y de realizar la rea-

nimacién,. se procedié a la laparotoml’a. Se
constata una hernia diafragmdtica pdstero—
lateral izquierda sin saco, de 6:x 5 cm de did-
metro y aplasia del segmento pésterolateral del
anillo diafragmdtico. .

Se rescata del térax el estomago mtestmo
delgado, colon ascendente y transverso. El in-
testino malrotado se coloca en posicién. de
mesenterio comidn completo, se realiza apen-
dicectomfa para estudio de células gangliona-
res y- se deja gastrostomfa de decompresion y
otra de alimentacién, con sonda que avanza
hasta el yeyuno. Se sutura previamente el
defecto diafragmitico- con puntos sueltos en
U horizontal de Mersilene 2/0.

Caso No. 2

Sexo masculino, de 9 meses de edad, peso
7 kg, nacido a término, con peso adecuado para
la edad gestacional, sufrfa de sindromes gripales
y “bronquitis” frecuentes, que se manifestaron
especialmente a los 3 y 5 meses de edad. No
presentd problema respiratorio al nacimiento.

A los 7 meses de edad, el pediatra des-
cubre ‘‘hepatomegalia” de 8 cm bajo el rebor-
de costal derecho y es tratado por una “Hepa-
titis anictérica’. Debido a la persistencia de la-
hepatomegalia, solicita estudio radiolégico del
abdomen y térax, donde se identifica la presen-
cia de contenido intestinal en el térax derecho.
En el trénsito intestinal contrastado, se encuen-
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tran asas de yeyuno—ileon intratordxico.
Con estos antecedentes, el paciente es
enviado para tratamiento quirdrgico. Al examen
fisico se observa un nifio pdlido, de peso bajo
para su edad, con asimetria del térax, disminu-
ciébn del murmullo vesicular en la base
pulmonar derecha. No se auscultan ruidos hi-
droaéreos en el hemitérax derecho ni hay des-
plazamiento cardiaco contralateral.

El abdonien es escafoideo, suave e indolo-
ro. El borde hepatico se palpa a 8 cm por deba-
jo del reborde costal derecho.

-Con el diagnéstico de hernia de Bochdalek
derecha, se decide realizar laparotomia.

Protocolo operatorio:

La incisién abdominal de Fey se inicia
a partir de la punta de la Ila costilla en una
extensién de 12 cm. Se encuentra el higado
verticalizado con una rotacién de 900, ubi-
cindose el l6bulo izquierdo en el hipocon-
dno derecho vy, el lébulo derecho, dentro del
tbrax. i}

El orificio' de Bochdalek es de 12 cm de
didmetrg y forma un cinturén estrecho en el
parenqpima hepdtico. Luego de colocar una
sonda Nelaton No. 12 a través del orificio de
Bochdalek, procedemos a ampllarlo y des-
cendemos el yeyuno—ileon y el colon dere-
cho intratordxicos, a la cavidad abdominal.
Luego de rotar y traccionar suavemente el
lébulo hepdtico derecho, colocamos el hi-
gado en posicién horizontal en el abdémen.
El pulmén derecho se expande suavemente,
ocupando 1/3 del hemitérax superior. El
dren tordxico No. 16 es exteriorizado por
contraincisién y se sutura el anillo de Boch-
dalek con puntos sueltos en U horizontal de
Mersilene No. O y se sutura la pared por pla-
nos luego de dejar el intestino en posicién
normal.

Resultados
Caso No. 1

La expansi6n pulmonar completa se al-
canza a los 8 dias y el paciente es retirado de

Hernia diafragmdtica de Bochdalek

cuidados intensivos al 7o. dfa, luego de que
la alimentacién enteral fue bien tolerada. La
alimentacién oral progresiva con seno materno,
permiti6 retirar la gastrostomia al Ilo. dia y el
paciente fue dado de alta el 120. dia.

Caso No. 2

D1, D2: Insuficiencia respiratqgia, ciano-
sis distal, corregidas con oxigeno (02) por ca-
teter, 2 lt/min.

D2: Rx: Expansion pulmonar derecha
del 50 por ciento, pneumo—hemotérax que
ocupa el espacio cardio y costo——fremco dere-
chos. , _

D3: Restablecimiento del trdnsito intesti-
nal, dieta liquida.

D5: Rx: Expansién pulmonar derecha
casi completa, con persistencia de escaso li-
quido-.en espacio costo—frénico derecho. Se
retira dren tordxico. Rx simple de abdomen
normal.

D6: Alta con indicaciones:
respiratorios, dieta blanda, antibidticos.

D10: Expansién pulmonar completa, pa-
ciente asintomdtico. Se retiran puntos de piel.

D30: Rx pulmonar normal. Trinsito in-
testinal contrastado normal. Ganancia de peso
500 g. Asintomdtico.

A los 18 meses de operado, el nifio pre-
senta buen desarrollo pondo—estatural y psi-
comotor. La expansiéon pulmonar es completa.

ejercicios

Discusi6n y conclusiones

La hernia diafragmdtica péstero—lateral
de Bochdalek se produce por el retorno precoz
hacia la cavidad celémica de asa intestinal pri-
mitiva, que se forma en el celoma extraembrio-
nario, esto es antes de la cuarta semana de ges-
taciébn ‘en que el trfgono lumbo—costal y el
canal pleuroperitoneal se hubiesen cerrado (5).
Se presentan mds frecuentemente sin saco (53
al 79 por ciento) pero hay que tenerlo en cuen-
ta para extirparlo y en algin caso de agenesia
diafragmdtica, utilizarlo.

El grado de hipoplasia- pulmonar tiene -
que ver con el tamafio de la hernia y con la
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capacidad de . expansiéon post—operatoria del
pulmén. La incidencia de hernia - diafragmati-
ca es de 1/4.000 nacidos vivos, siendo mads
rara la hernia diafragmdtica derecha (12 por
ciento de casos).

Generalmente el ciego es intratorixico,
pero no existen bridas de Ladd.

Fl grado de permeabilidad del ducto
arterioso depende del grado de hipertensién
pulmonar, debido a hipoplasia vascular del
pulmén con shunt—der—izq. y disminucién
pAO2 post ductal.

Se ha propuesto la siguiente clasificacion
que relaciona el grado de hipoplasia pulmonar
con el prondstico del recién nacido:

1. Sobreviven con tratamiento usual
a) Anoxia discreta
b) Anoxia severa que requiere 02 y/o
ventilacidon asistida postoperatoria.

II.  No sobreviven a pesar de ventilacién post
operatoria mdxima con 100 por ciento de
02 y en la cual el pAO2 post—ductal no
llega a 100 Torr en 1 hora.

III. Inicialmente llegan a pAO2 post—ductal
de 100 Torr por mds de una hora y lue-
go bajan a pA02 50 con ventilacién mdxi-
ma 100 por ciento 02. Pueden sobrevivir
con vasodilatadores pulmonares y ligadu-
ra del ductus (1, 2).

En el caso No. 1, se trata de una hernia
de Bochdalek izquierda, de tipo I, sin saco, en
la que el diagndstico postnatal se realizd gracias
al sindrome de insuficiencia respiratoria que
presentd el nifio luego de su primera alimenta-
cibén oral,

En el caso No. 2, se trata de una hernia
de Bochdalek derecha, tipo I, sin saco, bien to-
lerada, sin manifestaciones de insuficiencia res-
piratoria ni de oclusién intestinal a pesar de
la presencia masiva de visceras abdominales en
el hemitdrax derecho. La hernia de Bochdalek
derecha es una entidad sumamente rara
(1/48.000 nacidos vivos).
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Los episodios interpretados ‘como bron-
quitis, con disminuci6n’ del ' murmullo vesicular
en la basé pulmonar derecha, debieron ser com-
pletados con el estudio radiolégico del térax,
¢l mismo que hubicra puesto en evidencia el
diagnéstico desde el primer eplsodlo a los 3
meses de edad.

La hepatomegalia  no dolorosa, interpre-
tada como ‘‘hepatitis anictérica” solo se debfa
a la malrotacién hepdtica. El d:agnostlco fue un
hallazgo radlologlco o

‘ El trinsito intestinal con bario- resulta
innecesario y, en el recién nagido, puede agra-
var al cuadro de insuficiencia respiratoria.

En la hernia diafragmdtica derecha; no
se observa desplazamiento mediastinal contrala-
teral, como en el caso de la hernia izquierda.

El pulmén hipopldsico cedib, simple-
mente, su lugar a las visceras abdominales, en
losdos casos. -

Tratamiento quirargico 'y péstopefatorio:

Incision: En la hernia derecha es necesa-
rio realizar la incisién de Fey, pero corrigiendo
su direccién hacia el ombligo. En la hernia
izquierda, la incision horizontal o subcostal son
sufmentes (6).

La sonda Nelaton colocada a través del
anillo herniario es un paso importante para su-
primir la presién intratordxica negativa y des-
cender las visceras al abdomen (7).

En la hernia derecha, la¢ frenotomia,
sin lesionar la inervacién diafragmitica, facilita
enormemente el descenso del higado, el cual
debe ir acompafiado de maniobras lentas al
cambiar su eje y de monitoreo cardiaco perma-
nente, con el fin de evitar reflejos vagales por
cambios bruscos de presiéon en el flujo de la
vena cava. ‘ ;

Presion intragbdominal: En el caso No.2
no hubo un incremento importante’ de la pre-
sién intraabdominal por tratarse de un nifio
de 9 meses, pero ‘en el recién nacido, la capaci-
dad abdominal insuficiente al comienzo, puede
ser ampliada por maniobra de rastrilleo de la
musculatura abdominal.
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Hay que evitar la expansion pulmonar
preoperatoria rdpida para no lamentar pneumo-
térax por ruptura de alveolos normales. Con el
mismo criterio, se utiliza la trampa de agua de
Jackson, cuya presién negativa no supera los 10
cm de agua.

La terapia respxratorza postoperatoria es
importante, en especial los. ejercicios de inspi-
racién, los cuales sirven para obtener una buena
y. progresiva expansion. pulmonar, evitando asf
las rupturas alveolares.

La evoluci6én postoperatorla fue sin com-
plicaciones y, el estudio radiolégico, asi como
los controles clinicos seriados, revelaron una ex-
pansién pulmonar éompleta y funcién digestiva
normal, en ambos casos.

Se considera que ¢l volumen de mtcrcam-
bio funcional del pulmén del lado afectado por
la_hernia, serd 20 por ciento inferior al normal
(3, 4), pero estos dos pacientes son clinicamen-
te normalés y tienen buena tolerancia al ejerci-
cio.
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CALCINOSIS MIOCARDICA

Dr. FRANCISCO GUERRERO R., Srta CATARINA POSADA T.
' -y Srta MONICA REVELO P. : '

Hospi'tal Eugenio Espejo, Serviéio de Pa tologi’a -

RESUMEN

Se presenta el caso de un pac1ente de 52 afios que mgresé al hospltal en mal estado y fallecié
pocas horas después de su ingreso;los hallazgos de autopsia demuestran que el paciente tuvo afec-

tacién de:varios de sus drganos: pulmones rifiones, higado, bazo y corazén en donde se encon-
6 calcificacién de las fibras miocdrdicas cuya’ etlologxa no estd claramente definida. Se presenta
este caso de posible calcificacién‘idiopdtica” de las- flbras mxocard:cas por Ia rareza del mismo.
(Revista de la Facultad de Ciencias Medlcas 19: 83, 1984)

La insuficiencia ‘renal crénica se asocia.

en bajo porcentaje a-calcificacion visceral (1);
los 6rganos mds frecuentemente afectados son:

pulmones, estémago, rifiones, corazén y la-capa -~
media de las arterias con depésito tipo Monke-

berg. Esta alteracién es detectada por lo gene-
ral en estudios postmorten,

En este trabajo se describird el raro ha-

llazgo de calcificacién de  fibras mlocardxcas
en un estudio de necropsia reallzado en el
Hospital Eugenio Espejo.

Presentacion del caso

Paciente sexo masculino, 52 afios de
edad, casado, residente en Quito. Acude al ser- ..
vicio por presentar desde hace 4 aiios tos con

espectoracién amarillo verdosa, la misma qué
se exacervé desde hace 3 meses y que ha ido
intensificindose hasta la fecha del ingreso, con-
comitantemente presentd ndusea, anorexia,
polaquiuria, disuria, ocasional hematuria, tenes-
mo vesical, orina fétida, pérdida de la fuerza
del chorro miccional.

Al examen ffsico se observa frecuencia
respiratoria de 24 por minuto, temperatura

"nera - de” “‘mullos”,

: 3,7'grados; teﬁéiénv ka_rt;érial-jl'10/60 y frecuencia
~cardiaca 80 por minuto; Paciente en mal estado

general, consciente; caquético, pdlido, no se
palpan adenopatlas, mucosas orales secas, la-

" bios c1anot1cos, torax expansxblhdad disminui-

da, se auscultan tales en’ bases pulmonares.
Permanece en e hospital por €l lapso de

60 horas, luego de las que fallece, por lo cual

no se pudo realizar exdmenes de laboratorio
de los niveles de calc1o ni fosfatos séricos, ni

urmarlos

Hallazgos de autopsia

1. El pulmén derecho pesa 820 g:a la
inspeccion se observan numerosos nédulos re-
dondeados, blanquecidos, prominentes a ma-
El pulmén izquierdo pesa
750 g; muestra mayor numero de nédulos que
el anterior; al corte, en pleno espesor del 16bu-
lo  superiorse halla una lesién cavitaria de 35
mm de didmetro de paredes gruesas.

Microscépicamente en todos estos sitios
se observan zonas de bronconeumonia, hiperin-
flamiento, enfisema y numerosos focos de ne-
crosis caseosa con escasa reaccidn epitelioide
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Figura 1.— Corte microscépico del corazon det paciente . Descripcidn en el texto.
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Figura 2.— Corte microscopico del corazon del paciente. Deseripeion en ¢l texto
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y pocas células gigantes de tipo langhans. En
la coloracion Ziehl se hallan bacilos alcohol
dcido resistentes.

2. Corazdén: Mide 11 a 12 c¢cm en ejes
longitudinal y horizontal, pesa 300 g; cavida-
des aumentadas de capacidad; miocardio de as-
pecto aparentemente normal.

Microscépicamente se hallan numerosas
fibras y a veces paquetes musculares calcifica-
dos (Fig. 1) rodeados por fibras aparentemente

normales, en algunas fibras inclusive se puede -

ver el inicio de la calcificacién. fibras muscu-
lares hxpertroflcas con grandes nicleos vacuo-
lados, a veces dobles y sectores de sarcolema
hialinizado (Fig. 2); ]unto 2 las calcificaciones
se pueden ver algunas flbras colagenas y escasos
linfocitos.

3. En o hl’gado Se observan grénulos
blanco—amarillentos pequeﬁos‘ que microsco-
picamente corresponden a los ya descritos en
el pulmén.

4. Rifibn derecho-pesa 190 g; en su-su-
perficie se observan granulaciones prominen-
tes y_ depresiones irregulares,’ mds obscuras;

al corte se observa que la pelvis y:los cilices

estin enormemente dilatados de manera que
s6lo queda un delgado parénquima periférico a
veces de menos de 1 mm de espesor, con peque-
fias granulaciones mds pequefias.

Rifnédn izquierdo pesa 160 g; con caracte-
risticas similares al antetior. ,

Los uréteres son griesos y-tortuosos en
todo su trayecto, y las paredes estdn aparen-
temente engrosadas. -

La vejiga estd dilatada 'y es de paredes

gtuesas. Microscopicamente los glomérulos se
observan engrosados, hipercelulares, aimento
del espacio de Bowman; algunos estdn esclero-

sados. Los tlibulos se encuentran en necrosis,

algunos totalmente descamados con numero-
sos cilindros hialinos y purulentos en su inte-
rior. En el intersticio existe intenso infiltrado
polinuclear y linfocitario, los vasos estdn con-
gestivos; se constata ademds focos de necrosis
caseosa con raras células gigantes.

La vejiga es de paredes musculares gruesas
con intenso infiltrado linfocitario

Calcinosis Miocdrdica

5. La prostata es irreconocible; contiene
material grumoso, espumoso de aspecto puru-
lento.

Microscépicamente se observa fibrosis, in-
filtrado polinuclear y linfocitario extensamente
distribuido.

6. Bazo: se presenta con centenares de
granulaciones similares a las descritas en los
otros 6rgands, tanto macro como microscopi-
camente: ’

7. Sistgma Nervioso Centra]:
picamente se observa‘ la presencia en el cuerno
anterior derecho del lobulo frontal de material
de aspecto purulento,

Al exameén microscopico se comprueba la
presencia: de zonas de purulencia e infiltrado
polinuclear. No hay tendencia granulomatosa,
ni se hallan gérmenes alcohol—4cido resistentes.

'Los diagnésticos de autopsia son:

'~ Tuberculosis miliar caseificada en pul-
mones, ganglios medidstinicos, higado, bazo y

macrosco-

‘rifilones.

— Bronconeumonfa bilateral

— Hidronefrosis bilateral

— Prostatitis purulenta

— Absceso cerebral

— Calcificacién miocdrdica idiopdtica

Discusion

En varios estudios realizados se ha trata-
do de explicar la fisiopatologia de las calcifi-
caciones viscerales ectopicas:

1. El fosfato cilcico puede precipitar en
tejidos de. metabollsmo lento, con baja produc-
cién de CO2 y por consiguiente alcalinidad re-
lativa y baja solubilidad de calcio; como son zo-

‘nas de antiguo - infarto o las cicatrices. A este
-fenébmeno: se ‘conoce’ como calcificacién ‘‘dis-
‘trofica” (2,3).

