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'INFORMACION A LOS AUTORES

La Revista de la Facultad de Ciencias Médicas es una publicacion oficial de esta Institucién
que estd dedicada a la difusidon de trabajos cientificos en el drea de las Ciencias Médicas. Publica
trabajos en idioma castellano, de profesores y estudiantes de la Facultad de Medicina y otros
autores, previa aprobacion del Consejo Editorial. La Revista consta de un volumen anual, formado
por cuatro nameros.

La Revista publica: editoriales, trabajos originales, casos clinicos o. resimenes de sesiones
clinico—patolbgicas, articulos de revisién, estudios tedricos o ensayos referidos a las ciencias mé-
dicas, trabajos de educacion médica, comentarios bibliograficos.

Los trabajos que se envian deben ser inéditos y la decisién de aceptacién para publicacién
la realizar el editor en base a la recomendacién del Consejo Editorial. El Consejo Editorial se reser-
va todos los dérechos de programacién, impresién o reproducci()n, total o parcial de los trabajos
que reciban dando la informacién correspondiente alos autores.

Forma y presentacion de los articulos

Los articulos y toda correspondencia deben ser enviados a:
Revista de la Facultad de Ciencia Médicas
Instituto de Investigaciones
Facultad de Ciencias Médicas
Iquique y Sodiro s/n
- Quito—Ecuador .
El manuscrito debe ser presentado en el siguiente orden, con las piginas numeradas consecu-
tivamente a partir de la pigina del titulo.

Pégina del titulo.

a) Titulo; b) Nombre completo de los autores; ¢) Nombre y direccién de la(s) institucién(es)
donde el trabajo fue realizado;d) Auspicio financiero.

Resumen
Debe ser presentado en pdgina separada, de no mds de 300 palabras; debe contener datos pre-

cisos y claros que presenten el problema, el proceso experimental, los resultados y conclusiones.
No podra contener tablas, figuras o notas.

Introduccién

Debe ser mencionado el propdsito del trabajo, la relacién con otros articulos publicados, y
los objetivos de la investigacién. No se recomienda una revisién extensiva de la literatura publicada.

Materiales y Métodos

Debe darse la informacién suficiente, en el texto o por citas de la literatura, que permitan
que el trabajo pueda ser repetido; debe contener la metodologia, la descripcibn de los materiales,
técnicas, etc., utilizados.
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Resultados

- Deben ser presentados en forma clara y concisa. Las tablasy figuras deben ser utilizadas so-
lamiente cuando sean necesarias para una efectiva comprension de los datos.

Discusion - .

+El propésito de la discusidn es la de interpretar a los resultados y relacionarlos con los cono-

cimienfos existentes.-
Agradecimiento

~Si es necesario, un hreve agradecimiento puede realizarse por la asitencia técnica y de cola-

boradores.
Referencias bibliograficas

Deben ser mencionads en el texto, segdn el orden de aparicidén, con nameros ardbigos en-
tre paréntesis. Fl listado de referencia se presentard numerado y completo. La forma de redac-
cién debe ajustarse al sigujente modelo: :

Revista. Apellido del autor (coma). Iniciales 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). Pdgina inicial (coma). Ano (punto). Nombre de todos los autores.

Nobbs. C.L., Watson, H.C. and Kendrew, J.C.: Structure of deoxymyoglobin: a crystallo;,raphlc
study. Nature, 209: 339, 1966. ..

-Libro: Apellido del-autor-(coma). Iniciales del nombre del autor (punto, dos puntos). Nombre
del libro subrayado (punto). Nombre de la editorial (coma). Ciudad de publicacidén (coma)
Pdgina (coma). Afio (punto). Nombre de todos los autores.

Sherrington, C.: The integrative Action of The Nervous System. Ist cd. Yale university Press,
New Haven, pp. 433, 1943, . :

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

Tablas

“Deben ser enviadas en hojas <cparadas a las del texto; contener un titulo claro y conciso,
colocado al lado izquierdo supcrior ¢ identificadas con nimero ardbigo. Trazar una linea hori-
zontal arriba y abajo de los cncabezamiento y otra al final. No deberdn trazarse lineas verticales.
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Tabla 1.— Presién arterial por palpacion

mm Hg No. de casos
60
65 1
70 10
75 2
80 30

TOTAL 49

Figuras

Deben ser enviadas en hojas separadas a las del texto, contener una leyenda colocada abajo
y al lado izquierdo de la figura, e identificadas con niimero ardbigo. 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 definidas en la primera men-
cién. Las abreviaciones no deben aparecer en el titulo niel el resumen.

Los trabajos que sec publiquen (texto e ilustraciones) no serin devueltos. Los trabajos no
publicados, se remitirin a los autores. Los autores son respénsables de la calidad cientifica y de las
opiniones vertidas en sus trabajos.
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DETECCION Y DESCRIPCION
DE LA ONCHOCERCA VOLVULUS

Dr. DAVID H. STONE, Dr. RONALD H. GUDERIAN H., Dr. J. ROBERTO
PROANO 8., Dr. MARCO A. HERDOIZA V.

Unidad de Inmunologia, Facultad de Ciencias Médicas de la Universidad Central del Ecuador
Departamento de ()ftalmologla del Hospital Vozandes de Quzto E cuador :

RESUMEN

La diagnésis de la Onchocerca volvulus en el Ecuador se basa en la deteccién de la microfi-
laria en la piel, en la cual, para realizar la biopsia se usa un punch cérneoescleral. Despues de la in-
cubacién, las microfilarias que emergen sop enumeradasy los resultados estandarizados. Otros mé-
todos invasivos no son recomendados para la diagnésis. Un nédulo palpable o la presencia de mi-
crofilarias en el ojo, en ausencia de una biopsia positiva en la piel, tienen que ser consideradas -
en la pauta a seguir para la diagnésis. Futuros descubrimientos son necesarios para hacer de las
pruebas seroldgicas un diagndstico vilido. La prueba de la reaccién Mazzotti tiene que estar limita-
da dnicamente a dreas en las cuales la biopsia de la piel es negativa y no hay evidencia de microfila-
ria en el tejido ocular. El gusano filaria extirpado de pacientes con oncocercosis tiene caracteristi-
cas de Onchocerca volvulus. (Revista de la Facultad de Ciencias Médicas (Quito), 11:121, ]986).

La oncocercosis estd bien estableci(‘i»a»'en;._;;_:v
poblaciones rurales de la provincia de Esmeral- -
das. El mayor foco estd localizado en la cuenca -

de Santiago (formada pof los ffos, Santiago,
Cayapas, Onzoles, y sus afluentes), coﬁ seis
focos satélites que se encuentran en los rios
Verde, Canande, Viche, Sucio, Vilsa y Cojimies

(6). Cada uno de estos focos tiene sus peculiari-
dades epidemioldgicas, con diferentes manifes- .

taciones de la enfermedad. De un modo u otro,
esta variabilidad es en parte atribuida a las dife-
“rencias en pardsitos deformados o variables que
‘atin no han sido determinadas, no obstante al-
gunos patrones de exposicién a la infeccidn e
intensidad son probablemente los determinan-
tes mayores del cuadro clinico local.