2, Vever en sus estudios no encontrd un
pardmetro bioquimico que correlacionara la in-
cidencia de calcificacién en tejidos blandos con
la uremia; sin embargo la hiperfosfatemia o
aumento del producto calcio/fésforo podrian
ser componentes importantes de esta compli-
cacién (1).

La uremia, acidosis metabdlica y la
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didlisis a largo plazo se asocian a niveles eleva-
dos de fosfato que inducen a hiperparatiroi-
dismo secundario, con movilizacién de calcio
proveniente del sistema Oseo, el cual se depo-
sita en los tejidos blandos como hidroxiapatita
o mis comunmente como complejos amorfos
(2, 4, 5, 11, 12). Este fenébmeno se conoce
como calcificacion “metastdsica’.

Hallazgos ultraestructurales revelan como
puntos iniciales de calcificacién a las mitocon-
drias de las fibras miocdrdicas (2, 6).

3. Se ha referido un caso de calcificacion
miocirdica debido a infeccién neonatal por vi-
rus Coxaquie tipo B (7).

4. Se han descrito casos en los cuales la
calcificaciébn miocirdica no puede explicarse
por ninguno de estos mecanismos y que ademds
ha tenido niveles de calcio normales; a estos es-
tados se ha llamado calcificacion “idiopdtica”
(2).

La calcificacién miocdrdica puede pasar
inadvertida clinicamente. En algunos casos,
con la radiograffa simple de térax, se han ob-
servado las mencionadas calcificaciones. En es-
tos casos es util el electrocardiograma ya que
detecta trastornos de conduceion (7).

Con el ecosonograma se puede observar
aumento de ecogenicidad en las zonas de calci-
ficacién (8, 9); mientras que en la gammagrafia
hay incremento de la captacion del contraste
(Tc. 99 MDP) en las mismas (10).

La calcificacion de las fibras miocdrdicas
es un fenémeno no raro en la patologfa. En el
presente caso en el que hubo grandes y graves
lesiones renales, un fondo tuberculoso y puru-
lencia encefilica y prostitica se puede pensar
en que:

1. Las calcificaciones no son distroficas
puesto que no se instalaron sobre zonas de an-
tiguo infarto o de cicatrizaci6n.

2. Tampoco son calcificaciones metasti-
sicas en cuanto que son exclusivamente mio-
cirdicas, sin otros compromisos viscerales.

3. El presente caso es compatible por
lo mismo a una ealcificaciéon “idopdtica” de las
fibras miocdrdicas.
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FERTILIDAD MASCULINA i1

Dr. FAUSTO TAFUR PALACIOS, Dr. ALBERTO PAREDES-DIAZ

Servicio de Urologfa del Hospital Quito de la Policia Nacional

RESUMEN

En 25 sujetos fértiles, se efectué un estudio estadistico de los pardmetros del espermato-
biograma y se otorgd una calificacién para cada uno de ellos. Se propone una tabl:} dg valoracién
del semen que pretende interpretar el grado de fertilidad de un individuo. (Revista de la Facultad

de Ciencias Médicas, 9: 89, 1984).

Desde la primera observacién de los esper-
matozoides por von Leeuwenhoeck en 1679,
hasta la realizacién de los estudios anatémicos
exhaustivos comparativos del esperma en nu-
merosas especies, incluyendo el hombre, hecha
por Retzius a finales del siglo 19, y la estan-
darizacién' del ‘semen. normal - efectuada por
Freund y Peterson a ‘comienzos de la década
de los 50.en el presente siglo, muchas discu-
siones han habido .en torno a las cifras norma-
les de los parimetros del espermatobiograma
(1). ‘

Nosotros nos propusimos crear una tabla
de calificaciones del esperma, para obtener un
indice de fertilidad que permita al urélogo o
al médico de otras especialidades, pronosticar
con bastante certeza, el futuro de’la fertilidad
de su paciente,

Material y métodos

Se tomaron al azar 25 pacientes jévenes
fértiles, pertenecientes a la Policfa Civil Nacio-
nal, y se investigaron los hdbitos (alcohol, ta-
baco), antecedentes de enfermedades vené-
reas y de infecciones urinarias, antecedentes
de criptorquidia y/o de varicocele, y otras.

Un examen fisico minucioso fue reali-
zado en cada uno de los pacientes y, en éste
se incluyd. la medicién de los didmetros tes-
ticulares.

En todos los individuos estudiados, se
solicitaron los siguientes (f,xéménes::'bioniefda
hemdtica con eritrosedimentacidn; dosificacio-
nes séricas de tirea, creatinina, 4cido trico y glu-
cosa; elemental y microscépico de orina y urocul-
tivo. El espermatobiograma fue solicitado man-
teniendo una abstinencia previa de 5 difas y
sin recibir medicacién alguna. La muestra
fue obtenida por masturbacién, y el examen
~siempre efectuado por el mismo laborato-
rista—, fue iniciado dentro de los primeros
sesenta minutos de obtenida, - - ‘

Se tomaron seis parimetros del esperma-
tobiograma: 1) Porcentaje de normalidad; 2)
Porcentaje de movilidad traslatoria en la prime-
ra hora, 3) Ph;, 4) Ntdmero de esperrﬁétozoides
por c¢., 5) Porcentaje de espermatozoides muer-
tos, y 6) Volumen de la muestra. De cada uno
de ellos se obtuvo el valor medio y la desvia-
cién standar. S

A excepcion del pardmetro Nimero de
espermatozoides por cc., con los restantes se
realizd una escgla de valores de 0 a 10, que se
obtuvo utilizando el valor medio y la. desvia-
cién standar;p. ¢j.: e
Porcentaje de espermatozoides muertos: ‘
Valor medio = 29.6, Desviacién Standar =5.092

Valor medio (V.M.) + Desviacién standar
' (D.S.) =Valor superior
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29.6 + 5.092 =346
V.M. — D.S. = Valor inferior

29.6 —5.092 =24.6

La diferencia entre el valor superior y
el valor inferior, dividida para 10, origina el
intervalo, asf (2):

Valor superior — Valor inferior . yntervalo
10 ~ o '
346 —24.6 =1
10 -

. . Entonces la calificacién de 0 a 10, se ha-
r4 en base al intervalo; asi, en el ejemplo que
estamos analizando, el valor superior que es de
34.6 corresponderi a O, porque se trata de es-
permatozoides muertos. Si.disminufmos cada
vez en uno, que es el intervalo, iremos obte-
niendo cifras de 33.6, que corresponders a 1
de calificacién; 32.6, a.2; 31.6, a 3, etc., de tal
manera hasta llegar al mfnimo porcentaje de
espermatozoides muertos (Valor igferior), que
serd el que mis puntaje tenga (10) .. Con el
parimetro Nimero de espermatozoides por cc.,
no se realizd este procedimiento, sino que arti-
ficialmente se dio el valor de 0 a los 50°000.000,
y por cada 10 millones, se afiadié 1 de califi-
caci6n, hasta llegar a 150 millones o mds, que
fueron calificados con 10.

Resultados

Edad — los individuos estudiados fluc-
tuaron entre los 26 y 46 afios, con un prome-
dio de 30.6 afios de edad.

Niimero de hijos.— Vari6 éntre 1 a 7.
El primer hijo naci6 entre 9 meses y 2 afios
después del matrimonio.

Hibitos .— 18 sujetos refirieron consu-
mo de alcohol y tabaco en forma moderada
(72 o/0), 5 eran no fumadores y abstemios
(20 o/0), y 2 fumaban pero no ingerfan licor .
(8 0/0).

‘Antecgdente‘s patolégicos.— Hubo 4

‘Tabla 1.

“ Fertilidad masculina II

individuos con historia de blenorragia (16 o/o)
y 10 refirieron infecciones urinarias (40 o/o).

Examen fisico.— Se encontrb6 prepucio
redundante en 6 pacientes (24 o/o); esper-
matocele en 1 (4 o/o); y estenosis del meato
en 1 (4 0/0). Las dimensiones. de los didme-
tros testiculares oscilaron, para el testiculo
derecho, entre 3.4.y 5.5-cm. en el didmetro
longitudinal, por 1.8 hasta 3 cm. en el dii-
metro transversal. Para el testiculo izquierdo,
de 4.3:a 5 cm. para el didmetro longitudinal,
por. 2.5 a3 cm. para el didmetro transversal.

Laboratorio.— No se encontraron cifras
alteradas.

Espermatobiograma.— Se¢ obtuvieron los
siguientes resultados de los parametros -estu-
diados:

a) Ph.— Valores entre 6 8 a 8. 9 con un
promedio general de 8.04.

b) Volumen.— Oscilé entre 1.6 a 7.8 ml,,
con un promedio de 2.53 ml.

¢) Namero de espérmatozoides por cc.—
La cuenta minima fue de 50 millones y la m3-
xima de 545 millones, con un promedio de 203
millones. '

d) Porcentaje de espermatozmdes norma-
les.— Los resultados se sintetizan en la tabla 1.

Porcentaje de. espermatozoides muer-
tos

Espermatozoides No. de ptes. o/o Frecuencna
normales (o/o) . : :

90 3 - 12
80 8 : 32
70 S 10 40
60 1 4
50 2 8
40 1 4
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e) Porcentaje de movilidad traslatoria en la
primera hora.— Se resumen en la tabla 2.

Tabla 2. Porcentaje de movilidad traslatona
a la primera hora.

Movilidad traslatoria No. de ptes. o/o
en la 1a. hora (o/o) Frecuencia

80 5 20

70 4 16

60 3 12

50 o5 20

40 4 16

4 16

30

f) Porcentaje de espermatozoides muertos.—

Sereducen en la tabla 3.

Tabla 3. Porcentaje dérespennatoéoides muer-
- tos. R

Espermatozoides No. de ptes.
muertos (o0/o0)

60

1 4
50 3 12
40 6 24
30 4 16
20, 6 24
10 5 - 20

g) Test de la fructosa,— Fue positivo en los
35 individuos estudiados (1000/0)

Una vez obtenidos los resultados de los
diversos pardmetros estudiados, procedimos a.
hacer una valoracién cuantitativa de 0 a 10, de

acuerdo a las normas estadlstlcas explicadas -

anterlormente asi:

a) Para el Ph,

7.202

7385 ... ... 1 punto,
7568 . .. ... 2 puntos.
7750 . ... oo 3 puntos.

.o/o'Frecuencia

B ... . Opuntos, -

. b)

c)

d)
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7933 . .. L. 4 puntos.
8116 . ... ... ... ... 5 puntos.
8299 .. ... 6 puntos.
8482 .. ... 7 puntos.
8.664 .. .. . 8 puntos.
8847 .. ... ... .. 9 puntos.
9.030 ... .. . ......... 10 puntos.
Para el volumen,
2016¢cc................ 0 puntos,
2.330cc.. . ... ... 1 punto.
2650 ¢cc.. ... o 0 "2 puntos.
2960cc.. ... ... 3 puntos.
3270ce... .. ... ... . ... 4 puntos.

03.590¢c.. .. L 5 puntos.
3910cc. . . ... ... 6 puntos.
4220 cc. . . .. e ... 7 puntos,
4.530cc........ . 0L 8 puntos.
4850cc............ .+ .. 9 puntos.
5.160cC.. ..o,

10 puntos..

Para el niimero de espermatozoides por cc.,

S50 millones/cc........... 0 puntos.
60 millones /cc. . ......... 1 punto.
70 millones/ce. ... ... .. . 2 puntos.
80 millones /cc. . .. ....... 3 puntos.
90 millones /cc. . . ... ... .. 4 puntos.
100 millones /cc.. . .. . ... 5 puntos.
110 millones /¢ce. .. .. .. ... 6 puntos.
120 millones /cc. .. .... ... 7 puntos.
130 millones / cc. . . .. .. ‘. .. 8 puntos.
140 millones /¢cc. ... ... .. 9 puntos.
150 millones/ ¢c. ... ... ... 10 puntos.

Para el porcentaje de espennatozo:des
normales, :

©.+..........0puntos.

68.21 o/o

69.080/0 ... ............ 1 punto.
69950/0 ..., ....... .. 2 puntos.
70.820/0 ... ........... 3 puntos.
716%0/o ... ... ..... ... 4 puntos,
72.050/0 .. .. ... . ... ... -5 puntos.
73420l0 ... ... ... ... 6 puntos.
74290/0 ... .. ... ... .. 7 puntos.
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Tabla 4.— Valores obtenidos en cada paciente, de acuerdo a las calificaciones de los distintos parg-
metros del espermatobiograma.

No. Pte. Ph Volumen No. esper- ofo esper- ofo movili- o/o esper-  Total (Indi-
matozoi- matozoi-  dad matozoi- ce de Ferti-
des.’/cc.  des nor- des muer-  dad). /60
males tos
1 7 3 6 10 10 10 46
2 3 7 4 3 0 4 21
3. 7 0 10 4 0 4 25
4 1 0 10 0 9 10 30
5 5 10 6 10 0 0 31
6 - 5 10 5 10 10 10 50
7 8 5 10 10 10 10 53
8 8 10 100 10 10 10 58
9 7 3 -0 10 0 23
10 5 10 10 9 4 4
11 5 4 10 10 0 0 29
12 8 7 10 0 0 0 25
13 0 0 - 10 3 0 0 13
14 7 1 10 10 0 0 28
15 1 4 10 10 9 4 38
16 2 10 10 3 0 0 25
17 8 5 10 10 0 0 33
18 9 4 1 0 0 10 24
19 5 2 10 3 10 10 40
20 2 5 9 3 0 10 29
21 3 0 3 10 10 27
22 5 7 10 10 10 10 52
23 3 6 5 0 0 0 14
24 9 1 3 0 0 16
25 7 0 4 10 10 10 41
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75160/0 ... ... ... ... .. 8 puntos-
76030/0.. ... . ... 9 puntos
76.900/0 . ... ... .. ..., 10 puntos.

e)  Para el porcentaje de movilidad,

50090/0 ... ........... 0 puntos.
51230/0 ... ... ... ... 1 punto.
52.370/0 .. ... ... ... 2 puntos.
53510/0 ... ... ...... ... 3 puntos.
546500 . ...... ... ... 4 puntos.
55800/0 .............. 5 puntos.
56.940/0 . ... ..... .. ... 6 puritos.
58080/0 .............. 7 puntos.
59220/0 . ............. 8 puntos.
60.360/0 . ... ... ... ... 9 puntos.
61.500/0 . ............ 10 puntos.

) Para el porcentaje de espermatozoides

muertos,

3460/o ........ ... ... 0 puntos.
3360/0o ..........+.... 1punto.
3260/0 ..... ... .. ... 2 puntos.
3160/0 ........ ..., 3 puntos.
3060/0 .. ... .. ... .. 4 puntos.
29600 .. ... ... 5 puntos.
2860/0 ............... 6 puntos.
2760/0 .. .. Lo 7 puntos.
2650/0 .. ... ... 8 puntos.
2560/0 ... .. ... ..., 9 puntos.
2460/0 ... ... L., 10 puntos.

Con estas tablas de calificaciones, procedi-
mos a sumar los valores obtenidos en los paré-
metros del espermatobiograma de cada sujeto
en estudio. Dichos valores se resumen en la ta-
bla 4.

La suma de las calificaciones de los 6
pardmetros del espermatobiograma, determina
una evaluacién sobre 60 puntos, que consti-
tuye el indice de fertilidad.

Conclusiones

Una interpretacion de valores del
ndice de fertilidad, puede ser:
a) De 30 a 60

b)

= Fertilidad segura;
De 10 a 30 =Fertilidad probable;y
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¢) Menosde 10 =Infertilidad.

Sin embargo, esta tabla interpretativa de
valores, debe ser corroborada con el estudio
comparativo de pacientes infértiles, para -avalar
los resultados obtenidos. '

En el proceso de valoracion de la ferti-
lidad de un paciente, debe efectuarse una his-
toria clinica en forma cuidadosa, tendiente a
encontrar cualquier alteracién que determine
la ausencia de fertilidad.

Los examenes a solicitarse deben ser los
generales para determinar alteraciones infeccio-
sas y/o metabdlicas, los hormonales, y el esper-
matobiograma, que es el examen fundamental.
Este Gltimo, debe ser efectuado previa absti-
nencia sexual de 5 dias y el paci¢nte ho encon-
trarse bajo ningin tipo de medicacion. La
muestra debe ser obtenida por masturbacién,
y el examen de la misma se hard dentro de
los 60 minutos de emitida.

El nimero de espermatozoides mini-
mo encontrado fue de 50 millones y el 70 o/o
de los sujetos estudiados (15), tyvo cuentas
superiores a los 100 millones.

Alrededor del 50 o/o de los pacientes
tuvo buena movilidad de espermatozoides y
normalidad de los mismos.