Individuos de un drea pueden desarrollar

signos representativos del espectro clinico,

smientras en otras dreas no sucede as{. De este

modo la diagnésis no puede ser determinada so-
lamente sobre la base de los sintomas predomi-
nantes de la enfermedad. Ciertos componentes
de los cuadros clinicos presentados, junto con
la aplicacién de un rango mis especializado de
procedimiento  de diagndstico, tiene que ser
considerado para liegar a una.diagnésis. Las ca-
racteristicas parasitolégicas y un sistema de de-

! teccién estdn siendo revisados aqui, ya que son

especialmente relevantes al Ecuador.
DETECCION DE MICROFILARIA

La diagndsis definitiva de infeccién con
Onchocerca volvulus estd mds comiinmente ba-
sada en la deteccién de microfilaria en las bjop-
sias de la p1e1 A fin de estandarlzar cl procedJ-
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miento, el uso de alguna variedad de incisién
cérneoescleral es vdlida y conveniente. De esta
forma, una biopsia con un consecuente y razo-
nable sangrado, pesando de uno:a varios miligra-
mos puede ser removido rdpidamente y sin mu-

cha molestia. Datos de estudios epidemiologicos.

en el Ecuador muestran-claramente que pedaci-
tos de la region de la cresta iliaca ofrecen la me-
jor oportunidad de positividad (figura 1). (7).

TECNICA DE LA BIOPSIA

Es importante el uso de un instrumento
afilado y bien conservado durante y entre su
uso. Si las incisiones llegan a cubrirse con des-
perdicios de piel o sudor o se engrasan, enton-
ces no trabajarin bien. Las muestras tendrdn
que ser apretadas con pinzas y extirpadas del
paciente causando dolor y obteniendo varios ta-
mafos de mueéstras. Limpie la piel sobre la re-
gién de'la cresta ilfaca con alcohol de 700/0 y

seque frotando o permita secar al aire antes de’

Deteccién y descripeibn de la Onchocerca vélvulus

tomar la biopsia. Las muestras no pueden ser re-
cogidas de dreas hiimedas ni limpiadas excesiva-
mente con fluido porque los filos cortados se
desprenderdn, Un exceso de alcohol podria fijar
las mindsculas biopsias, eliminando microfilaria

y llevando a resultados negativos falsos: La lim-

pieza con alcohol del sitio de la muestra, sirve
no solamente para remover la contaminacién
densa de la biopsia, la cual puede dirigir masas
de bacterias en el medio ambiente, sino tam-
bién, limpia enteramente los aceites superficia-
les y el sudor. Obtener una biopsia de la cresta
ilfaca es mds accesible debido a la consistencia

‘de la piel. En individuos con severa enfermedad

oncocercal en la piel, podria ser muy dif{cil
conseguir una muestra en la cresta ilfaca y po-
dria ser necesario conseguirla de las nalgas, De
cualquier modo, en la piel desprendida en’el
drea de las nalgas es mds dificil sacar la mues-
tra. Nuestros datos sugieren que en el hombro
sobre el oméplato, las muestras son igualmente
positivas como en el drea de la cresta ilfaca.

Figura 1.— Biopsia de piel de laregion de la cresta iliaca realizada con una incision corneoescleral,
La limpieza de la piel y del instrumental son esenciales para obtener resultados confiables,
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EVALUACION DE LA BIOPSIA

Una’fvez que la’biOps‘ia‘ ha sido obtenida,
se puede usar una a.guja limpia para removerla
dentro de unia fuente en una bandeja microtiter
(figura 2), Pa.ra la-mcubamon se anade a cada
biopsia un volumen de 100 ml de salino fisiol-
gico estéril (0.90/0). En vista de que los vola-
menes pequeﬁos de fluido secan rdpido, la fuen-
te debe ser cubierta. Entre paciente y paciente
el instrumento deberd ser limpiado con apésitos
de algodén en alcohol al 700/0 y secado antes
del uso. Si los instrumentos se esterilizan fre-
cuentemente con formalina o al calor se corroe-
rdn y se deteriorarin en poco tiempo.

La microfilaria en proceso de incubacién
empieza a emigrar desde las muestras, en pocos
minutos, en las personas seriamente afectadas,
y pueden ser ficilmente contadas usando un
microscopio compuesto invertido (x40). Para
obtener 6ptimos resultados el tiempo de con-
taj¢ de la microfilaria emergente ha sido estan-
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darizado en 60 minutos en incubacién (figura
3). Las temperaturas ambientes generalmente
bastan para’la. mcubacmn Se recomienda la
observacién a 13.5 24 horas en el sitio en el que
el nimero. de mlcrofllarlas es ba]o Este caso
podrfa darse er dreas de ba],_' V'nten51dad y en
pacientes que: puedan tener severa enfermedad
de la piel a causa de.su: reachldad hacia la mi-
crofilaria. En estas personas, pqdrl_an estar pre-

-sentes pocas microfilar ias. Las microfilarias fres-

cas son'larvas muy activas y ‘esto, ayuda a su de-
teccién, Para prop051tos cuantltatwos pucden
ser enumeradas'y contadas o pesadas en el drea
de la piel de la biopsia, aunque_se necesitan ba-
lanzas analiticas para la medicion exacta de es-
tas minusculas biopsias. No obstante las micro-
filarias activas “de Onchocerca volvulus no na-
dan fuera de los campos mlC!‘OSCOplCOS pero

serpentean en un solo sitio. En el campo, pue-
den ser fijadas al final de la incubacién, afa-
diendo 1 o 2 gotas de formalina al 100/0 a cada
una para un examen posterior.

Flgura 2.— Laminas microtiter con fuentes conteniendo solucwn salma fzszologzca para la incuba-
cion de biopsia de piel usado para el diagnostico de la oncocercosis.
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Figura 3.— Microfilarias emergiendo de una biopsia de piel incubeda en solucion selina fisiologica
(x40). :

Figura 4.— Microfilarias de ONCHOCERCA VOLVULUS de un paciente de Rio Cayapas, provin-
cia de Esmeraldas.”
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La microfilaria caracteristica mide cerca
de 325 um de longitud extendida y casi todo de
ancho como un eritrocito (6um) (figura 4). En
el Ecuador no es conocida otra microfilaria cu-
tinea que pueda confundir la diagnosis.

Especimenes fijados podrian mostrar
diferentes grados de disminucién dependiendo
de la temperatura, fijativo y tiempo. Si las
biopsias son tomadas sin cuidado y la sangre
contamina la biopsia, podrfan resultar positivos
falsos de la presencia de filaria. Esto es proba-
ble, especialmente en dreas donde Mansonella
(antigliamente Dipetalonema perstans) es co-
miin, (como en Colombia) pero estas microfila-
rias son mucho mas delgadas y pequefias que
Onchocerca volvulus (ie., 200um). Wuchereria
puede ocurrir pero sélo ocasionalmente. En el
Ecuador hemos establecido que Onchocerca
volvulus no se encuentra en muestras de san-
gre (10), en contraste con algunas otras dreas
en el mundo. Andlogamente, las muestras de
orina no son positivas para la microfilaria (8).