Los parimetros de numero, normali-
dad, movilidad y porcentaje de espermato-
zoides muertos, parecen ser los fundamenta-
les para una correcta valoracién del indice de
fertilidad de nuestros pacientes.
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LA ONCOCERCOSIS EN EL ECUADOR
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RESUMEN » ‘

. La frecuencia, intensidad y las manifestaciones clfnicas en los focos endémicos de la enfer-
medad en la Provincia de Esmeraldas, Ecuador, fueron evaluados en las dos razas étnicas (Morenos
y Chachilla — una tribu indigena). La incidencia de la infeccidn v la intensidad de la enfermedad
observada en ambas razas se relaciond directamente con la frecuencia del contacto hpmbre—,vcc-
tor, y no con factores raciales. Ambas razas mostraron la misma incidencia de positividad para la
infeccién en las 4reas hipoendémica e hiperendémica. Los hombres, de ambas razas, mostraron
una incidencia mis aguda a la infeccién (positividad), que las mujeres. En los Chachilla, se encon-
tr6 una densidad de microfilarias m4s alta que en los Morenos en ambas 4reas de endemicidad.
Algunas manifestaciones clinicas de la enfermedad, andlogas a la presentaci6n africana se observa-
ron solamente en los Morenos. No se present ninguna participacién linfética o cicatriz hipertréfi-
ca en los Chachilla, lo que nos sugerirfa que en los Morenos habrfa una predisposicién genética
a las complicaciones linfiticas en las infecciones producidas por microfilarias. (Revista de la Fa-
cuitad de Ciencias Médicas, 9: 95 , 1984).

Se ha afirmado que los factores raciales
son importantes en las caracteristicas variables
de la oncocercosis, de acuerdo a la situacién
geogrifica. En algunos grupos étnicos de Africa,
en los cuales se encontré la condicién de didte-
sis fibrobldstica, eran mds propensos a desarro-
llar queloides y liquenificacién de la piel (7).
Esos mismos grupos tenian una frecuencia mds
baja de dermatitis exdgena que los grupos
caucdsicos de América Central. Linfadenopa-
tias, inguinales y crurales, ingle colgante y ele-
fantiasis, caracterfsticas encontradas frecuente-
mente en los Morenos Africanos, no se encon-
traron en los caucisicos infectados del hemisfe-

rio occidental. Con la excepcién de la linfade-
nitis circunscrita a los caucdsicos, no se encon-
tr6 las complicaciones linfiticas(6). La compo-
sicién étnica de los. focos endémicos de la on-
cocercosis en -la Provincia de Esmeraldas con-
siste en dos razas; una tribu indigena caucisica,
que posiblemente desciende de razas originales
mongdlicas, y las africanas que llegaron a Amé-
rica Latina en. el siglo 16; Morenos traidos co-
mo esclavos. Se realizé un estudio para evaluar
las diferencias en la frecuencia y las caracteris-
ticas clinicas: de la enfermedad entre las dos
razas- y para determinar si habrfa  algunas
caracteristicas de oncocercosis en el Ecuador

L Fuente original. Traduccién con permiso dé: Transactions of the Royal Society of Tropical Medicine

and Hygiene Vol, 78, pps. 86—90, 1984,
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que podrian atribuirse a los factores raciales.
Este estudio fue basado en los datos ob-
tenidos durante el estudio epidemiolégico
realizado entre noviembre de 1980 y diciem-
bre de 1982 (4). : :

Materiales y métodos

Todos los habitantes: positivos para mi-

crofilarias en los oncé focos endémicos de on-
cocercosis dé la provincia de Esmeraldas fueron
considerados. en esta evaluacién (3). Las carac-
terfsticas etnogrificas de los Chachilla y More-
nos que viven en .esta 4rea ya han sido descritas
previamente (1, 2). Todos los datos usados en
esta evaluacidn fueron obtenidos del estudio
general epidemioldgico. Estad{sticas estindares
fueron éalc'uladasrv analizadas por computador.

Resultados
Incidencia de la infeccion

3.191 Chachilla y 4.640 Morenos fueron
examinados en los 11 focos de la Provincia de
Esmeraldas. De ellos, 1.260 (39.5 por ciento)
Chachilla 'y 976 (21.0 por ciento) Morenos
fueron positivos para microfilarias de Oncho-
cerca volvulus; ya sea por la biopsia de la piel
o la prucba de Mazzotti (Tabla 1). De los in-
fectados ‘de ambas Tazas, el 51.6 por ciento
eran hombres y 48.4 por ciento eran mujeres.
Los hombres Chachi mostraron una incidencia
mis alta de infeccion (44.1 por ciento), mien-
tras que las mujeres Chachi mostraron una in-
cidencia de 34.5 por ciento; la incidencia en
los hombres Morenos era25.5 por ciento y en
las mujeres Morenas 16.4 por-ciento.

Distribucion de acuerdo a la edad y sexo de
la infeccion

En todas las edades la incidencia de in-
feccion en los Chachilla fue mds alta que en
los Morenos (Figura 1). La- incidencia positiva
para microfilarias en ambas razas aumentd
con la edad. En los Chachilla la incidencia mdxi-
ma de la infeccién ocurrié entre los que tenfan
60 anios de edad o mds (80.6 por ciento), mien-
tras que con los Morenos la incidencia mds alta

se encontrdé entre los 45 — 49 afnos de edad
(53.4 por ciento). La incidencia de la infeccion
en los hombres aumentd en ambas razas, con el

- pico méximo en los Chachilla ocurriendo entre

los-que tenfan 40 — 45 afios de edad y en los

- Morenos entre los que tenfan 45 — 49 afios de

edad (Figura 2). En las mujeres de ambas ra-
zas, habia un aumento gradual de la incidencia
con la edad, siendo la m4xima incidencia entre
las que tenfan 60 afios 0 mds de edad. Los hom-
bres Chachi mostraron una incidencia de infec-
cién mds alta que las mujeres Chachi en todas
las edades menores de 45 afios de edad; después
de los 45 anos de edad, se encontrd una inci-
dencia de infeccibn mds alta en las mujeres.
Entre los hombres Morenos se encontré una in-
cidencia mds alta y aguda que entre las muje-
res, sin tomar en cuenta la edad. '

Distribucién de densidad de las mtcroﬁlarzas

en la piel de acuerdo a la edad y sexo

Los ‘Chachilla mostraron ‘una densidad
de microfilarias mds alta que los Morenos
(20.7 mf/mg comparado con "13.6 mf/mg;
P<0.025). La intensidad de la infeccién au-
mentd en.ambas razas durante las primeras cua-
tro décadas de la vida (Figura 3). La densidad
mixima de las microfilarias se encontrd en los
Chachilla entre las edades de 45-—-49 afios de
edad, y en los que tenfan mds de 60 afios de
edad (41.5 mf/mg y 40.3 mf/mg respectiva-
mente). La densidad mdxima entre los More-
nos se presenté entre los que tenian 40—45
afios de edad (31.4 mf/mg).

Entre los Chachilla, las dens1dades méxi-
mas ocurrieron en la adolescencia, entre los
hombres, mientras que en las mujeres ocurrid
entre las que tenfan 60 anos o mis de edad
(Figura 4). La densidad mdxima (48.0 mf/mg)
en los Morenos, se reflejo solamente entre los
hombres. Las mujeres Morenas, tenfan una
densidad de microfilarias baja durante todas
las edades, ocurriendo la médxima entre las que
tenfan 30—35 y 55—59 afios de edad (18.2
mf/mg y 18.5 mf/mg respectivamente).
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Tabla 1.— Incidencia de la infecciéon entre los Chachilla y Morenos en la Provincia de

Esmeraldas.
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CHACHILLA MORENOS

Total Hombre Mujer Total Hombre  Mujer
Todos focos endémicos
No. Examinado 3191 1658 . 1533 4640 2371 2269
No. Positivo 1260 731 529 976 605 371
o/o Positivo 39.4 441 345 210 255 16.4
Area Hiperendémica
No. Examinado 1569 832 737 586 312 274
No. Positivo 1003 571 432 365 203 160
o/o Positivo 63.9 68.6 58.6 623  65.1 58.4
Area Hipoendémica
No. Examinado 1622 826 796 4054 2059 - 1995
No. Positivo 257 159 -~ 97 613 402 211
o/o Positivo 15.8 19.2 12.2 15.1 19.5 10.6
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Figura 1.— Distribucién de acuerdo a la edad y raza de los casos positivos para microfilarias
entre los Chachilla' y Morenos en la Provincia de Esmeraldas. Chachilla se representa
con la linea continua (—) y los Morenos con la linea cortada (- - - )
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Tabla 2. - Distribucion de acuerdo a la edad y sexo de los Chachilla y Morenos positivos
para microfilarias en el drea hiperendémica e hipoendémica en la Provincia de
Esmeraldas.
HIPERENDEMICA HIPOENDEMICA
, Chachi “Moreno Chachi Moreno
Edad ‘ :
Hombre Mujer Hombre Mujer - Hombre Mujer Hombre Mujer
0—4 2:1 2.5 © 00 V00 0.0 0.6" 0.0 0.0
5-9 514 357 423 35.6 53 40 37 32
10-14 871 580 745 705 134 94 149 88
15-19 85.7 74.2 90.2 68.6 24.8 20.5 276 109
20-24 852 829 931 667 209 181 319 144
25-29 98 .4 83.0 80.0 78.6 338 28.9 432 195
30—-34 974 1000 106.0 923 333 172 438 20.3
35-39 100.0 92.3 100.0. - 80.0 - 31.6 231 46.6 264
40—44 95.3 1000 941 1000 533 222 561 225
45—49 . 96.7 - 100.0 100.0 100.0 30.6 14.3 574 26.5
5054 94.7 92.9 77.8 1000 52.2 53.8 35.3 289
55—59 1000 100.0 100.0 100.0 231 0.0 43.4 115
60— 96.2 83.3 1000 100.0 36.8 64.7 458 327
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Figura 2 — Distribucién de acuerdo ¢ la edad y sexo de los casos positivos para microfilarias
entre los Chachilla y Morenos en la Provincia de Esmeraldas. La linea continua
(——— ) representa los Chachi y.la linea cortada (- - -) los Morenos.
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Comparacion de las Areas Hipoendémice e
Hiperendémica

La poblacion residencial del drea hiperen-
démica constituyd el 49.2 por ciento de todos
los Chachilla examinados y el 12.6 por ciento
de todos los Morenos examinados (3). En am-
bas razas se mostré una incidencia de la infec-
cidn muy similar; Chachilla, 63.9 por ciento
y Morenos, 62.3 por ciento (P<<0.40; Tabla 4).
El 60.5 por ciento de los pacientes examinados
eran hombres y 39.5 por ciento eran mujeres.
La incidencia de la infeccién para los hombres,
Chachi y Morenos (68.6 por ciento y 65.1
por ciento respectivamente) fue mds alta que en
las mujeres de cualquier raza (Chachi, 58.6 por
ciento y Morenos 58.4 por ciento; P< 0.025).
La incidencia positiva para microfilarias aumen-
td6 con la edad, independientemente de la raza
o edad durante los primeros 25—29 afos de
edad, llegando a un nivel de incidencia relati-
vamente alto entre las edades de 30—60 aiios

(Tabla 2). Los Chachilla mostraron una densi-

dad promedio de microfilarias mds alta (29.1

mf/mg) que los Morenos (20.8 mf/mg; P<0.05). .

Los hombres Chachi tenfan una intensidad de
infecciobn mds alta (33.1 mf/mg), seguido por
los hombres Morenos (25.7 mf/mg), las muje-
res Chachi (25.1 mf/mg) y las mujeres Morenas
(15.9 mf/ mg). La densidad promedio de micro-
filarias de ambas razas aumenté con la edad, pe-
ro con un patrén de distribucién diferente
para cada sexo (Tabla 3).

En las dreas hipoendémicas la poblacién

residencial consistié en el 87.4 por ciento de

todos los Morenos examinados para microfila-
rias y 50.8 por ciento de los Chachilla exami-
nados. La incidencia de la infeccién en ambas
razas otra vez fue similar: 15.8 por ciento
para los Chachilla y 15.1 por ciento para los
Morenos (P<0.25). La densidad promedio de
microfilarias para los Chachilla era 14.6 mf/mg
comparado con 7.0 mf/mg para los Morenos
(P<0.002). Los hombres, Morenos y Chachi,
mostraron una incidencia de la infeccién mds
alta (19.5 por ciento y 19.2 por ciento respec-
tivamente). En las mujeres Chachi (12.2 por
ciento) y Morenos (10.6 por ciento) se encontrd
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una incidencia de la infeccién mds baja (Tabla 1).
La mujeres Chachi tenfan una densidad prome-
dio de microfilarias mds alta (15.9 mf/mg), se-
guido por los hombres Chachi (13 .4 mf/mg), los
hombres Morenos (7.2 mf/mg) y las mujeres
Morenas (7.1 mf/mg) (Tabla 3). No hab{a un
aumento general de la intensidad con las eda-
des y cada sexo mostré un patrén de distribu-
cién distinta.

Noédulos _

Los nédulos oncocercdticos, palpables,
aparecieron con una incidencia muy similar en
las poblaciones Chachi (26.9 por ciento) y Mo-
rena (24.9 por ciento) (P<0.25). Los hombres,
Morenos y Chachi, mostraron una incidencia
mds alta de nddulos (29.2 -por ciento y 28.0
por ciento respectivamente), que las mujeres
Chachi (25.5 por ciento) o Morenas (18.0
por ciento). Comparando con los Morenos,
los Chanchilla tenian una proporcién mds alta

"de nddulos en la regiéon-de la cabeza (16.5
-por ciento contra 11.26 por ciento; P<0.02),

lumbar (11.8 por ciento contra 6.8 por cien-
to; P<0.03) v la cresta iliaca (45.6 por ciento

. contra 37.7 por ciento; P< 0.02). La inciden-

cia de los nédulos mds alta en los Morenos ocu-
rri6 en las dreas tordcica lateral (30.5 por cien-
to contra 12.8 por ciento para los Chachilla,
P<0.004) y sacracoccigea (8.9 por ciento con-
tra 5.7 por ciento; P<<0.02; Tabla 4). Las mu-
jeres Morenas tenfan una alta incidencia de
nodulos en los brazos (7.5 por ciento) !y abdo-
men (3.0 por ciento). Las mujeres en ambas
razas mostraron una incidencia mds alta delos
nddulos en la regién de la cresta iliaca que los
hombres, mientras que los hombres mostraron
una incidencia mids alta de los nédulos de la re-
gion sacracoccigea.

Manifestaciones clinicas

No habfa ninguna diferencia en-la pre-
sentacién clinica de la enfermedad entre las
dos razas en las dreas hipoendémicas. Al con-
trario, las manifestaciones de prurito, erup-
ciones mdculo—papulosas y queratitis se rela-
cionaron directamente a la intensidad en la in-
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'l‘abizi 3 ' Distﬁbucién de acuerdo ala edad , sexo y p(omédio geométﬁcb dela déhsidad dé
~ las microfilarias en biopsias de la piel positivas en los Chachille y Morenos de los
dreas hiperendémica e hipoendémica de la Provincia de Esmeraldas.
 HIPERENDEMICA =~ HIPOENDEMICA

Edad Chachi - . Moreno _‘ g Chachi ; o Moren§
Hombre Mujer  Hombre Mujer ~ 'Hombre Mujer ‘Hombre Mujer
-4 57 10 10 56 - 10 10 10 30
59 157 83 904 78 39 40 94 61
10-14 266 89 © 108 105 S 87 208 ° 16 44
"15_'19 121 129 12.0 104 117 63 29 5.8
20-24 269 159 222 100 .85 16.6 o+ 159 98
25-29 305 268 239 138 116 151 111 - 64
30-34 362 237 . 209 182 11,.9 145 . 19 182
35-39 426 320 291 135 121 53 92 96
40—44 437 - 233 1114 140 271 217 36 3.6
45—49 832 587 301 217 259 136 103 70
50-54 562 . 444 295 178 382 108 135 107
5559 208 341 48 355 : 1.5 125 10 14
60 — 391 365 . 293 273 117 643 182 60
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Tabla 4.— Distribuciéon de los nédulos oncocercoticos en los Chachilla v Morenos en la
Provincia de Esmeraldas.

Regién CHACHI (o/0) MORENO (o0/o)

Anatémica : Hombre Mujer : Hombre Mujer
Cabeza o 15.2 ¢ 178 9.0 13.4
Escapular 438 3.0 0.6 0.0
Brazo - 20 07 1.7 75
Tordcica Lat. 12.3 133 282 328
Abdomen 0.5 0.0 0.0 3.0
Lumbar 14.7 89 6.8 0.0
Cresta lliaca 40.2 51.1 35.0 40.3
Sacrococcigea © 83 3.0 14.7 3.0
Muslo v 20 1.5 34 0.0
Pierna 0.0 0.7 0.6 0.0

K
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feccibn de microfilarias. Sin embargo, un pa-
tron clinico distinto se desarrolld en el drea
hiperendémica, mostrando la evidencia clinica,
de una infeccién progresiva de largo plazo, co-
mo linfadenopatfas inguinales y crurales, ingle
colgante, elefantiasis, hidrocele, hernia inguinal,
despigmentacion y  cicatriz hipertréfica que
ocurrié exclusivamente entre los Morenos (4).
intre los Chachilla; una dermatitis de las 4reas
del cuerpo expuestas se noté con mucha fre-

cuencia. Sin embargo, la despigmentacion ma-.

cular y atrofia de la piel se encontré con la
misma frecuencia entre las dos razas.