El sitio de la biopsia de la picl deberd ser
cubierto con una pequefia venda adhesiva por-
que una pequena cantidad de flujo de sangre re-
sultard de ésta. En la raza negra podrian formar-
se irritaciones queloides de piel cicatrizada y
son de muy mal aspecto, especialmente si se to-
man multiples muestras. En Africa, han surgido
serios problemas cuando las biopsias.fueron to-
madas de la parte anterior del ojo, causando
mucho dolor y poca aceptacién en los pacien-
tes, especialmente en nifios,

OTRA METODOLOGIA

En el campo, en trabajo de estudio, la ra-
pidez y la aceptacién del paciente son imperati-
vos y el sistema descrito anteriormente funcio-
na bien, La desventaja real es el alto costo de
los instrumentos para la biopsia corneoescleral
(cerca de US$ 300), no obstante, si estos estin
bien mantenidos, son durables. Las biopsias
pueden ser también tomadas con una navaja de
afeitar de doble hoja, usando la punta para le-
vantar una pequena drea de piel y entonces, se
extirpa con el filo de la navaja. Este procedi-
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miento requiere mds habilidad y es doloroso,
generalmente da como resultado biopsias de va-
rios tamanos, Investigadores anteriores han des-
crito la resistencia del paciente a este ensayo
(13). Otros han-usado “frotis” tomando direc-
tamente de las biopsias sobre platinas de mi-
croscopios y examinando después de colocado.
Esto no se recomienda ni es lo experimentado
en biopsias inmaduras o usando piel profunda,
“raspaduras” puestas en salina bajo cubierta
de vidrio. La incubacién en el medio ambiente
y el examen microscopico da los mejores resul-
tados.

CRITERIO PARA DIAGNOSIS

Donde hay interés sobre la distribucién
del parasitismo ocular, las biopsias de piel del
hombro proveen una buena indicacién de pro-
babilidad de invasion ocular de microfilaria (4),
El examen oftalmolégico directo con una lim-
para de ranura confirmard la infeccién con mi-
crofilaria en la cdmara anterior de la coérnea, en
la ausencia de biopsias positivas de piel. Esto
puede ser una importante ayuda para el diag-
néstico. Las microfilarias probablemente inva-
den el segmento posterior del ojo pero no son
normalmente visibles.

En dreas-endémicas una proporcién de in-
dividuos tendrin nédulos palpables pero no mi-
crofilarias detectables (nddulos que contienen
tnicamente lombrices hembras no fertilizadas).
Donde los sintomas e historia clinica son clara-
mente compatibles con oncocercosis, con o sin
nédulos palpables, el diagndstico no puede ser
rechazado en base a la ausencia de microfilaria.
Por otro lado, en dreas endémicas particulares
con zonas densamente positivas, pueden ser vis-
tos aquellos que son enteramente asintomiti-
cos, siendo presumiblemente no reactivos 2 su
carga parasitaria. De este modo para obtener la
proporcién médxima de infeccién, en un foco
endémico, todo lo siguiente tiene que ser con-
siderado para llegar a una diagnosis de la onco-
cercosis: biopsia de piel positiva por microfila-
ria; microfilaria en la cimara anterior de la cor-

nea del ojo en ausencia de biopsia positiva de
piel. ’ :
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PRUEBAS INMUNOLOGICAS -

Las microfilarias no podrfan ser detecta-
das en las biopsias de piel en individuos clara-
ménte inféctados o en quicnes son activimente
eliminadas las microfilarias de su piel, No son

" detectables en infecciones ya manifestadas en
las que los adultos no han producido todavia
suficiente descendencia que se infiltre extensa-
mente en el tejido de la piel. A causa de esta
omisién hay entusiasmo para desarrollar las
pruebas de diagnéstico inmunolbgico para on-
cocercosis. De cualquier modo, los medios sin
practicidad de las detecciones inmunolbgicas
son todavia aprovechables v las pruebas basadas
en la extraccién de sangre venosa podrian ser
mds problemdticas que aquellas basadas en
blopsms de plel a causa de la resistencia del pa-
ciente,

Pruebas serolégicas que detectan respues-
tas de anticuerpos antigenos de Onchocerca vol-
vulus estén plagadas de problemas de reactivi-
dad cruzada con antfgenos y otros nemdtodos.
Intentos de usar el sistema ELISA, envolviendo
extractos de antigeno crudo de Onchocerca vol-
vulus, han mostrado un alto grado de reactivi-
dad pero los resultados han limitado el valor
del - diagndstico porque muchos residentes asin-
tomdticos fueron serop051twos Mejores y mds
especificas ‘preparaciones antigenas se necesi-
tan antes que puédan realizarse mi4s avances.

'Se necesitan también reactivos mds espe-
cificos pafa el desarrollo de pruebas basadas en
la detectién de antigenos Onchocerca volvulus
en cuerpos flufdos. Se conoce que los produc-
tos antigenos ‘dé la lombriz circulante puede
aparecer en la"orina, pero pasard algiin tiempo
antes de que las’ pruebas placucas ean Vahdas
para éste propOSIto
' No obstante, reacciones innediatas y de
'hlpersensﬂ)lhdad retardada al Onchocerca vol-
vu]us pueden ser demostradas en pacxentes a es-
tas pruebas también les falta especificidad y no
han logrado el estado de practicidad para pro-
pOsito de dlagnostlco

Deteccion y descripcién de la Onchocerca vélvulus

SISTEMA MAZZOTTI Y REACCIONES CuU-
TANEAS

Hace 40 aitos Mazzotti describié las curio-
sas reacciones de tipo alérgico en pacientes con
oncocercosis a quienes sc les habia suministrado
dosis orales de diethylcarbamizine (DEC). El
propuso que esta reaccién podria ser usada en
diagnédstico en una ‘prueba provocada’ (12) en
pacientes en quienes se sospechara que ténfan
Onchocerva volvulus y en quienes fuera dificil
encontrar microfilarias en muestras de piel. De
cualquier modo en los afios intermedios ha lle-
gado a ser més evidente que el DEC, no sélo
inicia este sindrome’ sistemdtico, sino’ que el
mismo es peligroso y arriesgado, pero también

"causa efectos adversos en la retina'y puede per-

judicar la visién, a veces de un modo irreversible
(1). Desde aquf la prueba de Mazzotti deberd

‘ser utilizada dnicamente en 4reas en las cuales

las biopsias miiltiples de piel son negativas de
microfilarias y no existe evidencia de microfila-
ria’ en la cdmara anterior o cérnea del ojo.