Discusion
La caracteristica Gnica del foco onco-
s . . . B
cercotico en la Provincia de Esmeraldas es una

interaccién socio—geogrifica de los dos grupos

étnicos, los Chachilla y Morenos. La yuxtapo-
sicibn de estos dos grupos étnicos dentro de un
foco efectivo de la enfermedad ha“sido un
factor definitivo en la distribuciéon geogrifica
de ésta (4). Un babitat comiin ademds presen-
ta una oportunidad interesante para compa-
rar las manifestaciones de la enfermedad en
las dos razas segin el factor racial involucra-
do. S

Dentro de la misma 4rea:- endémica, la
prevalencia de la infeccién y la intensidad de
la enfermedad se encontré relacionada directa-
mente a la frecuencia del contacto hombre—
vector, y no a los factores raciales. Cada raza
llegb a tener la misma incidencia de la infec-
cidn relativa a la endemicidad del drea en la cual
vivian. En los hombres se presentd una inciden-
cia de la infeccién mds aguda. Esto no es sor-
prendente en vista de la exposicidén constante

que tenfan los hombres en los sitios de transmi-

sibn, mientras cazan, pescan, sacan madera del
interior, etc. La distribucibn de la densidad

promedio de las microfilarias para ambas razas

estaban similares en las dreas hipoendémica e
hiperendémica, manifestindose sin embargo
una densidad mds alta en“los Chachilla. Esto
podrfa ser atribuido al hecho.de que la mayo-
ria de los Chachilla infectados vivian en el drea
hiperendémica y entonces registraron una alta

La oncocercosis en ¢l Ecuador. IV Estudio comparativo-de la. enfermedad

incidencia de la enfermedad y densidad de las
microfilarias. Es interesante afirmar que los
hombres Chachi mostraron una densidad mids
alta de microfilarias en el drea hiperendémica,
mientras que las mujeres Chachi evidenciaban
la densidad mixima en las dreas hipoendémi-
cas. La densidad promedio observada en las
mujeres Chachi fue debida a la densidad de
microfilarias en las mujeres de edad madura
quienes antes habfan vivido en el 4rea hiperen-
démica (3).

Aunque ambos grupos -étnicos mostraron
la misma incidencia de nédulos oncocercéticos,
un patrén distinto de la distribucién nodular
se observd en cada grupo. Los nddulos ocurrie-
ron con mis frecuencia en las regiones lumbar
y cresta ilfaca en los Chachilla, mientras que en
los Morenos los nddulos en las regiones téraco
lateral y sacracoccigea fueron mds prevalentes.
En medio de los jévenes, los nédulos en la ca-
beza fueron mds prevalentes entre los Chachilla.
La variacién en la distribucién de los nddulos
es problablemente debido a los distintos modos
de vestirse en las dos razas, generalmente
permitiendo al vector accesibilidad a las 4reas
corporales diferentes en cada raza.

La caracteristica mis prominente de este
estudio es la descripcién de las manifestaciones
clinicas de la enfermedad. Todas las caracteris-
ticas clinicas de la oncocercosis en el Ecuador
que son similares a la forma africana de la en-
fermedad (linfoadenopatias inguinales y “cru-
rales, ingle colgante, elefantiasis, hidrocele,
hernia inguinal y despigmentacion), se obser-
varon exclusivamente entre los Morenos, a pesar
de que los Chachilla mostraron siempre una
densidad mis alta de las microfilarias. No habia
compromiso linfitico, de cualquier tipo, en los
Chachilla, El hecho podria sugerir que hay un
factor genético relacionado al sistema linfitico
en los Morenos que predisponga a la raza al
compromiso linfitico en infecciones de micro-
filarias. Esto: podrfa explicar el hecho de que
hasta ahora no ha sido reportado compromiso

linfdtico en los Caucisicos en focos oncocer-

coticos en el hemisferio -occidental. Las cica-
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trices hipertréficas, también solamente vistas
en los Morenos, probablemente son debidas a
la misma didtesis fibrobldstica descrita en otros
grupos del mismo origen africano (7).
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MASAS CERVICALES CONGENITAS EN EL NINO

Dr. CARLOS ORDONEZ CRESPO
Dra. ELENA LEON

Servicio de Cirugia Infantil, Hospital de Nifios Baca Ortiz -

RESUMEN .

Se revisa la incidencia de masas congénitas de cuello-en pacientes que asisten al Hospital Baca
Ortiz durante los Gltimos cuatro afios. De los 40 casos de tumores congénitos de cuello, el linfan-
gioma ocupa la mitad de esta serie, seguido por el quiste de tirogloso (256/0). Se discute la em-
briologia y anatomia de la zona, asf como las caracteristicas de cada una de las'masas encontra-
das. (Revista de la Facultad de Ciencias Médicas, 9: 109 , 1984). :

Las masas congénitas del cucllo son poco
frecuentes pero su diagndstico y manejo
adecuados son indispensables para evitar recidi-
vas y no lamentar lesiones vasculares y nervio-
sas de importancia.

El tratamiento es variable, desde la simple
observaciébn hasta la extirpacién quirtrgica
completa, por lo cual es necesaria la familiari-
zacidén con la embriologfa y anatomia de la
zona.

Pacientes y métodos

El movimiento quirdrgico del Hospital
Baca Ortiz de Quito en los ultimos 4 afos ha
sido de 9.000 pacientes intervenidos quirtrgi-
camente en todas las dreas; de ellos, apenas el
1.5 por ciento constithyen’masas ubicadas en
el cuello, es decir, 136 casos. Las 3/4 bartes
de estas masas cervicales son tumores inflama-
torios (adenitis, abscesos) y, apenas una cuarta
parte, corresponde a tumores congénitos de
cuello.

A proposito de 40 casos de tumores con-
génitos de cuello en pacientes que han acudido
a nuestra consulta de cirugia, hemos hecho una
revision de esta patologfa.

E! linfangioma ocupa la mitad de esta se-
rie, sea en su forma qufstica (32 por ciento) o

mixta como hemolinfangioma (17 por ciento).
El quiste de tirogloso forma la cuarta parte de
tumores congénitos y la otra cuarta parte estd
constituida. por varios tipos de tumores a saber:
3 quistes dermoides, 2 epidermoides, 3 tumores
branquiogénicos (1 quiste, una fistula y.un re-
manente cartilaginoso del esternocleidomasteoi-
deo) un caso de tortfcolis congénita, 2 heman-
giomas y 1 adenitis que errbneamente fue consi-
derada como quiste del tirogloso en el diagnds-
tico preoperatorio; - : Ll

La mayor parte de los pacientes han sido
diagnosticados y tratados en la etapa preescolar
y la mayorfa corresponden al sexo femenino en
proporcion de'2 a 1. Como es natural, la mayor
parte de los pacientes proceden de Quito y de
provincias de la Sierra.

‘Resultados
Quiste del tirogloso:

En 13 casos de tirogloso encontramos 11
quistes y dos fistulas. 1.os quistes se manifesta-
ron como una masa cervical anterior infrahioi-
dea redonda, lisa, indolora, de didmetro varia-
ble entre 1y2cm, no mévil con la deglucién
y que sube al sacar la lengua. Las fistulas de
tirogloso- se presentaron, la una:por infeccion
de un quiste y la segunda debido a recidiva de
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un quiste operado en otro servicio. Dos casos
(no incluidos entre los 11 quistes) correspon-
den a adenopatifas que no cedieron con trata-
miento antibidtico y que fueron consideradas
preoperatoriamente ‘como quistes.” El “hallazgo
preoperatorio demostrd la presencia de adenitis,
la misma que fue confirmada con estudio histo-
patolbgico.

Linfangiomas y hemangiomas

De los 13 pacientes con lmfanglomas 12
fueron tratados en un solo tiempo y no se han
presentado recidivas de tumor. En un caso de
una nina de 45 dfas con una enorme masa cervi-
cotordxica, de _crecimicnto ripido y con com-

promiso. respiratorio y digestivo alto, se realizd -
la cirugfa en dos tiempos con una diferencia de -

tres meses.

Tumores branquiogénicos y quistes dermoides.

-:Las mds frecuentes son las anomalias del
segundo -arco braquial, sean quistes, fistulas o
remanentes cartilaginosas del esternocleidomas-
toideo; estdn ilustradas en esta serie por un caso
de cada tipo. Todos fueron extirpados quirdrgi-
camente y no. presentaron complicaciones ni
recidivas. ‘

En 5 casos de quistes dermoides, el resul-
tado histopatolégico, -corroboré el diagnostico
preoperatorio y los resultados postoperatorios
fueron satisfactorios. ‘

Torticolis congénita.

Un. ¢caso que se presentd como remanen-
te cartilaginoso del esternocleidomastoideo fue
tratado por extirpacién quirdrgica, confirma-
do el diagnéstico por estudio hlstopatologxco
y el resultado fue satlsfactono

Discusion
Quiste y fistula del tirogloso.

Embriologia: En el embrién de 3 mm, la
glindula tiroides se originard en el tubérculo im-
par y descenderi a- partir del foramen cecum,
pasando a través.del cuerpo del hioides en for-

Maans cervicales congénitas en el nifio

macién y se ubicard por delante de la trdquea,
bajo el cartilago cricoides. Alli se divide en dos
sacos que formardn los 16bulos laterales, unidos
por ¢l istmo. El l6bulo piramidal nace del borde
superior del istmo o de la porcién adyacente
del 16bulo lateral, pudiendo extenderse hasta
el hioides (1).

El conducto tirogloso es el corredor por
donde desciende la glindula tiroides en forma-

“ciébn 'y su persistencia total o parcial dard origen

al sinus y quiste de tirogloso (2). Cuando se
abre a la piel por infeccién o cirugia incomple-
ta, constituye la fistula de tirogloso.

El tiroides lingual se produce por la
falta de descenso parcial (30 por ciento) o total
(70 por ciento) de la glindula tiroides que per-
manece en el foramen cecum (3). ‘

Diagnostico diferencial

El quiste de tirogloso debe diferenciarse
de la. adenitis, adenoma tiroideo, tiroides
lingual, tiroides ectépica, quistes dermoides de
la boca y laringocele (4).

El centellograma tiroideo para ubicar
esta glindula en su localizacién normal o ecté-
pica (5), no debe ser utilizado en nifios por el
alto riesgo de degeneracién maligna del tiroides
ain en dosis bajas (6—2.500 Rads) (2).

El ecograma permite diferenciar los tu-
mores s6lidos de los quisticos y, ademds permi-
te determinar la localizacién normal o ectépi-
ca del tejido tiroidco:(?a——é). Con frecuencia
s¢ describe degeneracién maligna del tejido
tiroideo ectépico formado por células dlsgene-
ticas, razén por la cual todo quiste del tiroglo-
so debe ser extirpado completamente afin
cuando contenga el fnico tejido tiroideo.

La  operacién concebida por Schlange
(1895) y luego difundida por Sistrunk (1920)
consiste en la extirpacién en bloque del quiste
del tirogloso con la fistula, incluyendo el cuer-
po hioides y hasta el foramen cecum (7 8).

En los 11 casos tratados quirdrgicamente
con esta técnica, no hemos tenido recurrencia,
la misma que en otras series, varfa de 1 al 4
por ciento.
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Linfangiomas :

Es un tumor benigno del sistema lmfétl-
co, caracterizado por anastomosis de los canales
linfiticos y espacios quisticos con capacidad de
extension infiltrativa a estructuras vecinas, pu-
diendo producir compresién de vias respirato-
rias o digestivas altas, '

Clasnflcacxén :
' meangxoma sxmple .cayernoso,. qUIStICO
(higroma) mixtos (hemolmfanglomas) 9).
El objetivo del tratamiento quirtrgico
es la extn'pacx()n total del hnfangloma median-
te la diseccién completa y cuidadosa, preser-
vando la funcién de los drganos 1nvad1dos

Hemangzémas

Son remanentes de tejxdo fetal que crécen
por varios meses con el desarrollo del nifio y
que generalmente tienen tendencxa a la regre-
sién entre los 2 a 5 afios de edad. ‘

El manejo de los hemangiomas es varia-
ble segun su tipo asf (9):

1. La mancha neonatal sélo requenra
observacion .

2. En el hemangloma capllar intra-
dermxco que tiene 3 formas de presentacion
(parche salmén, mancha en vino de Oporto,
angiomas en arafia) se recomlenda la cxtlrpa-
cidn quirtrgica con plastia cutdnea. El tatua-
je en las manchas en vino de Oporto no sxcm-
pre da resultados satisfactorios.

3.El hemangloma juvenil es de tres tipos
y su’ tratimiento es variable:’ cn la mancha de
frambuesa, se requiere inicamente observacién,
En el hemangioma capilar en frambuesa donde
la observacién demuestre crecimiento: del tumor
es necesario ‘un tratamiento con comcoxdes o
esclerosantes. El tratamiento anterior puede
también. ser utilizado en el hemangioma capilar
cavernoso, donde ademds queda la posibilidad
de realizar extirpacién (cuando ‘estd localizada
sobre una superficie 6sea).

‘ 4.En las ffstulas “arterio—venosas (he-
mangioma arterial, gigantismo hemangxomato-
s0) se puede optar por el método compresivo y
por la extirpacidén quirdrgica y plastia cutdnea.
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_5. El angioma cirsoide debe ser trata-
do por extlrpacxon qulrurglca 'y plastia cuta-
nea.

Tumores branquzogemcos

Los tumores branqulogemcos son rema-
nentes, congénitos dcpcndlcntes del aparato
branquial embrionario.

Las lesiones del primer arco' y prnmeta
hendidura branquxales se. observan en las re-
giones submaxnlar y preauncular y estan en
intima relacién con el nervio facial y con la
car6tida; pueden comunicar con la cavidad
timpdnica y la’ trompa de Eustaquxo. estin
asociadas a malformacnones del’ ofdo, del
dngulo maxilar y de la mltad de la rama man-
dibular del maxilar inferior (10, 11) -

- . Enun estudlo rctrospectwo realizado en
la Chmca Mayo, se recolectaron 274 pac1entes
en un penodo de 21 aios. Las 3/4 partes se
presentaron como quistes y 1/4 parte como
fistulas. El remanente cartilaginoso del- ECM
se presenté sdlo en 1 por ciento de casos. El
23 por ciento de los pacientes presentaron in-
feccién de la lesién (3). ‘

o Los quistes branqulales se presentan co-
mo una masa lateral en el cuello por delante
de los dos tercios inferiores del borde anterior
del csternoclcxdomastoxdeo ‘Contienen lfquldo
mucoide con crxstalcs de colesterol y pueden
aumentar de tamafio ‘por infeccién de vias res-
piratorias altas, Es necesario hacer el dmgnéstl-
co dlferencw.l con adenitis cervical y absceso
de un ‘ganglio” cervical que son los que mds fre-
cuentementc llevan a error de dlagnéstlco Ade-
mids,’ con tumores quisticos’ (degeneraclén quis-
txca de un carcinoma metastdsico a ganghos
linfiticos, flbroma qunsnco y qulste del tiro-
gloso laterahzado) y ‘con tumores sélldos
(neuroflbroma lipoma, linfoma, tumor ‘de
cuerpo carotideo, hemangloma) (9). El qulstc
puede abrirse” al exterior por medio de un
trayecto flstuloso externo y por medio de la
fistula mterna comumca con la fosa amlgdalma
(12). o

El quiste’ infectado requiere de puncion
y antibioticoterapia, previos a su extirpacién
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quirdirgica. El quiste intacto debe ser extirpado
junto con el trayecto fistuloso que pasa por la
bifurcacién de la cardtida y en relacién con los
nervios hipogloso y glosofaringeo. La fistula
del tercer arco branqu1a1 pasa por detris de
estos elementos anatbmicos, antes de descen-
der por la hipofaringe y penetrar en la membra-
na t1r0h1oxdea (13). o .

' El perfecto conocimiento anatémico de la
reglon es 1ndlspensable para evitar lesiones de
qstructuras nerviosas y vasculares.

Qulstes dermo:des

. Se ptesentan siempre a lo largo de las 1i-
neas de fusién embrionaria; esto es en la linea
media del cﬁelfo; (mis frecuente) en el piéo de
la boca y lengua y en la regién post—auricular.
Son raros, al calcificarse puede presentarse como
tumor duro. Son de tres tipos: epidermoides,
dermoides y teratoides. Hay que diferenciarlos
con quiste del tirogloso, adenopatia y absceso

©).

Torfzcolzs congénita

Se presenta como una masa fi-
brosa del esternocleidomastoideo que acorta
el cuello en el lado afectado y rota la cara hacia
el lado contralateral (9). Etiolégicamente se
considera como una fibrosis muscular producl-
da por la posmén anormal de la cabeza fetal
o por uma injuria perinatal que producman
acortamiento y posicion anormal del cuello.
Hay que diferenciarlos con el neuroblastoma,
rabdomioma si el tumor es alto; anomalfas de
la columna cervical, torticolis ocular y paroxis-
tica, sindrome de Sandifer (reflujo gastroeso-
fagico pot hernia hiatal con torticolis espas-
modica y opxstbtonos) y con el remanente
cartllagmoso del esternocleldomastoxdeo (1
€aso). , )

El manejo es conservador con.gimnasia
pasiva precoz durante un afio. El tratamiento
quirtrgico consiste en la reseccién de la zona
fibrotica del esternocleidomastoideo y de la
vaina aponeurdtica del mismo (14). '

Masas cervicales congénitas en el nifio

Conclusiones

1. Los tumores congemtos son de inci-
dencia muy baja.

2. Es mdlspensable hacer el dlagnostlco
diferencial de los tumores congénitos con ma-
sa de otra etiologfa, '

3..Es imperativo evitar la irradiacion del
cuello del nifio, por el alto riesgo de degenerd-
cibn maligna del tiroides atn con dosis bajas
(7 rads). ' » o

4. La operacién de Sistrunk para quiste
del tirogloso es la mds adecuada s‘égﬁn los re-
sultados observados en todas las series publl-
cadas,

5. El tratamiento de eleccién para el lin-
fangioma es su extirpacién quirdrgica.

6. El hemangioma tien¢ un tratamiento
mds conservador aunque ¢l tratamiento quirtr-
gico en ocasiones es el mds ‘adecuado’ para cier-
tos tipos.

7. Los tumores branqulogemcos (quistes
y fistulas) deben ser extlrpados completamen-
te hasta su origen en la fosa amlgdalma y en
la membrana tirohioidea.

; 8. Es 1mportante estar familiarizado con
la anatomia cervical relacionada con esta pa-
tologia para evitar complicaciones neurologi-
cas y vasculares,
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1978 Motilina (33)

1978 Bombesina (32, 33)

1978 Incretina (FLIMGI) (34, 52,53, 54,55,82)

1978 Factor llberador de Tlrotrofma (TRH)
(31) '

1978 Adrenocorticotrofina (ACTH) (51)

1978 Prolactina (51)

1978 Péptido.elevador del calcio (2, 52,78)

1978 P1HIA (2, 56)

1978 SPCI (2, 57)

Las modernas técnicas bioquimicas de
purificacién y fraccionamiento, han permirido
caracterizar quimicamente a varios de estos
péptidos, confirmando su estructura molecu-
lar ‘en unos casos'y en otros estableciendo su
actividad biolégica. La investigacién en el
campo de la éndocrinologia digestiva tiene
complejos” problemas que- resolver en relaciéon

a la identidad estructural y funcional de estos .

enteropéptidos. Las siguientes son algunas de
las caracteristicas que se deben conocer para
que los “‘candidatos a hormonas gastromtestl-
nales’” sean aceptados como hormonas de este
sisterna (1, 2):

—Conocimiento de su cstructura quimi-
cay sécuencia de ammoac1d0s .

—Actividad blologlca en los tejidos.

~Inmunoreactividad desarrollada.

—Sfntesis peptidica .

—Origen celular, dlstrlbucmn, secrecxon
y liberacién.

-—Establecer sus multxples formas mole-

culares.

—Receptor y 6rgano blanco sobre e que
actda . )

—Metabolismo. y degradacion .,

Los péptidos actualmente identificados
que cumplen con estos requisitos y que por lo
tanto son aceptados como hormonas gastroin-
testinales se encuentran en la tabla 1.

Aquellos péptidos en los _cualesnose ha
establecido plenamente su estructura-o fun-
ci6bn, comprende el grupo de.candidatos a nue-
vas hormonas gastrointestinales 'y se encuen’-
tran enlistados en la tabla 2. :

Hormonas gastrointestinales y neuropép tidos

Tabla 1,— Hormonas Gastrointestinales

Gastrina (1, 2, 5, 9, 15, 21, 22, 23, 42)

" Secretina (1, 2, 5, 9, 58)

Colecistocinina (1, 2, 5, 9, 20, 58)
Glucagdn (1, 2, 5, 9, 38, 45, 46)

. Péptido Intestinal Vasoactivo (1, 2, 5, 8, 9, 26,

35,51, 51)
Péptido Inhibidor Gistrico (1, 2, 5, 29, 35, 51)
Motilina (2, 33, 35, 63)
Neurotensina (2, 27, 28, 35, 63)
Polipéptido Pancredtico Humano (2, 24, 50)

Tabla 2.— Candidatos a Hormonas Gastrointestinales.

Quimodenina (43, 44, 16)

Enteroglucagén (GLI) (2, 38, 45, 46)
Substancia P (47)

Coherina (16, 48)

Urogastrona (16, 49)

Bombesina (16, 32) :
Encefalinas, Endorfinas y Llpotrofmas (3 5, 36)
Pancreatona (16, 30)

Somatostatina (2, 5, 25, 37, 39, 40)
Incretina (FLIMGI) (16, 34, 53, 54,55, 82)
TRH (2, 3, 31, 49)

ACTH (3, 5,51)

Prolactina (3, 51) :

Péptido elevador del calcio (2, 52, 78)
PIHIA (2, 56) -
SPCI (2, 57)

Estructura qli imica:

‘Tomando en cuenta la solubilidad de la
molécula, las hormonas se clasifican en dos
grupos:

A. Hidrosolubles, que actfian a través de
receptores de membrana y son pepndps, poli-
péptidos, proteinas y catecolaminas (Auta-
coides). .
B. Liposolubles, que actuan a travcs de
receptores intracelulares y son hormonas este-
roides denvadas del colestero] y. hormonas ti-
roideas.
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Las hormonas gastrointestinales son pép-  Péptido inhibidor gistrico:
tidos constituidos por una secuencia lineal de
aminodcidos establecida y ordenada, y un gru-
po de aminas con funcién hormonal. La estruc-
tura molecular de cada una de ellas‘es la si- Tir - Ser - lle - Ala - Met - Asp - Lis -lle - Arg -
guiente: Gln - Gln - Asp - Fen - Val - Asn - Trp - Leu -
Leu - Ala - Gln - Gln - Lis - Gli < Lis - Lis - Ser -
Asp - Trp - Lis - IHs - Asn - Ile - Tri - Gln.

ir - Ala - Glu - Gli  Tri-Fen - Ile - Ser - Asp -

Secretina:

His - Ser - Asp - Gli - Tri - Fen -Tri - Ser - Glu - Motilina:
Leu - Ser - Arg - Leu - Arg - Asp -Ser - Ala - Arg -
Leu -Gln - Arg - Leu - Leu - Gln - Gli- Leu- Val -
NH2 B

Fen - Val - Pro - Ile - Fen - Trf Tirk Gli'-Glu-
_ Leu - Gln - Arg Met - Glin - Glu Lis - Glu -
Colecistocinina: Arg - Asn - Lis - Gli - Gln.

Lis - Ala - Pro - Ser - Gli - Arg - Val - Ser - Met -  Neurotensina:

Ile - Lis - Asn - Leu - Gln - Ser - Leu - Asp -

Pro - Ser - Lis - Arg - Ile - Ser - Asp - Arg - Asp-  Glu - Leu - Tir - Glu - Asn - Lxs - Pro Arg -
TIir - Met - Gli - Trp - Met - Asp - Fen - NH2 AT -Pro -Tir - Ile - Leu, ot

503 ' Polipéptido pancredtico:

Gastrina:
Ala - Pro - Leu - Glu -Pro - Gln -Tl!‘ - Pro - Gli -

Glu - Gli - Pro - Trp - Leu - Gln - Glu - Glu - ASp - Asp - Ala - Tri - Pro - Glu Gln Met -
Glu - Ala - Tir- Gli - Trp - Met - Asp - Fen -NH2 ~ Al2 - Gln - Tir - Ala - Ala - Gln - Leu - Arg -
§3)3 - Arg - Tir - Ile - Asn - Met — leu - Tri - Arg < Pro -

Arg - Tir - NH2.

Glucagon: . Sb_matosta_tina:

His - Ser - Glu - Gli - Tir - Fen - Tir -Ser - Asp - Ala - Gli - Cis - Lis - Asn-- Fen - Fen - Trp -

Tir - Ser - Lis — Tir - Leu - Asp - Ser - Arg - Lis -'Tri - Fen - Tri - Cis.
Arg - Ala - GIn - Asp - Fen-- Val - Gln - Trp - *

Leu - Met - Asn - Tir. Substancia P:

Péptido intestinal uasgacﬁvq." - Arg - Pro - Lis - Pro - Gln - Gln - Fen - Fen -
| B Gli - Leu - Met - NH2. ‘

His - Ser - Asp - Ala - Val - Fen - Tri - Asp -

Asn - Tir - Tri - Arg - Leu - Arg - Lis - Gln - Leu—encefalina:

Met - Ala - Val - Lis - Lis - Tir - Leu - Asn - S

Ser - [le - Leu - Asn. Tir - Gli - Gli - Fen - Leu - OH
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Met—encefalina: e ' Acetilcolina:

Tir - Gli - Gli - Fen - Met - OH CH3 -g‘-o-c‘Hz-N +—(CH3)3

Alfa—endorfma Y
Tir - Gli - Gli - Fen - Met - Tri - Ser.- Glu -
Lis - Ser - Gln - Tri - Pro - Leu - Val - Tri -QlI.
Beta—endorfina: _ _ Norepinefrina: .
. . . . H

Tir - Gli - Gli - Fen - Met - Tri - Ser - Glu - Lis - e H :

: : o C C NH2
Ser - Gln - Tri - Pro - Leu - Val - Tri - Leu - " b
Fen - Lis - Asn - Ala -1le - Val - Lis - Asn - Ala - OH
His - Lis - Lis - Gli - Gln - OH.
Gamma — Endorfina: o Dopamina:
Tir - Gli - Fli - Fen - Met - Tri - Ser.- Glu - . ‘
Lis - Ser - Gln - Tri - Pro - Leu - Val - Tri - , ‘ ﬁ' 'i' -
Leu - OH. O’?”Q'NHz

L o HO™N H H
Bombesina: OH
pGlu - - Gln - Arg Leu Gli - Asn - Gln Trp -
Ala Val - Gli - His - Leu - Met NH2. Histamina:
AC’.’H—-39
H

Ser - Tir - Ser - Met - Glu - His - Fen - Arg - N\I
Trp - Gli - Lis - Pro - Val - Gli - Lis - Lis - Arg - l |

NH,CH,CH, N
Agr - Pro - Val - Lis - Val - Tir - Pro - Asp - Gli - :
Ala - Glu- Asp - Gln - Leu - Ala - Glu - Ala -
Fen - Pro - Leu - Glu - Fen. ' ' .
" Serotonina:

Angiotensina II:

7 Co HH B
Asp - Arg - Val - Tir - Ile - His - Pro - Fen - NH2. “Omec—wz

' s \ HH

TRH: N

pGlu - His - Pro - NH2
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Figura 1, Mecanismo de accion de las hormonas hidrosolubles.
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Mecanismo de accién

Todas las hormonas hidrosolubles interac-
than reversiblemente con los receptores de
membrana de las células blanco formando un

complejo hormona—receptor. Esta combinacién

molecular inicia un mensaje transmembrana ac-
tivando la enzima adenilciclasa que convierte
el ATP en AMP ciclico o “segundo mensajero’’
el cual actlia en el interior celular activando me-
diante fosforilacién a enzimas especiales como
las proteinkinasas. Estas enzimas son la via co-
miin de los varios efectos biolégicos de las hor-
monas hidrosolubles (Fig. 1).

El AMP ciclico (AMPc) es un nucledtido
ciclico formado por una base nitrogenada, la
adenina; un azficar, la ribosa, y un grupo fosfa-

to esterificado en las posiciones 3’, 5" dela ri-’

bosa (adenosin 3’, 5' monofosfato ciclico).

Es sintentizado a partir del ATP median-
te una reaccién catalizada por la adenilciclasa,
el Mg + + yel Ca + +, liberando dos grupos
pirofosfato (PPi) y esterificando el fosfato resi-
dual que se liga al carbono 5’ de la ribosa con la
funcién alcohdlica en posicién 3.

Este enlace ciclico puede ser hidrolizado
por la enzima Fosfodiesterasa que transforma el
AMPc en AMP. Estas reacciones son termodi-
nimicamente reversibles (5, 74).

Otros moduladores intracelulares pro-
puestos son el Guanosinmonofosfato—ciclico
(GMPc), las Prostaglandinas, el Ca + -+ | el
Mg ++,elK +yelCl— (5,74).

" El sistema intestinal de ¢élulas endécrinas

El epitelio que recubre las vellosidades in-
testinales estd constituido por cinco tipos de cé-
lulas:

—células mucosas
—células de Paneth
—células enddcrinas
—células indiferenciadas
—células diferenciadas

Las células endocrinas del sistema di-
gestivo se originan de la ¢resta neural medial,
as{ como los ganglios inferiores del intestino
y otras estructuras nerviosas.

Estas células especiales comparten cier-

‘tas caracteristicas en comin, todas conforman

el sistema endocrino difuso propuesto por
Feyter (1938) y hoy conocido como sistema
de células APUD (Pearse, 1968). Fujita (1976)
denominé a estas células como Sistema Quimio-

receptor paraneural (1, 3, 6, 10, 12, 13).
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Los polipéptidos y aminas son sintetiza-
dos y liberados por las células APUD (amine
precursor uptake and decarboxilase). Las carac-
terfsticis citofuncionales de estas células son
las siguientes (5, 10, 60, 61, 106):

— ‘Son heuronas especiales derivadas de
la cresta neural quetrabajan como células en-
dbcrinas.

— Se clasifican de acuerdo a su tincion

en células enterocromafines, argentafines o ar-

gir6filas.

— Captan precursores aminados, los des-
carboxilan y sintetizan la mayorfa de polipépti-
dos hormonales y aminas.

- Contienen en su interior dopamina,
serotonina, histamina, y algunos polipéptidos
hormonales.

— Las. hormonas y aminas que produ-
cen actuan ligindose al receptor de membra-
na celular. '

Hormonas gastrointestinales y neuropép tidos

ORGANELOS

NUCLEO

GRANULOS
SECRETORES

£~ MEMBRANA BASAL

Figura 2. Ultraestructure de una célula APUD

Grube y Forssmann (79) han propuesto la
clasificacién que se encuentra resumida en la
tabla 3 y que es un esfuerzo por integrar la mor-
fofunciébn de las células entero—enddcrinas.

Tabla 3. Hormonas liberadas por las células endocrinas y/o fibras nerviosas

POLIPEPTIDOS

CGlI
ACTH G
Bombesina P (D1)
Colecistocinina 1
Endorfina ' G?
Encefalina G?
Enteroglucagén L (EG)
Gastrina G
GIP K
Glucagén A
Insulina o —
Motilina EC2
Neurotensina N
PP PP (D2)
Secretina S
Substancia P EC1
Somatostatina - D
TRH : +
VIP o H

CELULAS ENDOCRINAS

FIBRAS NERVIOSAS

Pincreas SNC Gl Pincreas
+ + + +
- + + —
A + + +
A + + +
A + + +
A + - —-
- + + S+
A — —_ —
A + — -
B an — -
— + [— p—
PP (D2) — 5. —
~ + + +
D + + +
4 + - —
D1 + + +
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AMINAS CELULAS ENDOCRINAS FIBRAS NERVIOSAS

Acetilcolina - — 4 - i
Dopamina ECL,G;S - + + t
Histamina ECL, Mast. — 4 + +
Norepinefrina -, D1,B,A + + +
Serotonina ECL,Mast. Bl1,A + + +

Secrecion de péptidos intestina‘lés Y
neuropéptidos

El funcionamiento armonioso de toda
la economfa humana esti asegurado por la
regulacién ejercida por los sistemas endocri-
noy nervioso.

Estos dos sistemas utilizan como men-
sajeros quimicos péptidos y | aminas que mo-
‘dulan su funcién. El intestino y sus glindulas
anexas estdn inervados por el sistema nervioso
simpdtico, parasimpitico, aminérgico y pepti-
dérgico, que en comiin constituyen el sistema
nervioso entérico, considerado como el cere-
bro del intestino. Sus terminales axénicos iner-
van las células musculares, secretoras; enteroci-
tos y enddcrinas. Las varicosidades de estas
neuronas son de tres tipos:

- —adrenérgicas o de granulacién fina
—colinérgicas 0 agranulares y
—peptidérgicas o de granulacién gruesa.
Los péptidos y aminas que almacenan es-

tas varicosidades, se empaquetan en los cor-
piasculos ‘de Golgi, desde donde son transpor-
tados por “flujo axoplismico” al botén ter-
minal para ser liberados por pinocitosis rever-
sible. Este mecanismo es controlado por el
sistema ATP—ATPasa calcio dependiente (5,
10, 74, 106). La secrecién puede ser de tipo
endbcrino, neurdcrina, paracrina, exécrina,
neuroenddcrina, 0 neurotransmision (5).

Secrecibn  enddcrina, la  substan-
cia liberada al plasma se une a su receptor de
membrana modificando la funcién de la cé-
lula blanco. Ej: insulina, glucagén, secretina,
GIP, gastrina y probablemente CCK.

Secrecion . neurbcrina,  la - substan-
cia se libera al espacio extracelular para

‘terminal

unirse al receptor de membrana. Ej: VIP,
CCK, substancia P, somatostatina, bombesina,
encefalina, ;

Secrecibn paracrina, la - ‘substancia
se une al receptor de membrana cercano o ad-
junto a la celula endocrma. Ej: la somatostatl-
na secretada en las células D del pdncreas actla
sobre las células alfa y beta del mismo érgano.

Secrecién exocrina, la  substancia
sintetizada en las células endocrinas es secreta-
da al lamen intestinal donde se acopla al re-
ceptor de membrana especifico. Ej: gastrina.

Secrecion neuroendécrina, la
substancia contenida en los terminales nervio-
sos y liberada al espacio extracelular se une al
receptor de membrana a distancia. Ej: VIP
y substancia P. : L
Neurotransmision; la susbtancia
sintetizado en la neurona es liberado por el
axbnico en la hendidura  sindptica,
donde se hga al receptor postsiniptico. Ej:
Adrenalina, noradrenalina, acetilcolina.