En un intento por mantener la prueba in-
ducida como vilida para el diagnostico, ha
crecido el interés en la aplicacién local del DEC.
La administracién transcutinea del DEC. Una
vez propués‘ta como alternativa significativa
de la terapla se conoce hoy, la causa de las'in-
tensas reacciones localés en personas infectadas
con Onchocerca volvulus (14). El uso de DEC
en forma de crema en un parche, como prueba
de diagnéstico, ha sido probada en ¢l Ecuador
(9). Las reacciones ocurridas podrian ser reco-
nocidas en horas o dias, depaendiendolde la re-
veridad de las mismas. No todos estos indivi-
duos con biopsias de piel de microfilaria positi-
vé dieron reac‘ciones positivas al DEC. Personas
con una densidad de microfilaria menor que
12 mf/mg dieron consecuentemente, una prue-
ba de parche negativa. Esta prueba no fue tan
sensitiva como ¢l método de la biopsia. El pro-
cedlmlento podria ser de valor en el seguimien-
to én los casos de dlagnostlco problemitico,

casos en los que, probablemente existird una al-

ta den51dad de microfiliarias y donde los sxgnos
clinicos son evidentes.
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DETECCION DE NODULOS

La diagnosis de la infeccion de Onchocer-
ca volvulus mediante palpacién manual de los
nédulos granulomatosos subcutineos, que con-
tienen lombrices adultas ha sido el estandar
aproximado y que data de las. investigaciones
prematuris de Bryant (2) hace medio siglo: En
el Ecuador la mayor parte de los nédulos apa-
recen en la regién de la cresta ilfaca (figura 5) y
ésta es el drca mds ampliamente examinada, Los
nédulos pueden aparecer en cualquier sitio, pe-
ro con menor frecuencia en todos los focos
endémicos ecuatorianos. La clave de la detec-
cion exitosa es la palpacién profunda y cuida-
dosa, especialmente en la cresta iliaca, céxis y
regiones trocdnteras. Es preferible el examen
del paciente en dos posiciones, parado y acosta-
do. Los diminutos nddulos no mds grandes que
una alverja, pueden ser detectados falsamente
por lo que se necesita alguna habilidad y expe-
riencia. Nodulos pequeiitos en las cabezas de
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los nifios pueden encontrarse ocasionalmente
(figura 6) pero en los adultos son dificiles de .
detectar a causa del denso crecimiento del cabe-

llo.
A causa de la sospecha de que muchos né-

“dulos no son palpables debido a su localizacién

profunda en los planos aponeurdticos intermus-
culares (3); la deteccién de nédulos como una
ayuda para el diagnéstico ha sido vdlidamente
cuestionada. Una minoria (290/0) de invidi-

- duos con microfilaria positiva padecen de nédu-

los palpables.

En vista de la necesidad de mayor objeti-
vidad, de la deteccién de nédulos por medios
no:invasivos, 'la técnica de ultrasonido ha sido
mostrada como exitosa localizando ndédulos en
tejidos suaves de la regién pélvica, huesos lar-
gos y caja tordxica en pacientes con oncocer-
cosis (11). El procedimiento puede ser usado
para una localizacién mds exacta y para la enu-
meracién de las lesiones con contenido parasi-
tario antcriores a la extirpacién quirirgica o

Figura 5.— Nodulo oncocercal de la re,. n de la cresta iliaca en un paciente con oncocercosis del

Rio Cayapas, provincia de Esmeraldos.
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Figura 6.— Nodulo oncocercal en la frente de un paciente con oncocercosis del Rio Cayapas, pro
vincia de Esmeraldas.

Figura 7.— Superficie caracteristica de una lombriz ONCHOCERCA VOLVULUS femenina de un
paciente ecuatoriano, mostrando los anillos cuticulares.
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quimioterapia y podria proveer una itil evalua-
ci6n para el tratamiento posterior, Una defini-
cién mas precisa de la distribucién de nddulos
en pacientes en diferentes focos endémicos po-
dria revelar patrones de conducta biolégica de
las lombrices, distinta de aquellas basadas en la
técnica manual. No és increible que los instru-
mentos portitiles, de alta resolucidn, incremen-
ten la validez para propdsitos de diagnéstico no
invasivo, esto podria volverse un procedimiento
préctico en el futuro.

ONCHOCERCA VOLVULUS ADULTA

La deteccion de un nédulo sospechoso re-
quiere de procedimientos confirmatorios que
demuestren el vinculo de las lombrices adultas
dentro de las masas fibrosas. Las lombrices
adultas estdn normalmente entrampadas en teji-
do granulomatoso, mucho del cual, eventual-
mente, se llega a formar en las fibras densas del
nédulo. En fragmentos de lombrices podria ser
evidente que engrosan en la seccién del nddulo,
y en nédulos jévenes se desarrolla una larga ex-
tensién o aun algunas veces las lombrices ente-
ras podrfan ser removidas manualmente, En né-
dulos mds maduros y mds firmes, la asimilacién
de tejidos con coldgeno podria presentarse a fin
de liberar a lombrices enteras, aunque esto no
tiene significado para el diagnéstico.

En Ecuador, las lombrices-hembras gene-
ralmente miden de 20 a 50 cmts.de longitud
por 325 a 400 um.de ancho. La cuticula con
los anillos caracter{sticos es la prueba de la pre-
sencia de la Onchocerca volvulus (figura 7). Las
masculinas miden generalmente de 2 a 5 cmts,
de longitud y son mucho mds activas que las fe-
meninas y podrian emerger enteras, ain desde
superficies cortadas de nddulos frescos.

Las especies de Onchocerca pueden ser
diferenciadas en base a anillos cuticulares y las
distancias entre canales, pero la infeccién en
seres humanos con Onchocerca de especies ani-
males es rara (5), y la diferenciacién morfolégi-
ca probablemente no sea requerida para diag-
néstico. En nédulos mds viejos, duros o atin cal-
cificados, vinicamente fragmentos rotos de lom-
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brices podrian ser aprovechados para conformar
el diagnédstico. Esto puede ser realizado micros-
cbpicamente en tejidos fijados con formalina o
en fragmentos de lombrices, Otros métodos y
comparaciones isoenzimdticas han sido hechas
en Onchocerca volvulus procedente del foco
del rio Cayapas, y hay indicaciones de que las
lombrices en el Ecuador son tan similares a las
de Africa (Suddn) como a las encontradas en
Guatemala (observaciones no publicadas),

DESARROLLO FUTURO Y NECESIDADES

Los métodos de diagndstico aplicables a
las circunstancias en el Ecuador, determinardn
probablemente avances en unos pocos afios mds
como inmunoagentes dé especificidad incre-
mentada. Esto podria hacer posible la deteccidn
de la infeccién usando por e¢jemplo, pruebas de
anticuerpos monoclonales para antigenos On-
chocerca volvulus en cuerpos fluidos como el
suero, orina'y ldgrimas o incluso en la cantidad
de antigenos microfilariales en material de biop-
sia, Variedades especificas prueban que podria
demostrarse el valor en la deteccién del estado
de larvas en vectores Simulium spp., y esto po-
drfa ser aplicado en la transmisién de programas
de control como un-indicativo de su efectivi-
dad. Los avances biotecnoldgicos modernos en
las dreas de las variedades especificas de DNA
probarian también que son aplicables en las in-
fecciones de vector, detectando el Onchocerca
volvulus en muestras de biopsias y quizd lo mds
importante; determinando relaciones genéticas
entre la Onchocerca de cada uno de los focos
endémicos del Ecuador. Al momento, de cual-
quier mode, la aplicacién cuidadosa de métodos
convencionales en la evaluacidon sistemdtica de
casos sospechosos deberd permitir al clfnico lo-
fgrar una diagnosis en lat mayorfa de los casos.
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AMEBIASIS FULMINANTE

Dra. SONIA TELLO DE CUEVA y Dr. GALO HIDALGO B..