“Finalmente, enumeramos los  péptidos
hormonales comunes al cerebro y al tubo di-
gestivo: substancia. P, neurotensina, somatos-
tatina, bombesina, VIP, gastrina 17, CCK—33,
ACTH—39, met—encefalina. El TRH, insulina,
polipéptido pancredtico, coherina y angioten-
sina son postulados como candidatos hormo-
nales con funciébn dual en -estos dos sistemas
(3. 4,5).
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HEMOCROMATOSIS: UNA VISION ACTUAL
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RESUMEN . .

El estudio de las enfermedades por sobrecarga de hierro ha experimentado un impulso signi-
ficativo gracias al desarrollo de nuevos métodos de estudio como son: determinacion de los HLA,
técnicas de radioinmunoanilisis, métodos de susceptibilidad magnética, etc. Actualmente se cono-
ce. que la Hemocromatosis Idiopdtica es una enfermedad caracterizada por: aumento de las reservas
de hierro en las células parenquimatosas de higado, pdncreas, pituitaria, corazén, sinovial, tiroides,
gbnadas, piel. Se debe a un inapropiado aumento de la absorcién intestinal de hierro. Es una enfet-
medad autosdnica recesiva, relacionada al HLA A3, aunque también a: B7, B14, A3B7; A3B14,
Se ubica en el brazo corto del cromosoma 6. Su expresién fenotipica se caracteriza por dar manifes-

taciones clinicas en sujetos homocigotes y alteraciones bioquimicas variables en los heterocigotes.
Se caracteriza fundamentalmente por: fibrosis hepitica, insuficiencia cardfaca, alteraciones del rit-
mo, hipogonadismo hipogonadotréfico, diabetes, hipo e hipertiroidismo, artropatia degenerativa e
hiperpigmentacién. Los principales métodos de diagnéstico son: ferremia, porcentaje de saturacion
de transferrina, ferritina sérica, métodos de quelacién. El diagnéstico definitivo es por biopsia he-
pitica. Métodos actuales alternos a esta son: resonancia magnética y scanner hepitico. El
tratamiento se centra en el empleo de flebotomfa y de quelantes, de relativo éxito en estado preci-
rético, miocardiopatia y diabetes. La hemocromatosis secundaria se debe fundamentalmente a de-
positos de hierro en reticulo endotelio. Tiene mejor prondstico. que la hemocromatosis primaria.
Se presenta como consecuencia a transfusiones repetidas, estados post—alcohélicos o anastomosis.
portosistémicas e inclusive por administracién exagerada de hierro. (Revista de la Facultad de
Ciencias Médicas 9: 127 , 1984).

en el metabolismo humano. Su principal papel
es particular en la eritropoyesis, ademds, inter-
viene en algunos procesos intracelulares.

El organismo humano mantiene un equi-
librio permanente de hierro; ya que suma los

Las enfermedades por sobrecarga de hie-
rro, han experimentado en los dltimos afios un
importante progreso en su conocimiento,
etiopatogenia y tratamiento. La patologia mds
representativa del grupo es la Hemocromatosis,

de cuya descripcién tradicional de Cirrosis mds
Diabetes bronceada, ha sufrido una variaciéon ha-
cia ser considerada una enfermedad mds dind-
mica y de diagnostico precoz.

El presente trabajo pretende dar una vi-
sién actual a este problema.

Metabolismo del hierro S
El hierro es un elemento. de gran utilidad

aportes diarios por la dieta, que son aproxima-
damenté 1 mg, con el hierro liberado de la rup-
tura de la hemoglobina y otras estructuras que
contienen el mineral; y compensa las pérdidas
diarias que también son de 1 mg y que se
producen a través de la descamacién de los epi-
telios de intestino y de piel, mds la excrecién
intestinal y urinaria. En la mujer menstruante
las pérdidas pueden ascender a 2 mg (1).
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Este mecanismo de regulacion puede
verse alterado, ya sea por el aumento en los
aportes de hierro por la dieta, como sucede en
la Hemocromatosis idiopdtica o ya sea por
aumento en las pérdidas como sucede en el san-
gramiento crénico.

El fenémeno de absorcién de hierro cons-
ta de dos fases: una, por mecanismo de difusion
pasiva, sin mayor complejidad hacia el epitelio
de la mucosa intestinal y, un segundo paso, de
transporte activo del hierro hacia la circulacion
general, procedimiento de mayor complejidad.

Los mecanismos de absorcién responden a los

requerimientos del medio interno. Los mecanis-
mos a través de los que se transmite esa infor-
macién-es un hecho que no se conoce plena-
mente. La eritropoyetina parece estimular la
absorcién intestinal de hierro. También parece
ser que las células intestinales tienen receptores
que “informan” el estado de los. depdsitos
de hierro corporal.

Algunos factores dlsmmuyen la absorcion
intestinal de hierro como son: el té, dcido tdni-
co, fitatos (2), tetraciclina, colestiramina (3).
Otros aumentan la absorcién: ascorbato, azu-
cares, agentes reductores.

Un adulto- notmal tiene alrededor de 5
gm de .hierro (2). El mayor porcentaje de éste
es utilizado en la eritropoyesis. Aproximada-
mente €l 10 por ciento se encuentra en la mio-
globina y en el citrocromo y una pequefia frac-
cién (menor -al 1 por ciento) estd ligado a la
transferrina. Cuando los glébulos rojos mueren,
son fagocitados por los macréfagos del reticulo
endotelio, y el hierro se almacena como ferri-
tina o hemosiderina. Una pequeiia parte retorna
a la sangre como transferrina. El hierro se alma-
cena normalmente: en las células-del higado,
miisculos, bazo, higado y médula 4sea. Estas
reservas de hierro almacenadas se movilizan en
casos’ en. que aumenten los requerimientos,
como sucede en el embarazo: : :

Mecanismo de sobrecarga de hierro

El organismo es capaz de regular hasta
ingresos que superen entre 5 y 10 veces el apor-
te normal. Cargas mayores del mineral significa-

Hemocromatosis: una visién actual

rdn balances positivos y acimulo del mismo en
sus depositos corporales (4). Principalmente el
hierro se distribuye en las células parenquima-
tosas o en el reticulo endotelio como ferritina
o hemosiderina insolubles. El aumento de los
depositos en las células parenquimatosas es lo
qué se ha denominado Hemocromatosis. Los
érganos afectos de este aumento en los depési-
tos se ven afectados en su funcién e inclusive
colocan a] individuo en riesgo vital.

La sobrecarga de hierro se produce por
tres mecanismos:

1. Inapropiado aumento en la absorcién
de hierro. por parte de la mucosa intestinal.

2. Ingreso exagerado de hierro én la die-
ta (algunas tribus de Africa) ‘

3. Administracion exdgena de hierro, ya
sea en formas terapéuticas de hierro oral o por
via- parenteral a través de transfusiones repeti-
das. . ‘

De estos tres mecanismos, las diferentes
patologias superponen su accidn. Asf por ejem-
plo en la esferocitosis aumenta la absorcién in-
testinal de hierro y sufre de transfusiones repe-
tidas. La hemocromatosis parece tener como

mecanismo fundamental el aumento en la absor-

cidn intestinal de hierro.

Definicién y clasificacion de la hemocromatosis

Se define a la hemocromatosis como a un
“grupo de desérdenes en los cuales el exceso de
absorcién de hierro, solo o en combinacién con
administracién parenteral del mineral, provoca
un incremento ‘en los depbsitos corporales del
mismo en: higado, corazdn, pincreas y otros
organos’ (2).

Trousseau en 1865 fue el primero en des-
cribir un sindrome con diabetes, hiperpigmen-
tacién y cirrosis. Von Recklinghausen en 1889
utiliza por primera vez el término ‘‘Hemocro-
matosis” para referirse a este sindrome por
creer que los excesivos pigmentos venfan
de la sangre. Sheldom, en 1935 presenta
la primera casufstica importante (311 ca-
sos) de hemocromatosis, dando la pauta de
los elementos clinicos para -su diagndstico.

Esta patologia, mis que un sindrome
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clinico, ‘es una enfermedad resultante de un
inapropiado aumento en la absorcion de hierro
intestinal. Inicialmente y como definicién
esta enfermedad implica aumento de los de-
positos de hierro. en diferentes organos. Sin
embargo, actualmente, se excluye del diagnoés-
tico la existencia de dafio tisular, ya que los es-
fuerzos estdn justamente encaminados a detec-
tar la enfermedad en estadios iniciales, cuando
el dafio tisular no se haya constituido y cuando
su recuperacién sea posible (2, 3). En general,
se puede decir que esta enfermedad se sustenta
en dos ideas fundamentales: el aumento de los
depbsitos de hierro en el organismo y el dafio
de diferentes drganos secundarios a este fend-
meno.

Causas de hemocromatosis (3)

1. Idiopdtica, primaria o hereditaria.

2. Secundaria:

2.1 Eritropoyesis inefectiva:
—Talasemia
—Anemia siderobldstica
~Anemia hemolitica (Déficit de

piruvincinasa)

2.2 Secundaria a dafio hepdtico:
—Alcohol ,
~Anastomosis porto—cava

2.3 Secundaria a exceso de aporte oral
—Ingesta farmacoldgica
—Alimentos ricos en hierro (tribu

,Banti)

La d1ferenc1a fundamental entre la Hemo-
cromatosis primaria y secundaria estd en los si-
tios de almacén de los depdsitos de hierro, que
para la primera son las células parenquimatosas,
mientras que para las segundas son las células
del reticulo endotelio. El término hemosidero-
sis ha sido utilizada para este fin.

Hemocromatosis idiopdtica (HCI)

Es un desorden debido a un ‘“‘inapropia-
do’” aumento de la absorcién intestinal de hie-
rro, que ocasiona aciimulo del mineral en dife-
rentes Organos, siendo los mds importantes:
higado, pdncreas, corazén, pituitaria, sinovial.
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A partir de 1970 sc cstablecié que se trata de
un desorden hereditario, cuya penetrancia ge-
nética solamente se aclaré en los afios posterio-
res, ya que se pensé que se trataba de una pato-
logia de tipo dominante, recesiva, poligénica u
oligogénica (5 y 6).

En 1975 Saddi y Fermigold describieron
la asociacién entre antigenos de histocompati-
bilidad y HCI. Snim en el mismo afio, habla por
primera vez de la relacién de HLA A3 y HCI.
Posteriormente se descubrieron  asociaciones
con HLA A3, B7,B14, A3B7 y A3B14.

En 1977 se descubre que el gen se localiza
en el brazo corto del cromosoma 6. De todos
los estudios realizados se pudo precisar que se
trata de un desorden tipo AUTOSOMICO RE-
CESIVO, y que se requeria de un genotipo
HOMOCIGOTE para ser clinicamente manifies-
to.

Incidencia

Se dice que una de cada 20 000 admi-
siones hospitalarias y una en 10 000 per-
sonas de la poblacién general son portado-
res de HCI. El 70 por ciento se distribuye
entre los 40—60 afios, aunque por los mé-
todos que se dispone actualmente, se han de-
tectado casos de personas mds jévenes en un
numero creciente. .

Herencia y HCI , .

Se conoce que esta enfermedad de ca-
ricter autosémica recesiva, se relaciona fun-
damentalmente con el HLA A3 (76 por cien-
to frente a 28 por ciento de la poblacién ge-
neral), Otros HLA son: B7 (46/28 por ciento),
B14 (18/6 por ciento), A3B7, A3B14 (1).
Su ubicacién como se dijo, estd en el brazo
corto del cromosoma 6, cerca del locus A.

Se encuentra con frecuencia 5 veces ma-
yor entre hermanos que entre padres a hijos,
sin embargo’ la relacién vertical también es
importante ya que tiene una relacién de 24/1
con la poblacién general.

En cuanto a la frecuencia del gen de la
HLA en la poblacién general, se han dado a
conocer varias cifras: ‘



130

Finch (1955) habl6 de 1/7000 a 10.000 ca-
sos de enfermedad. MacSweet y Scoth (1973)
2/1000 autopsias. Golland senala un 5.6 por
ciento de presencia del gen en la poblacién ge-
neral. De ellos son homocigotes en 0.3 por
ciento y portadores heterocigotes en 0.6 por
ciento (7).

Para que la enfermedad se haga evidente
es. importante conocer la expresion fenotipica,
ya que se conoce que los individuos homoci-
gofes son aquellos capaces de hacer manifesta-
ciones clinicas de enfermedad, mientras que
los heterocigotes sufrirdn ‘fundamentalmente
de alteraciones bioquimicas y solamente hardn
manifestaciones clinicas ante factores asocia-
dos como: hemodiilisis, alcohol, alteraciones
nutricionales, embarazos miltiples, eritropoye-
sis acelerada (7). v

Este hecho es de gran importancia ya que
resalta la necesidad del estudio de familiares
de sujetos afectos de esta enfermedad, con el
ObJCtO de detectarla precozmente y evitar su
curso clfmco deletéreo.

Estudios comparativos entre grupos de
homocigotes y heterocigotes (8) demostraron
diferencias clinicas y de laboratorio entre ellos:
asi, los primeros fueron todos hombres, to-
dos sintomdticos, el valor de ferritina fue alto
(sobre 30) y el aciimulo de hierro fue de 18 gm
en promedio. En los heterocigotos el acimulo
de hierro fue de 4 a5gm, ninguno tuvo ma-
nifestaciones clinicas y sélo el 25 por ciento
tuvo alteraciones de la funcién hepitica; no
siempre se detectd ferritina alta.

Patogenia

Hay varios mecanismos explicativos de la
sobrecarga de hierro en la HCI. Los mds rele-
vantes son (2, 3, 9):

1. Inapropiada absorcion de hierro por
el intestino, a través de un mecanismo no pre-
cisado. In vitro se ha podido comprobar que
efectivamente la mucosa duodenal tiene afini-
dad aumentada para la absorcién de hierro.
Estudios de Cattan (10) han demostrado la

presencia de un nimero aumentado de macréfa- .

gos en la muscularis mucosae del intestino en
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los portadores de HCI, que aparentemente cum-
plirian un papel de regulacion de los depositos
de hierro corporal.

2. Se ha dicho que hay un aumento del
“Uptake” de hierro en el higado, es decir, ma-
yor afinidad de las células hepaticas por el mi-
neral. Sin embargo, parece ser qué mds que
ese mecanismo, hay una mayor captacién de
hierro secundaria al aumento del porcentaje de
saturacion de transferrina circulante.

3. Otros creen que hay un defecto de
captacion de hierro por parte del reticulo en-
dotelio, que entrega mds mineral a la circula-
cién, favoreciendo su deposxto en las células
parenquimatosas de los diferentes organos.
Estudios ferrocinéticos apoyan esta teorfa.

En relacién a la historia natural de la
enfermedad se piensa que es como sigue (3):

Aumento de la absorcién de hierro, au-
mento de los niveles de transferrina, aumento
de la captacién hepitica de hierro y de dife-
rentes Organos, injuria tisular y. fibrosis. Por
qué se produce este Giltimo mecanismo? Re-
cientes estudios sugieren que el hierro se de-
positarfa en los lisosomas de las células, pro-
duciendo su * destruccién y liberacién de
enzimas que activarfan al coldgeno (2). Igual-
mente se cree que el hierro es cofactor en el
“pool” de hidroxilisina, favbreciendo la sin-
tesis coligena.

Cuadro clinico

El cuadro clisicamente descrito de hi-
perpigmentacion de piel, hepatomegalia y dia-
betes mellitus (diabetes bronceada) ha sufrido
variaciones en su conceptualizacion ya que
el desarrollo de nuevas técnicas de laboratorio,
el estudio sistemdtico del HLA y el conoci-
miento de la historia natural de la enfermedad,
han hecho posibles diagndsticos mds precoces,
aun en pacientes oligo sintomaticos.

Los sintomas mds importantes son: de-
caimiento, baja de peso, artralgias, dolor ab-
dominal, disminucién de la libido, impotencia,
compromiso cardfaco. En un porcentaje no des-
preciable (37 por ciento), el diagnéstico fue en
presencia de sujetos asintomdticos.
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Los signos fisicos corresponden a fallas de
los principales érganos afectados: higado, cora-
zbn, pédncreas, sistema enddcrino, articulacio-
nes, piel.

En un estudio realizado a 35 sujetos ho-
mocigotes (5), se’ analizé su presentacion clini-
ca, diagnosticindose la enfermedad en 7 por su
sintomatologfa, en 7. por hallazgos de laborato-
rio y en 21 por estudio de! “‘pedigree”. El pro-
medio de edad fue de 52.afos para los hombres
y 39 para las mujeres. Los sintomas en orden
de frecuencia fueron: dolor abdominal, fatiga,
dolor articular. Todos tuvieron hepatomegalia,
un tercio esplenomegalia, un tercio estigmas de
dafio hepiético y la mitad artropatfa. Este tra-
bajo ademds deja entrever la varia‘cién‘ en la pre-
sentacién' clinica de la enfermedad,

Diagnostico de laboratorio :

Los exdmenes de laboratorio mds utiliza-
dos en la actualidad: para el didgnéstico de HCI
son: ’ ' :
‘ 1. Ferremia

2. Porcentaje de saturacién de transferrina
© 3. Ferritina : '
4. Estudios de quelacién
5. Medicién de los depdsitos hepdticos
(biopsia) _
6. Estimacién qufmica de hierro hepético
7. Flebotom{a cuantitativa
8. Método de susceptlblhdad magnética
9. “Scanner’ de higado
10. Estudio HLA
11. Métodos especiales para evaluaciéon de
compromiso de diferentes organos.

. 8i bien es cierto, el tinico procedimiento
que da.el diagnéstico de certeza es la biopsia
hepdtica, se han desarrollado otros procedi-
mientos- alternos que son menos invasivos y que
pueden ser realizados como aproximacién ini-
cial al problema.

La ferremia y el porcentaje de saturacion
de lransferring se hallan elevados en esta en-
fermedad en un 76 por ciento. La ferremia sin
embargo tiene muchos falsos posmvos y nega-
tivos (6). El TIBC se halla elevado, sirviendo
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en el diagndstico diferencial con la cirrosis he-
pética alcohdlica. El porcentaje de saturacién
de transferrina es un procedimiento. de alta
sensibilidad. Todos los casos de HCI lo tiene
sobre el 50 por ciento. El 92 por ciento de
casos de HCI tiene sobre el 62 por ciento y
valores sobre €l.80 por ciento otorgan un diag-
ndstico de certeza de enfermedad. Desgracia-
damente es poco especifico (7).

En general se ha dicho que valores sobre
70. por ciento sugieren dafio parenquimatoso y
que valores bajg 70 por ciento sugieren dafio re-
ticulo endotelial: déficit de hierro e inflama-
ciones (4),

" La cuantxflcaclon de ferntma esun proccv
dimiento especifico para la determinacién de
los depdsitos de hierro. Se halla elevado en HCI,
dafio hepdtico, linfoma, leucemia. Debe tenerse
cuidado en su' interpretacién’en: hipertiroidis-
mo; uremia, infeccion; fiebre (2, 11); La ferri-
tina ‘es una proteina transportadora ‘de alto
peso molecular, que se ubica ¢n el higado, bazo,
médula dsea, mucosds'y en-pequeiio porcentaje
en el suero, Se lo determina por radioinmuno-
ensayo -(RIA). :Sus valores . normales son:
10—150 ug/L en la mujer y 20—200 ug/L en el
hombre. Se correlaciona bien.con los depositos
de hierro corporal (11, 12) y con. los depbsitos
hepéticos de ferritina (12). Es un procedimien-
to de gran fiabilidad, sobre todo determinada
en higado donde guarda excelente correlacién
con el Fe hepitico. Se incrementa de forma im-
portante en los homocigotes, mientras que en
los heterocigotes aumenta levemente o es nor-
mal. Rangos normales de ferritina no descartan
la enfermedad. :

Su limitante estd en no distinguir entre el
Fe procedente de parénquima o del reticulo
endotelio (RE). Se altera en inflamacion (4).

Estos tres exdmenes: ferremia, porcentaje de
saturacion de transferrina y ferritina, ofrecen
una gran aproximacion inicial al problema en
estudio.

.Otro examen util es el Test de quelaczon
con DESFERRIOXAMINE, que consiste .en
administrar dicho componente a razén de 0.5

gm intramuscular (IM) yvcua'ntificar el Fe uri-
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nario de 24 h. Si éste es mayor de 2 mg es in-
dicativo de depésitos de Fe aumentados. En
HCI puede llegar a mds de 10 mg. Se ha obser-
vado que no es de utilidad en el estudio de pre
cirréticos (7).

La Biopsis Hepdtica es de gran utilidad
por varias razones: estimacién histoquimica
del contenido de Fe, extensién del dafio; me-
dicién del hierro hepdtico. :

La medicién de los depésitos de hierro se
hace en una escala de 0—4 en'grado creciente de
acuerdo a los depdsitos del mineral. La estima:
cién quimica se hace por medicién del porcen
taje"de Fe por peso seco de tejido hepitico.
El contenido normal es de 15 umol/gm (5—40
uinol/gm).- En la HCI se eleva socbre 150.

La flebotomia cuantifativa se basa en el
conocimiento- que. cada flebotomfa remueve
250 mg de Fe. Se conoce que la remocién de
12 gm de Fe producirfa déficit de la reserva
en un sujeto normal, mientras que este fenéme-
no no se ve en portadores de HCI.

Método de susceptibilidad magnética. Se
‘basa en la propiedad paramagnética de la ferri-
‘tina y la hemosiderina, principales componentes
“de los depésitos de Fe_hepitico. Se evaltia por
la direccién y-tamafio de la respuesta magnéti-
ca evocada por el tejido al ejercer sobre él un
campo magnético constante. ES un procedi-
miento mds simplé que la resonancia nuclear
maghética, ' La respuesta es directamente
proporcional al némero de ftomos de hierro.

"Otros componentes paramagnéticos son: oxi-
geno, desoxihemoglobina, metales: trazadores,
que son poco significativos. Este procedimiento
no se altera por dafio hepdtico con contenido
normal de hierro (insuficiencia cardfaca, higa-
do graso, cirrosis alcohdlica, Ca metastdsico,
enfermedad de Wilson). Las enfermedades con
alto contenido de hierro como hemosiderosis,
cirrosis post necrotica, lencemia HCI, se relacio-
na ~ excelentemente con el contenido de hie-
rro (r = 0.99). ‘ '

Se altera por presencia de prétesis, mar-
capasos u otros materiales magnéticos. No tie-

Hemocromatosis: una visi6n actual

ne contraindicacién o riesgo. No varia por
infeccibn, inflamacién, neoplasia, ni alteracio-
nes nutricionales. Debe recordarse eso si, que
mide el contenido de hierro total, sin discri-
minar si los depdsitos estin en el reticulo endo-
telio o en las células parenquimatosas  (13).

Tomogrefia axial computarizada, Se ha
utilizado come método alterno de la biopsia
hepdtica en la determinacién de los depbdsitos
de hierro (14). Evalfia la densidad del tejido
y es altamente especifica pero medianamente
sensible. Se limita por higado graso, dalcohol,
diabetes, obesidad (7, 14). Estd indicado en
los casos en que la biopsia' no se pueda reali-
zar o en precirrosis. Su informacién se comple-
menta con la determinacién de ferritina. El
hallazgo de normalidad no descarta el diagnds-
tico. No es un buen procedimiento para mo-
nitorizar tratamiento. ‘ » o

Determinacion de- HLA: Es importante
en individuos de grupos de riesgo. De salir po-
sitivo debe complementarse el estudio con fe-
rremia, porcentaje de saturaciéon y ferritina.
De ser alterados es indispensable la biopsia
hepdtica. De no serlo, se controlard en 2 afios

).

Complicaciones
1. Compromiso hepdtico

El higado constituye el érgano que
mds frecuentemente se afecta en la HCI. Un
95 por ciento de los pacientes son portadores
de ‘hepatomegalia (2)., Puede manifestarse ex-
clusivamente como agrandamiento del higado,
aun en ausencia de alteracién de las pruebas
funcionales hepdticas, o puede ser tan florido
como un cuadro de cirrosis con hipertensién
portal (en un tercio de los pacientes). Los sig-
nos mds constantes son: anorexia, dolor abdo-
minal, caida de cabello, impotencia, ginecomas-
tia. Los exdmenes funcionales hepdticos mues-
tran elevacion moderada de las transaminasas
(en menos del 50 por ciento), aumento de las
bilirrubinas de predominio indirecto (no ma-
yor de 2 mg/dl), aumento de LDH. Las fosfa-
tasas alcalinas se incrementan en forma leve

(5).
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En cuanto a los hallazgos patologlcos se
cree que la fibrosis se establece por un aumento
de los depésitos de hierro en el parénquima he-
patico. Se ha demostrado que la concentracion
normal de hlcrro en el higado alcanza 50 a
100 veces en los estadios avanzados de enfer-
medad. Algunos autores hablan de que exis-
tirfan  ciertos sujetos con susceptlblhdad“
para generar fibrosis, lo que expllcarla que
siendo tan alto el nimero de sujetos con au-
mento de los depésitos de hierro no existan mds
casos de fibrosis (9). Aun cuando se sefiala que
éste podrfa ser un fenémeeno asociado; la en-
fermedad pancredtica ¢ronica ha sido mvocada
como un elemento productor de fibrosis (9).

Inicialmente el hierro se dlstrlbuye en
forma -periportal y pericanalicular (3).- Poste-
riormente se ubica en la periferie de los 16bu-
los, epitelio del tracto blhar células de Kupffer

_tejido conectivo, Se diferencia de la
hemosiderosis, donde el hlerro se, ub;ca en re-
ticulo endotelio. ‘ .

A mids de la biopsia . hcpatlca con_otros
exdmenes han sido incorporados al anallsls de
los depdsitos de hierro hepitico, como- son la
medicién de ferritina sérica y hepitica, tenien-
do..excelente correlacion .con. el contenido de
hierro (12). También se ha jmplementado el
uso del “scanner’’ de gran sensibilidad en la me-
dicién de los depésitos de hierro. Finalmente se
ha sugerido el empleo de marcadores de activi-
dad de coldgeno hepitico, en especial el PRO-
COLAGENO III PEPTIDICO (P III P). En un
reporte de Colombo .(15) en pacientes con fi-
brosis, hepdtica y HCI se midié esta sustancia,
reconocida como. un buen marcador. de fibro-
génesis. Se observd que de los 16 pacientes es-
tudiados, 12 tenfan normal el P 1II P. Por esto,
se dedujo que éste no era buen fndice en los ca-
sos de fibrosis por HCI y que mds bien podria
servir como elemento de diagnéstico diferencial
de otras causas de fxbros1s, donde predomine el
fenémeno inflamatorio. (15).

_En relacidén a las complicaciones, debe se-
falarse el alto porcentaje de asociacién entre
Ca hépato—celular y HCI (30 por-ciento) (2).
En cuanto al tratamiento, se ha implementado
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¢l uso de la flebotomia, la cual es capaz de re-
ducir los depbsitos de Fe hepitico en estadios
precirréticos cuando el fenémeno es reverqble
aun cuando, una vez _establecida la fibrosis,
es pobre el beneficio -de este ,procedlmlento
). :
2. Alteraciones cardiacaes
Se encuentran sintomas de afeccion
cardfaca en un 15—30 por ciento de las HCIL.
Sin ser el drgano mds frecuentemente afectado,
provoca el mayor niimero de causas de muerte
por esta enfermedad (31 por ciento) (16).
Puede presentarse en pacientes jovenes, tenien-
do un bajo porcentaje de sobrevida al afio en
sujetos no tratados. o
Los hallazgos patolbgicos mds frecuentes
son dilatacion de cavidades, adelgazamiento
de paredes, fundamentalmente ventriculo; de-
positos . de hierro.subepicirdicos y con menos
frecuencia subendocdrdicos, en misculo papilar
y miocardio. Inicialmente los depdsitos son
perinucleares, pero luego. abundan en toda la
fibra. Hay poco compromiso del sistema éxito—

conductor 'y puede haber degeneraclon y fi-

brosis.

La severidad del cuadro clinico se. rela-
ciona directamente con los contenidos.de: Fe.
Las manifestaciones van desde el hallazgo de
alteracién de cavidades al ecocardiograma. (31
por ciento), insuficiencia cardiaca congestiva
(ICC) (22 por ciento), alteraciones-del ritmo
como taquicardia ventricular-y :supraventricu-
lar, extrasistoles, bloqueo AV. Debe descartarse
que- los signos de insuficiencia cardfaca depen-
dan de la enfermedad “per se’’ o de-la.anemia
asociada. En un pequeiio -grupo de- pacientes
puede presentarse un cuadro de miocardiopa-
tia restrictiva (18), que debe ser diferenciado
deila pericarditis constrictiva, Igualmente ‘entra
en el diagnéstico ‘diferéncial con otras patolo-
gias restrictivas ' como: amiloidosis, ‘fibrosis
endomiocdrdica, sindrome de Loefflér. Su diag-
nostico definitivo se establece por eco y estudio
hemodindmico. - Al eco se observa aumento

“del didmetro ventricular, aumento de la masa

ventricular y dilatacién de cavidades. Los ha-
llazgos al electrocardiograma pueden ser ines-
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pecificos aun cuando en un alto porcentaje
(65 por ciento) es el unico elemento clinico
(19). Los hallazgos consisten en desnivel de
ST, alteracién de T y cambio de ritmo. Puede
ser necesario un test de Holter. Existen traba-
jos que recomiendan el uso de biopsia endo-
miocédrdica (16).

En cuanto al tratamiento se ha mostrado
mejorfa con la- implementaciéon de fleboto-
mias, Hay series que muestran una mejoria
del. 18 al 66:por ciento de sobrevida 5 afios
entre grupos tratados y no tratados. En otro
estudio (16). realizado en 115 pacientes. con
flebotomfa se observd mejorfa en 70 por cien-
to de casos, en comparacion al 100 por ciento
de pacientes no tratados, que progresaron a la
insuficiencia cardfaca. En jovenes el diagnés-
tico precoz y el uso de flebotomia mostré un
-cambio significativo en el curso de la enferme-
dad.

3. Manifestaciones enddcrinas

Digbetes

Esta es una de las- presentaciones
clasicas de HCI. En la descripcién inicial de
Sheldom hallé que el 78 por ciento eran dia-
béticos. Wohlm en 1964 refiere un 76 por
ciento- de incidencia. Actualmente se sefialan
porcentajes del 30—60 por ciento - (2).
Es mds frecuente en aquellos con historia fami-
liar de diabetes, Recientes estudios de Dymock
(20) en-un grupo de 115 pacientes portadores
de HCI, un 63 por ciento tenian diabetes. Sus
edades variaban entre 31 y 72 afios. De ellos
la hiperglicemia fue el primer signo en 65 por
ciento. El promedio de afios de enfermedad era
de 8.5 afos.

Los signos chmcos mids frecuentes son:
poliuria, polidipsia, disminucién de peso, impo-
tencia, alteraciones tréficas de piel. De ellos, la
mitad se manejaba con insulina, el 5 por ciento
con régimen dietético y el resto con hipoglice-
miantes orales.

Respecto a la causa productora de hiper-
glicemia se han emitido varias hipotesis:

1. Inicialmente se . crefa que 'se debifa
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a insuficiencia pancreitica secundaria a de-
positos de hierro en ese Organo. Estudios ac-
tuales basados en test de tolerancia a la gluco-
sa (TTG) simultdneamente con insulinemia se
ha podido observar niveles de insulinemia basal
bajos y con respuesta inadecuada; aumento de
la resistencia periférica a la insulina, cuya cau-
sa parece deberse a antagonistas de los transpor-
tadores protéicos de insulina.

2. Disminucién de la utxhzacxén periféri-
ca de glucosa por incremento’ del Fe’ tisular.

3. Dafio hepitico que limita la accién de
la insulina. ‘

" 4. Aumento de los icidos grasos no este-
rificados que actuarfan como antagomstas de
la insulina,

En cuanto a las complicaciones observa-
das las mds importantes son (20) enfermedad
coronaria, nefropatfa, retinopatfa, que general-
mente no Ilega a etapa proliferativa, neuropa-
tfa periférica, enfermedad vascular periférica.
Resistencia insulinica (requerimientos diarios
mayores a 100 unidades de insulina) se observd
en 7 por ciento de casos. ' '

Respecto al tratamiento, la flebotomia no
fue capaz 'de mostrar reduccién significativa
de los requerimientos de insulina o detenc1on
énla evolucmn de las comphcac1ones '

Hipogonadismo y otras mamfestaczones de
hipopituitarismo

Althousen y Sheldom (1935) describie-
ron la presencia de hipogonadismo en la HCI.
Su promedio de presentacion va entre el 50—80
por ciento’en algunas series hasta 17 por cien-
to ‘en otras (21). Es la disfuncién enddcrina,
luego de la diabetes, mds frecuente. Inicialmen-
te se pensé que ésta se debfa a un dafio testicu-
lar primario por depdsitos de Fe en la glindula.
Luego se attibuy6é al dafio hepdtico, que al
intervenir en €l metabolismo estrogénico, au-
mentando 'la conversién de andrégeno a estrd-
geno, podria determinar atrofia testicular se-
cundaria. Finalmente y con el advenimiento del
RIA para la determinacion de hormonas hipofi-
sarias 'y el estimulo de factores hipotalimicos,
se ha podido comprobar: que el hipogonadismo
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y otras disfunciones hormonales son secunda-
rias al dafo pituitario por depdsitos del mineral
a ese nivel (5, 21, 22,23, 24).

El signo carnidal de esta patologia es la
diminucién de la lfbido, la cual también fue ex-
plicada previamente con una serie de mecanis-
mos: dafio hepitico, alcoholismo, neuropatfa
diabética autonémica.

Segn Walsh y Cols. (21) otros sintomas
importantes son: impotencia, atrofia testicular,
cafda de pelo, ginecomastia, Este autor sometid
a las pacientes con HCI a evaluacion de su fun-
cion hipofisaria. El promedio del grupo era 58
aiios, de ellos 10 tenfan diabetes. Todos fueron
sometidos a Test de estimulacién con GnRH,
TRH y con insulina. Fueron medidas LH, FSH,
‘TSH, testosterona, GH, cortiso]l y PRL. Las
conclusiones ‘del trabajo fueron que en sélo 2
de ellos (17 por ciento) se observd hipogonadis-
mo hipogonadotréfico. Justamente éstos tenfan
la' evolucién clinica mds larga. No ‘existiéron
otros factores que explicasen la atrofia testicu-
lar. Otras series, sin embargo, han reportado
incidencias mds altas de esta afeccién (Walton
1980: 600/0). Inclusive “hallazgos de autopsia
muestran depdsitos de -Fe hlpoflsarlo en 86 por
ciento (23).