Departamento de Patologia, Hospital Eugenio Espefd o i;

RESUMEN

La ameb1a51s constituye una parasitosis de alta prevalenma en nuestro pals una de sus pre-
sentaciones clinicas es la:colitis amebiana fulmmante .con una mortahdad de 1000/0 en casos no
tratados quirGrgicamente y de mds de 500/0 en los casos con. tratamlento qulrurglco Se anahza
la casufstica de colitis aguda necrosante amebiana en el Hospltal Eugenio Espe]o en un perlodo

_de cinco anos (1980— 1985) encontrindose una mortahdad del 1000/0 €n nueve casos operados
y tres sin cirugra. Sélo en dos casos el coproparasitario fue positivo para ameba histolitica; el sin-
toma mds comun fue sindrome disentérico. Al examen patoldgico se observd vulcus confluentes

' especialmente en ciego y colon. En todos los casos las lesiones abarcaron toda la extensiéon del co-
lon y se encontré mayor compromiso. en los casos no tratados quirirgicamente. (Revista. de la Fa-

cultad de Ciencias Médicas (Quito), 11:131, 1986).

INTRODUCCION

La amebiasis es una de las mds frecuentes
infecciones protozoarias del hombre, y €l es el
principal huésped y reservorio de Entamoeba
histolytica (1). Su distribucién es muy amplia
en ¢l mundo, con variaciones locales de preva-
lencia. Sin duda, tienen que ver mucho con és-
ta, las condiciones socioecondmicas e. hlglem-
cas deficitarias. :

En el Ecuador se han realizado numerosas
encuestas de prevalencia de esta parasitosis, a
través de exdmenes coproparasitarios en grupos
poblacionales diversos: Granda (2) encontré un
300/0 en su casuistica de la Hoya de Quito; Sa-
lazar (3) encontré amebas en 260/0 de 34.618
exdmenes practicados en niftos menores de 2
afos de edad, en’el hospital Baca Ortiz de Qui-
to; Sempértegui (4) en el valle de Yunguilla in-
forma de 24.8o0/0; Ch1r1boga y col. (5) en
2.735 casos de varias regiones de la sierra y la
costa, encuentran 250/0; Almeida (6) . Gua- .
yaquil 330/0; Galarza (7) en Jipijapa, realizan-

do exdmenes en el Instituto Nacional de Higie-
ne, sobre 2.289 casos, encuentra.90.80/0 posi-
tivos, para amebas. Campuzano (8) trabajando
en Santa _RoSa,_de,_El Oro,.en.un grupo de 333
nifios, encuentra parasitosis intestinales. en
99 40/0.de ellos y amebiasis en 33:40/0, éstos
con sintomatologia de dolor abdominal en el
800/0 de los casos.

El término amebiasis se usa para designar
la presencia' de E. histolytica en el hombre, ¢
1mp11ca un’ cierto grado de’ invasién (9). La

" puerta de entrada del quiste infectante eslavia

oral y su Jocalizacién primaria es el intestino
grueso, donde los trofozoitos mietacisticos o
formas “minutas” que son las agreswas pueden
correr diversa suerte: enqulstarce 4 su vez, para
eliminarse con las heces; permanecer en el intes-
tino, posiblemente adosados al 'lépitelio como
trofozoftos comensales, sin dar lugar a enferme-
dad, o finalmente invadir la mucosa, dando lu-
gar a diversas manifestaciones clinicas (12).

La amebiasis intestinal puede presentarse
como colitis disentérica o no disentérica, o co-
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mo amebiasis crénica en el adulto (1);la forma
disentérica parece que se presenta apenas en el
50/0 de los individuos infectados (9) salvo posi-
blemente en ciertos pueblos zulies de Sudifri-
ca, donde la infeccién es ripidamente agresiva
(22).

En el nifio la colitis amebiana puede pre-

sentarse en tres formas: 1o. Sindrome disentéri-
€O con evacuaciones con moco y sangre, con
sintomas como dolor célico, pujo, vémito, de-
caimiento; 20. como diarrea con moco y sangre
por pocos dias, sin sintomas; y, 30. como dia-
rrea prolongada por varios dias sin sangre (10).

La colitis amebiana fulminante es una
amebiasis invasora del colon, en que las lesiones
abarcan zonas extensas y aiin la totalidad del in-
testino, siendo lesiones tlcero—necréticas que
comprometen todas las capas intestinales llegan-
do a la perforacién y produccién de una perito-
nitis purulenta, (11). Este cuadro de colon toxi-
co tiene una mortalidad del 1000/0 de los casos
si no se tratan quirtrgicamente y, de todos mo-
dos, de.un 40 a 550/0 con tratamientos quirtr-
gicos radicales, de resecciones extensas o colec-
tomias totales (11).

Esta forma de colitis agresiva es poco fre-
cuente a juzgar por la casuistica que hemos po-
dido recoger en los ultimos afios en el hospital
Eugenio Espejo de Quito, un hospital general,
con una clientela de escasos recursos econémi-
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cos y sanitarios, aunque vale la pena comentar
que tuvimos un caso anterior al perfodo que
abarca esta revisién, de un estudiante de Medi-
cina, que fallecié después de la cirugfa. En todo
caso, aparte de la gravedad de esta forma de
presentacién, se plantea una serie de interrogan-
tes sobre etiologfa, virulencia, patogenia, evolu-
¢idn y prondstico. Esto justifica la presente co-
municacion.

CASUISTICA

Se revisaron los archivos del Servicio de
Histopatologia del hospital Eugenio Espejo,
desde encro de 1980 a diciembre de 1985. Se
encontraron 9 casos con diagndstico histopato-
légico de colitis necrosante aguda:amebiana (co-

lon‘téxico amebiano) en ese periodo de cinco

afios y se revisaron las historias clinicas respecti-
vas.

Ademds se estudiaron 3 protocolos de au-
topsia realizados en el aito 1985 con diagndsti-
co final de shock séptico secundario a colitis
amebiana’ fulminante, y que no fueron opera-
dos. '

Los casos.quirdrgicos correspondieron a 7
hombres y 2 mujeres: 1 nifio de 8 afios, una jo-
ven de 17 afios y el resto adultos entre 35y 71
anos, (tabla 1).

Tabla 1.— Colon Toxico Amebiano, Casos Quiriargicos H.E.E.— 1980 — 1985

Edad ~ Sexo .Colon. Ileon, Apéndice Fallecimiento  Cirugia
8 M ?? Parcial 75 cm.
17 F — ? Radical
35 M — en S.0. Radical
36 M — ? Radical
40 M 2dP.O. Radical
45 M 6deP.O. Radical
46 M - 1deP.O. Radical
65 F — ? Radical
71 M - 31dP.O. Parcial 18 cm,
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Los casos de autopsias correspondieron a
1 lactante de 10 meses, 1 hombre de 67 afios y
1 mujer de 64 afios, (tabla 2).

Todos los pacientes presentaron cond1c1o-
nes socioecondmicas precarias: jornalero, alba-

.fiil, agricultor, etc. y procedfan de los alrededo-
res de Quito. El lactante tenia una madre tuber-
culosa, que estuvo hospitalizada durante 26
dias para tratar su enfermedad.

La sintomatologia se inicié entre 3 a 8
dfas anteriores al ingreso, en los casos quirdrgi-
cos y de 8 a 18 dias en los casos de autopsia.
Los sfntomas y signos comunes fueron de un
sindrome disentérico: intensa postracion, deshi-
dratacion, dolor abdominal difuso tipo retorti-
j6n, deposiciones diarréicas mucosanguinolentas
por numerosas ocasiones, ndusea, vémito y fie-
bre. -

" El diagnéstico clnico de ingreso coincidié
con el de Colitis téxica amebiana, en 2 de los
casos quirirgicos y en un caso de autopsia. Los
diagnosticos emitidos fueron abdomen agudo
obstructivo, apendicitis aguda, abdomen agudo
traumdtico, tGlcera gdstrica perforada, neoplasia
intestinal y diverticulitis, entre otros.

- Todos los casos quirtrgicos y de autopsia,
tuvieron un contaje leucocitario en los Iimites
bajos de lo normal, sin eosinofilia. Sélo en 2 ca-
sos, el coproparasitario fue positivo para ameba
hlstolytxca y en ninguno se reallzo rectosigmoi-
deoscopra..

La cirugia fue agreswa enla mayorla de
_ los casos, con colectomia total ¢ ileostomia pat-
cial. Solamente en 2 casos se realizé reseccién
segmentaria del cqlbn, la mds pequefia fue de
18 cm,
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Al examen anatomopatolégico, invaria-
blemente se encontrd intestino grueso casi irre-
conosible, sin austraciones, edematoso, conges-
tivo, con serosa cubierta parcialmente o total-
mente por exudado fibrino—purulento. Abierta
la pieza se pudo apreciar un engrosamiento de

la pared en toda su extensién. La mucosa con

~zonas extensas de necrosis y tlceras irregulares

y confluentes especialmente en ciego y colon
ascendente; y que hacia el transverso y colon
descendente fueron mds pequefias y dispersas.
En algunos casos, la mucosa era negruzca y se
desprendia en colgajos, dejando un fondo sucio
por debajo. Las lesiones en todos los casos abar-
caron la superficie /ntegra del colon y en 3 ca-
sos se encontrd ademds compromiso de ileon

terminal, apéndice cecal y epiplon,

En las 3 autopsias, la imagen fue mds dra-
mdtica tal vez por la autdlisis. postmortem. Se
vié intestino grueso de paredes frigiles, con per-
meacién a través de la pared de l{quido fecaloi-
de y purulento. Habfa intenso edema y al abrir-
lo se encontré gran cantidad de material putre-
facto. La mucosa en toda su extensién mostrd
tilceras aisladas y formando puentes, cubiertas
por exudado fibrinoso amarillento, formando
una scudomembrana adherente,

Microscopicamente, la pared coldénica mos-
tré zonas extensas de ulceracién y necrosis de la
submucosa. Las tlceras aisladas tenfan la ima-
gen caracteristica en “botén de camisa”, de
cuello estrecho en la mucosay amplias en la sub-
mucosa, Las dlceras grandes y confluentes pre-
sentaban también la excavacién submucosa tfpi-
ca y los bordes “en cornisa”, en donde se en-
contraron. numerosos trofozoitos de ameba his-

- Tabla 2.— Colon Toxico Amebiano. Casos de Autopsia H.E.E.— 1985

Causa de muerte

Edad  Sexo Colitis  Asociado 2

10 m, M TUBERCULOSiS Shock séptico 3d.
N FULMONAR ,

64 a. F TRICOCEFALOSIS Shock séptico 6 d.

67 a. M e Shok séptico 1 d.
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“tolytica, 'Ademds: se’ observaron verdaderos
“abscesos  submucosos y ‘el fondo de las lceras
cubierto por ‘exudado mds fibrinoso que puru-
~lento, bordeado por tejido inflamatorio, con
edema, congestion e 1nf11trac1on leuc0c1tar1a de
‘tipo mixto. ’
‘La profundidad de las lesiones fue variable
con compromiso de mucosa y submucosa en la
- rhayorfa’ de las tlceras y ocasionalmente hasta
Jda- capa muscular con focos de necrosis transmu-
ral.Inclusive se hallaron amebas intravasculares
-y trombosis aislada de pequefios vasos.

DiISCUSION
En la easufstica que nos ocupa, aparente-

mente €l diagndstico no fue oportuno, en aque-
llos dos. casos ‘que tuvieron diagndstico etiologi-

..o, preoperatorio; los: otros -pacientes. fueron

~quirargicos desde su ingreso al-hospital con un
diagnéstico -genérico.de “abdomen agudo”, su-
~puestamente secundario.a obstruccién, trauma-
tismo, apendicitis, tlcera perforada, neoplasia
.intestinal .y diverticulitis. Se puede pensar que
la evolucién répida y espectacular, impide cual-
- quier "intento ‘de:diagnostico etioldgico. Sinem-
bargo, ain si se. sospechaba la amebiasis, hay
muchas probabilidades de que se hubiera falla-
do en demostrar la presencia del trofozofto de
E. histolytica, si no se realizaba el examen del
.moco -sanguinolento, tomado dircctamente por
rectosigmoideoscopia, de las lesiones ulcerosas.
Sabemos que este tipo de. procedimiento es el
Unico que asegura un-alto porcentaje de positi-
vidad ¢n.algo mds del 900/0 de los casos, mien-
tras que el-examen. del material eliminado por el

paciente, transportado, al laboratorio puede dar

-apenas un 400/o0 y los métodos serolégicos mds
complejos y confla_bles, hasta un 700/0 (13).

Sin duda el cuadro clinico es decisivoenel

dlﬂ.gl’]OSthO pCI‘O no sxempre s pl€]1:§a €n ame-

biasis agresiva, habia cuenta que ¢} paciente ™

llega en condiciones precarlas comio en los casos
estudiados, que exigen atencién emergente an-
tes que precisiones etiolégicas. Por eso, en nues-
tra casuistica, se hizo el diagnéstico de amebia-
sis s0lo en 2 casosy en ninguno se hizo rectosig-
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moideoscopia. Por otro lado, se conoce que en

_el-nifio, con-¢tuadros clinicos parecidos y afin

con lesiones aparentemente amebianas a la en-
doscopfa, el agente causal puede ser otro, baci-

lar p’or'ejemplo como lo ha demostrado Romer

“(14) en un estudio etiolégico de-las lesxones de

colon én un grupo de 253 nifios.