Con menor frecuencxa se ha observado
compromiso de TSH y ACTH. También se ha
estudiado el compromiso de produccién de pro-
lactina (PRL) (22, 23), demostréndose en alrede-
dor de la mitad de sujetos una respuesta inade-
cuada al test de TRH. Parecerfa por tanto, que
existirfa un dafio -de la adenohipdfisis con
predominio de la esfera gonadotréflca y- de
PRL.

También se ha estudiado el compromiso
tiroideo en la HCI. Existen reportes que en un
8 por ciento de casos existe un dafo tiroideo,
secundario a deposxtos de Fe en la glindula e
independiente de una disminucién de TSH.
El hipertiroidismo es un hecho raro en esta
afeccion.

\ En una revision de 49 casos de homocigo-
tes portadores dé HCI (25), de los cuales 34
eran hombres,. se determiné en 4 (11.8 por
ciento) dano t1r01deo Tres de ellos eran hlpO-
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tiroideos. Fue constante. el hallazgo de anti-
cuerpos antimicrosomales del tiroides y en 2 de
los 3 casos hubo presencia de anticuerpos anti-
tiroglobulina. Tres de ellos eran portadores de
HLA A3. El hipertiroideo tenia HLA B7 (au-
mentado en los hipertiroideos de la poblacion ge-
neral). Puede ser que las alteraciones del tiroi-
des se deban a un fenémeno auto—inmune de-
sencadenado por el Fe que provoca respuesta
tisular,:tirdiditi_s y por fin, fibrosis.

4. Artropatia

La presencia de artropatla en la HCI se
describi6 por primera vez en 1964 (29). Algunas
series sefialan una .incidencia entre el 20—50
por ciento (2, 26, 27). Es més frecuente en los
pacientes pasados los 40 afios, aunque se ha des-
crito como signo Gnico e 1n1c1al en pamentcs
jévenes, ‘
Sus caracteristicas ch’mcas son compatl-
bles con otras artropatias degeneratlvas La ca-
racterfstica tipica es una disminucidn de la ca-
pacidad funcional, edema y deformidad de las
articulaciones metacarpo faldngicas ¢ interfa-
lingicas proximales de los Il y III dedos de las
manos. En etapas avanzadas comprometen a
tobillos, mufiecas y caderas.

Debe establecerse el diagnéstico diferen-
cial con la artritisi reumatoidea’ (AR). En gene-
ral tiene un curso benigno, pero en un peque-
flo porcentaje progresan a la deformacién arti-
cular. Se asocia con frecuencia a condrocalci-
nosis. La Rx de manos muestra quistes subcon-
drales, pérdida del espacio interarticular y es-
clerosis subcondral. En 50 por ciento se obser-
va calcificaciones intrarticulares y periarticula-
res (Tendén de Aquiles y flexor plantar).
El estudio de liquido articular muestra escasa
celularidad (menos de 1000 células)27). El
contenido de Fe intrarticular se correlaciona
bien con el hierro corporal. Otras patologias
con aumento de Fe intrarticular son AR,
sinovitis villonodular, hemofilia, - secundarias
a hemartrosis.

Se ha descrito asomada a cuadro de hipu-
ricemia, apelindose para el mismo un defecto
tubular en la reabsorcién de dcido Grico, secun-
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dario a depdsitos de hierro a nivel tubular.
Al estudio histologico (29) se observd al
microscopio de luz cuadros degenerativos y fi-
suras. Condrocitos ' prominentes, cristales de
pirofosfato (25 por ciento). Al microscopio
electrénico se observa corpisculos de ferritina
entre los condrocitos intactos y degenerados,
pero la mayorfa con ubicacién intracelular.
En cuanto a los mecanismos patoldgicos
de daho articular, se cree que el hierro provoca
una injuria directa sobre los condrocitos o acti-
va la formacién de coldgeno (sobre la sintesis
de prolina a través del dcido ascérbico). Tam-
bién se ha dicho que el dafo puede ser secun-
dario a una dlteracién nutricia del cartilago. La
asociacién con artropatia por cristales es un fac-
tor importante en el génesis de la afeccién.
"Con la incorporacién del estudio familiar
de los pacientes con HLA, se ha podido detec-
tar un significativo nimero de casos cuya Gni-
ca manifestacioén era la artropatia y que estaban
catalogados como otras artropatfas degenerati-
vas. Askari y Cols. (30) mostraron en un trabajo
con 5 pacientes cuyo @inico signo era la artropa-
tfa, que padecfan HCI. De ellos todos tenfan al-
teraciones radioldgicas. Sus edades variaban en-
tre 20—30 afios. Algunos tenfan inclusive ferri-
tina normal, Todos portaban HLA A3.
~ Se ha visto que la flebotomfa no alivia
las molestias articulares. Su manejo se susten-
ta en ¢l uso de antinflamatorios no esteroidales.
En casos excepcionales se ha recurrido a corti-
coides. S

5. Alteraciones de piel
" Se presenta en un significativo nime-
ro de pacientes. Estd ausente en estadios inicia-
les de enfermedad. Se debe a depésitos de mela-
nina en la dermis. También se observa dumento
de los depositos de Fe en piel, en especial alre-
dedor de las glindulas sudor{paras. Se distribu-
ye en zona baja de la cara, cuello, codos, ma-
nos, piernas, genitales, La piel es atréfica, pu-
diendo mostrar lesiones ictioides y coiloniquia.
Se ha descrito prurito como @inico sinto-
ma de enfermedad, debida posiblemente a una
liberacién de histamina (31).

Hemocromatosis: una visién actual

Tratamiento ‘

Tres son los objetivos del tratamiento de
la HC1:

1. Tratar las complicaciones multisisté-

micas )

2. Pesquizar familiares “susceptibles”

3. Eliminar el exceso de Fe

Los métodos empleados para cumplir
este tltimo objetivo son:

A. Flebotomia: Consiste en realizar la
extraccidn de 500 ml de sangre 1-2 veces por
semana. Cada 500 m! remueven 250 mg de
hierro; por tanto, se requerird alrededor de 1
a 2 afios para remover 20 gm de hierro.

El propésito del procedimiento es llevar
a la hemoglobina a 12 gm o/o, al hematocrito
a 380/0 y a la ferritina 2 10 umol/L (3). Una

vez llegado a este limite se aconseja hacer un

estudio bioquimico y posteriormente una nueva
biopsia hepdtica para evaluar exactamente los
depositos de hierro (5, 9). En estas condiciones
el procedimiento deberd repetirse cada 3 meses
y no suspenderse ya que lo més probable que se
produzca son nuevos acumulos del material.

La gran utilidad de la flebotomia es en
aquellos pacientes homocigotos asintomdticos,
donde el procedimiento de forma profildctica
mejora notablemente el prondstico de la enfer-
medad.

Relativo éxito se ha visto en estados pre-
cirrdticos, cardiopatia y posiblemente en el
control de diabetes. :

Trabajos de Bomford y Williams (1976)
han mejorado ‘la sobrevida de 14 a 70 meses
en promedio de un grupo tratado frente a
otro no tratado (1).

B. Quelantes: Se emplea desferrioxamine;,
administrada de 0.5 a 1 mg 1. M: al dfa. Esta es
capaz de remover 20 mg al dia de hierro a
través de la orina, En un afio se logra extraer
solamente 5 mg. Su utilidad radica en los casos
donde estd contraindicada la flebotomfa como
son la anemia, hipoproteinemia, enfermedad
coronaria o hipovolemia (24). Comparativa-
mente con la flebotomfa, la terapia de quela-
cién resulta mds lenta, costosa y molesta.
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Los mismos autores (24) han demostra-
do beneficio en el curso clinico dé pacientes
tratados con este método prolongando de 33 a
89 ‘por ciento la sobrevida a 5 afios entre gru-
pos no tratados y tratados. Mejora la TTG
en 3040 por ciento de sujetos. Mejora en for-
ma parcial a precirréticos y cardibpatas.

HCI y Neoplasias

Es conocido que un buen porcentaje de
los pacientes afectados de HCI pueden desarro-
Har un hepatoma en algdin momento de su evo-
lucién. Algunas series sefialan un 30 por ciénto
de pacientes con esta complicacién. Sin embar-
g0, se conocfa poco -respecto al desarrollo de
otros cinceres relacionados con Hemocromato-
sis. En un estudio retrospectivo de 36 pacientes
que sufrieron esta enfermedad (36), se vio que
11 de ellos desarrollaron tumores (13,9 por
ciento). Seis de ellos tuvieron hepatoma, uno
cincer tiroideo y cuatro cdncer pulmonar, lo
cual representa 7.5 veces mds de lo esperado en
la poblacién general. Otras publicaciones se-
fialan un 9 por ciento de carcinomas extrahe-
pdticos y un 16 por ciento de hepatoma. Entre

los sitios de tumor descritos estdn: colon, veji- -

ga, pdcreas, vesicula, La causa por la que suce-
de este hecho no ha sido aclarada, lo que sf
se conoce es que la disminucién de los depési-
tos de hierro efectivamente reduce el riesgo de
cdncer. '

Hemocromatosis secundaria (HCS)

Los pacientes con hemacromatosis secun-
daria se clasifican en dos grupos:‘1. Con médula
hipopldsica, donde la mayot causa son las trans-
fusiones repetidas; 2. Pacientes con médula dsea
hiperplisica donde el exceso de hierro es por
aumento de la absorcién secundaria a eritropo-
yesis inefectiva,

El primer grupo se presenta por ejemplo
en las anemias aplisticas y las caracterfsticas
clfnicas-son muy similares a las observadas en
la HCI, con la diferencia que los depésitos de
“hierro se hacen fundanientalmerite en el reticu-
lo endotelio'y por tanto la incidencia de cirro-
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sis es baja. E] segundo grupo ocurre en aquellas
que sufren de eritropoyesis inefectiva, donde
la médula ésea es hiperpldstica. En este grupo
estan la talasemia mayor, la anemia Sidero-
blistica y menos frecuentemente la talasemia
intermedia, la anemia esferocitica congénita y
diferentes formas de anemia hemolitica. Aqui
el mecanismo es mds complejo e invoca tanto
fenémenos de aumento de la absorcién dé Fe
como los fenébmenos post—transfuncionales. La
incidencia de cirrosis hepédtica es mucho mis
alta en este grupo. Su distribucién en células
hepdticas es muy parecida a la HCI y los de-
pbsitos en miocardio, érganos endocrmos y
corazén es mis frecuente,

La talasemia constituye uno de los repre-

sentantes mds importantes de éste grupo. Ge-

neralmente lleva a estadios severos en la

segunda o tercera década’de la vida y el curso
clinico que sigue es muy parec1do al de la
HCI

Hemocromatosis secundarm a Terapw
transfunsional

Este es un problema que fundamental-
mente afecta a pacientes sometidos a repeti-
das administraciones de sangre debidas a su
enfermedad de base, como anemia refractaria
o hemoglobinopatias. Se crefa que por ser su
acumulacién fundamentalmente en el reticulo
endotelio, su dafio era menor a aquellas de
depbsitos parenqulmatosos

Schafer y Cols, (32) estudiaron 15 pa-
cientes sometidos a terapia transfusional créni-
ca (promedlo 120 unidades) afectos de diver-
sas patologias: 5 anemias s1deroblast1cas, 3
anemias pldsticas, 3 aplasia eritroide, 2 mielo-
fibrosis y 2 anemia refractaria.

En ellos se estudié funciones hepitica,
endécrina y cardfaca. Se encontré que 13/15
tenfan alteraciones funcionales hepdticas, 7 he-
_patomegalia. A la biopsia hepdtica todos tu-
vieron aumento de los depésitos de hierro;
10 tuvieron hemosiderosis y lo que es impor-
tante, casi todos tuvieron fibrosis perxportal

Cuatro tuvieron ICC, 2 alteraciones de
la conduccién, 2 disfuncién ventricular izquier-
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da y 7 aumento del volumen de fin de didstole
ventricular.

Todos- tuv1eron TTG anormal Ia respues-
ta 1nsu1fn1ca fue alterada; 5 tuvieron hipopitui-
tarismo, y- 14 tuvieron reserva suprarrenal al-
terada, En 2 se observd alterada la respuesta
para TSH y PRL.

Se puede conclulr que este proceso post-
transfusional .que- se creyé de poca. gravedad,
que sélo abarcaba a RE, también compromete
a otros organos como higado, donde puede
produc1r fibrosis, corazén donde lleva a ICC,
pincreas que constituye un hecho constante
y a otros drganos endécr‘inos,que se ven afec-
tados de forma moderada, '

~ Esto demuestra la importancia de. evalua-
ciones progresivas de pacientes sujetos.a trans-
_fuciones crénicas con el objeto de. instaurar
de forma precoz, la terapia adecuada. ‘

. Estudios con pacientes. hemodializados
(33) llevan a conclusiones parecidas, demos-
trando que pacientes bajo este procedimien-
to y portadores de HLA A3, serfan més sus-
ceptibles de desarrollar complicaciones. Igual-
mente se sefiala, que segin su casufstica, el
limite de riesgo son 100 transfusiones. Fi-
‘nalmente, pone sobre aviso que algunas de
Tas molestlas que presentan hemodializados,
podrlan ser secundarias a los dep051tos exa-
gerados de Fe en los diferentes 6rganos.

En cuanto al Tratamiento se recomien-
da el empleo de terapia de quelacion, con las
mismas consideraciones ya senaladas para el
tratamiento de la HCI. Se recomienda en fun-
cién de la vida media corta de la desferrixa-
mine (97—100 min) (34) el empleo de bombas
de infusién y via endovenosa o en su defecto,
el empleo de la via SC para lograr una absor-
cion lenta. La dosis es de 1—4 mg al dia.
, Actualmente se estin desarrollando otros
agentes quelantes como Clorilhidroxamine 'y
dcido Rhodotordlico, cuya experiencia clini-
ca es limitada y que propenden optimizar sus
efectos quelantes reduciendo otros proble-
mas de la desferrioxamine. Durante el trata-

‘miento debe ser repuesto dcido ascorbico de
forma oral (3,2).

Hemocr tosis: una vision actual

HCS en cirrosis alcoholica

Actualmente se, conoce que los dep051-
tos de hierro sc encuentran a_umenta,dos.cn,_los
cirréticos alcohblicos. Estos se han dividido en
dos grupos: aquellos con depdsitos de hierro
moderados .y, aquellos con depésitos clevados
Se piensa que: el mecanismo para el aumento
de los actmulos de Fe es a través de una esti-
mulacién de la absorcidén intestinal  mediada
por el alcohol. En los sujetos con depbsitos
elevados de hierro se suman otros factores
como son la hemohsls y las anastom051s por-

tosistémicas, Incluswe parece ser que existen

ciertos rasgos de tipo | heredltarlo que predlspo-
nen al desarrollo de esta patologla .

La distincién entre HCI y HCS secunda-
ria al alcohol puede ser dlffcxl ya. que 1nclu51ve
histolégicamente pueden ser lndlstmgulbles En
estudios de la Sage y Cols. (35) demostraron
que ambas patologfas eran muy parecxdas
Sin embargo, los dep051tos de hierro en los
sujetos alcohdlicos _se dxstnbuyo mas _en
ret{culo. endotelio y fueron menores- que en
los portadorcs de HCI. Igualmente la res-
puesta a la ﬂeboterapm fue mayor. Se plensa
que el alcohol acta en forma sinérgica en
pac1entes genetxcamente predlspuestos funda-
mentalmente homocxgotes _pero tiene. poca
ingerencia sobre los 1nd1v1duos heteroc1gotos

HCS en anastomosis portosistémica

Pacientes sometidos a este tipo de -ciru-
gfas presentan un cuadro muy parecido a la
HCI. Alrededor ‘de un- 20 por ciento de opera-
dos lo desarrollan. La patogenia de-este sindro-
me no estd clara y se piensa se debe a factores
como hemohsls, h1p0x1a y dano hepatxco (2)

HCS por efecto dzetetwo )

Constituye un hecho raro de observarse
Depende de dos causas fundamentales: 1. Ad-
ministracién de firmacos que contengan hie-
tro; 2. Cierto tipo de alimentos ricos.en este mi-
neral. Fundamentalmente este altimo_hecho ha
sido. observado -en una tribu del sur del Africa
(Banth), -donde se consume. altas cantidades
de una bebida alcohdlica, que por su forma
de preparacién es rica en este mineral.
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Conclusion

Importantes progresos se han hecho
en el conocimiento de la etiopatogenia de la
Hemocromatosis Idiopdtica. El saber que se
trata de una enfermedad de caricter autosé6-
mica recesiva, relacionada con HLA funda-
mentalmente A3, ha permitido el estudio de
grupos familiares susceptibles de portar la
enfermedad y ha orientado al empleo de pro-
cedimientos terapéuticos precoces que han
detenido el curso natural de la enfermedad,
han disminuido sus complicaciones multi-
sistémicas y han prolongado la sobrevida
poblacional.
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