El problema- se presenta con caractéres es-
peciales en. los nifios; y, hasta résulta critico si
se toma ‘en cuenta que-hay la créencia muy ex-

tendida de¢ que la amebiasis no ‘existe o es rara
“enlos lactantes (10) y hay quien sostiene que

la amebiasias fulminante es propia deancianos,
pacientes " debilitados o inmunosuprimidos (1).
Esta creencia contribuye sin duda al pronéstico
fatdl de las amebiasis agresivas en los nifios, co-
mo ocurrié en-los casos estudiados por uno de
nosotros, tanto de amebiasis fulminante como

‘de absceso hepdtico (15, 16). El'lactante al que

se le realiz6:la autopsia fue un nifo desnutrido,

. con su madré hospitalizada por tuberculosis y
‘que- ademds del colon téxico amebiano se en-

contré-una bronconeumontia tuberculosa.
Un hecho sobresaliente es la rareza deesta
forma de amebiasis agresiva, si se compara esta

“pequeiia casufstica, con los Tndices de prevalen-
-.cia de‘la amebiasis en la- poblacién. Y el estudio
-de- estos‘casos, como de-otras series, no aporta

mucho para esclarecer cuales son las condicio-
nes de su aparicién. : :

Aparte de que posiblemente, se necésita de
la” ingestion de un nimero clevado de quistes
para que se ‘produzca la -invasién (17), lo mds
importante parece ser un conjunto de caracte-
risticas propias del agente etioldgico, algunas de
las cuales se van demostrando progresivamente,

. aunque estd menos claro. el conjunto de factores
“ dependientes del huésped, que aparece incapaz
de responder a la presencia de un agente cam-
‘biante. .

En primer lugar la ameba histolitica tiene
inestabilidad genética, a juzgar por la variacién

.\témporal del contenido de ADN en varias cepas

y en una sola (18); ésto hace presumir posibili-
dades miltiples y cambiantes, por parte de la
ameba, de adaptacién al medio, y de dificulta-
des cambiantes de la respuesta por parte del
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huésped.

La virulencia cambiante de las amebas, pa-
rece que puede depender también de las infec-
ciones virales ‘que sufren los trofozoitos; even-
tualmente, esos virus pueden tener algtiinrol en
las caracter{sticas de la amebiasis, a través de in-
teracciones al azar de dos o més cepas de ame-
bas (y sus virus), en la luz intestinal (24).

Se conoce que hay correlacién entre toxici-
dad amebiana para los leucocitos del huésped
y la patogenicidad, y también la posibilidad de
la exaltacién de la virulencia en presencia de
ciertos componentes del medio, como el coles-
terol; y la motilidad amebiana y la toxicidad
de la misma frente a los leucocitos (19). Serfa
posible especular entonces que son cambios lo-

cales en la composicién del medio, los que pu--

dieran favorecer una especcial agresividad de la
ameba. Por supuesto, en nuestra casufstica care-
cemos de toda pista para afirmar un hecho se-
mejante. '

La eritrofagocitosis del trofozoito, es un
criterio que se busca siempre para el diagndstico
de E. histolytica. En efecto, Trissl y col. (20),
demostraron la relacién directa existente entre
la eritrofagocitosis y la patogenicidad, cardcter
que en una misma cepa puede ser inestable, de-
saparecer y reaparecer; sin que estén claros los
mecanismos ni las razones. :

A propésito de erjtrofagocitosis, esta pro-
piedad de E. histolytica no cs sino una manifes-
tacién de la avidez que tiene por el hierro, avi-
dez que, de paso, explica la localizacién prefe-
rencial de'la ameba en el parénquima hepitico.
Esta avidez por el hierro se manifiesta en forma
espectacular en jévenes negros de Durban, Sud-
4frica, quienes sufren con frecuencia de amebia-
sis muy agresivas y fulminantes, debidas segura-
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dir los tejidos. Y lo hace activamente, primero
fijdndose a las células epiteliales, gracias a fila-
mentos: superficiales, y luego, devorando literal-
mente a estas células y disolviendo sus citoplas-
mas. Las células del epitelio intestinal del hués-
ped, no tienen mecanismos de rechazo ni de re-
sistencia, de modo: que el trofozofto se labra
una puerta de ingreso, para llegar a la' limina
propia‘de la mucosa intestinal y avanzar en su
interior, No provoca una reaccién inflamatoria
intensa, hay escasa migracién de léucocitos, los
que: llegan son rdpidamente destruidos. Asf, el
trofozoito se desplaza rdpidamente en los teji-
dos, gracias a un complejo enzimitico que pone
en juego, avanza dgilmente “dejando una este-
la de citdlisis por donde camina® (9). Y la res-
puesta inmunitaria parece ineficaz.

Se ‘conoce..que se -producen numerosos
anticuerpos frente a una variada gama de ant{-
genos de la ameba, perocVidentemente, no hay
anticuerpos protectores, o el titulo que alcan-
zan es del todo insuficiente, y éstos, atin para
su utilizacién -en- el diagndstico - serolbgico.

Con' respecto al tratamiento, la cirugfa
agresiva en este tipo de amebiasis fulminante,
con reseccién total del colon e inclusive ileon
terminal, mejora las posibilidades de vida. Sin
embargo llama: la atencién dentro de nuestro es-
tudio, que el paciente al que se realizd una ciru-
gfa conservadora con reseccién de 18 cm de co-
lon, tuvo la mayor sobr.évida_,_‘al contrario de lo
que dice la literatura.

COMENTARIO

A pesar de la escasa frecuencia con que
hemos encontrado Colon Téxico Amebiano en
nuestra casufstica, se deberfa’ pensar en esta en-

mente a graves hemosiderosis y hemocromatosis  itidad -en todo caso de ‘abdomen agudo y, de

que resultan de sus hdbitos alimenticios (21,
22). Diamond se refiere a la “proteccién” que
significa para el paciente sus bajas reservas de
hierro, frente a la invasién del pardsito, llama-
do “inmunidad nutricional’’ a este fenémeno

(23). ,
La ameba histolitica es la tnica entre las

amebas que parasitan al hombre, capaz de inva-

la gravedad del cuadro, agotar los métodos para
establecer el diagnéstico etioldgico. Consecuen-
temente, la decisién terapéutica precoz podria
mejorar el pronéstico  que en todos nuestros ca-
sos resultd ser fatal.
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INTOXICACION POR FOSFORO BLANCO
LESIONES HEPATICAS

Dr. FERNANLCO BUSTAMANTER Dr: GALO HIDALGO B., Dr. CARLOS
ARROBA, Dr. GUSTAVO AYALA ‘

Servicios de Clz’nica y Pdtélogz’a, Hospital Eugenio Espejo, Quito. :

RESUMEN

Durante los afios 1980—1982, se estudié la epidemiologia y las caracteristicas clinicas de.
pacientes de este servicio intoxicados por fésforo blanco. Se revisaron un total de 40 casos, to-
dos los cuales presentaron védmito .y dolor epigdstrico; 92.50/0 desarrollaron ictericia. La mortali-
dad fue del 25.50/0. Los hallazgos patolégicos demostraron, en general, que la estructura lobulillar
del parénquima hepdtico estuvo conservado al igual que las células de Kupffer. El hepatocito se
presento con edema y condensacion del citoplasma en una banda entre el nicleo.y el polo secre-
torio, Necrosis hepatocelular se presentd solamente en sicte pacientes. (Revista de la- Facultad de

Ciencias Médicas (Quito), 11:137, 1986).

La intoxicacién por fésforo blanco, con-
tenido en los “diablillos”, €s motivo de preocu-
pacién en el hospital desde hace algunos afios
(1) especialmente en relacidon con el tratamien-
to del coma hepdtico que se produce con fre-
cuencia y es causa de muerte,

Los “diablillos” son pastlllas cxploswas
que se encienden por raspado violento y se usan
en fiestas populares; asi, resulta que se hallan
al alcance del publico-y no hay ninguna dificul-
tad en adquirirlas, desgraciadamente tienen una
elevada toxicidad, ya conocida por el pueblo y
por jévenes que intentan suicidarse. Tenemos
que lamentar numerosos casos fatales en el hos-
pital y cada afio se tratan muchos mds, coinci-
diendo. con fechas de celebraciones d,e‘dici'em-
bre y enero.o con la finalizacién del afio esco-
lar, de julio y agosto. Constituye pues este tipo
de intoxicacién, un alarmante problema social.

Los “diablillos” tienen cantidades varia-
bles de fésforo blanco, del 1 al 10 por ciento
en peso, y de clorato de potasio hasta en un
400/0, incorporados en una mezcla de harina

y otros componentes no d‘ec:larad_os. Es decir,
contienen por lo menos dos substancias téxicas
de las cuales el fosforo es particularmente hepa-
totéxico y el clorato de potasio altera Ja hemo-
globma El fésforo elemental se presenta en dos
formas: como fésforo rojo y como fésforo ama-
rillo (blanco). El fésforo rojo es no vol4til, inso-.
luble, no absorbible, no téxico con la ingestién;
el blanco es extremadamente téxico, voldtil e
inflamable en contacto con agua o aire (2).
El fésforo da lugar a: profundas alteracio-
nes del metabolismo de carbohidratos y grasas
y la lesién caracterfstica esla necrosis hepatoce-
lular periportal (3) y luego, hemorraglas gastro-
intestinales y erosiones de mucosas. La insufi-
ciencia_hepdtica aguda producida por la inges-
tién del fésforo blanco e¢sun padecimiento que
se acompafia de elevada mortalidad, Ha sido
reportada una mort,ahdad del 150/0 en pacien-
tes que han ingerido menos de 0.8 g.y.de mis
del 900/0 en quienes han tomado 1.5 g. o mis.
La ingestién del fésforo sin l1qu1dos ha presen-
tado una mortahdad menor del 250/0, mientras
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que la asociacién con agua, ron cerveza, vino,
del 50 al 900/0 (2). Por lo general se considera
que la dosis-letal-en'el humano es de'l mg/kg de
peso, 4).

El clorato de potasio da’ lugara irritacién
gastro—intestinal y luego a formacién de meta-

hemoglobina, hemolisis y hemoglobinuria y

anuria; provoca -tardiamente -alteraciones de.

aminas con elevacién de la amonemia, cuyo sig-
nificado en el coma hepdtico es conocido (1).
No se conocen las lesiones producidas por el
clorato de potasio en'el'higado. ‘
Como quiera que sea, el estudio esporddi-
co de biopsias de higado en los intoxicados, nos
puso frente a una patologfa indefinida, dif{cil
de reconocer y'sobre"to'do dificil de relacionar
con el tipo de toxicos presentes ‘en los “diabli-
llos™. S
“'Frente a varias ’interrogzintes, el Servicio
de Medicina ‘Interna’ del hospital Espejo se ha
interésado en analizar los diférentes componen-

tes del problema médico—social y patolégico,

haciendo hincapié en el cuadro clinico y evolu-
tivo, en los cambios de laboratorio y también
en el substrato anatomo—patoldgico de esta in-
toxicacién, Los resultados de un protocolo
prospectivo se presénta‘n’g?n esta comunicacién,
como trabajo previo de un programa mds gran-
de. ) :

MATERIALES Y METODOS

‘Se realizé un prdtocold prospectivo para
Jos afios 1980, 1981 y 1982, para establecer la
epid’e‘miolb'g{a, cantidad e ingestién del téxico,
tiempo transcurrido desde la ingestién hasta los

primeros sintomas, iniciacion de la atencién

médica y resultados; se puso especial interés en’

138 mamfestacmncs clinicas de msuflcu:ncm hC'

pitica y en signos y sintomas extrapiramidales

y variaciones del estado de conciencia,

Réspecto a este dltimo parimetro, en este

estudio se agruparon los pac1entes as{: Grupo I,

sin alteraciones del estado de conciencia, Grupo )
1T, mod1f1cac1ones del estado de conc1enc1a en-

tre obnubilacién y estupor y Grupo 1, coma
En el laboratorio se realizaron los exdme-

Intoxicacién por fésforo blanco, Lestnes hepdticas

nes bioquimicos de rutina, pruebas de funcién

hepdtica y exdmenes de la biopsia por punci6n.

La puncién hepdtica se realizé con aguja

de Silvermann, pero no fue posible establecer

por anticipado la fecha de su realizacién, por-
que se esperd la baja del tiempo de protrombina
antes de decidir, de modo que las observaciones
corresponden‘a diferentes periodos de la enfer-
medad. ,

Se elaboré para todos estos pacientes un
esquema de tratamiento consistente en: lavado
géstrico dentro de las primeras 24 horas, mane-
jo hidroelectrolitico con soluciones glucosadas
hiperténicas, plasma fresco o congelado, vita-
mina K, L—Dopa, antibiéticos no absorbibles,
lactosa, enemas evacuantes, Este protocolo te-
rapéutico se inicid al ingréso del paciente al hos-
pital, atin antes de presentar manifestaciones de
insuficiencia hepdtica.

Las biopsias hepdticas fueron procesadas
como de costumbre: fijacién en formalina neu-
tra al 10070, deshidratacidn en etanol, inclusién
en parafina luego de aclaramiento en xilol, cor-
tes a 5 micras de espesor, coloracién hematoxi-
lina—eosina, y en muchos casos PAS, tricrémica
y reticulina,

CASUISTICA

Durante el perfodo considerado se estu-
diaron 40 casos, 10 hombres y 30 mujeres. La
edad de los pacientes oscilé entre 2 y 59 afios,
encontrindose 25 pacientes entre los 10 y 19
afios de edad (62.50/0); hubo un solo nifio de
2 afos, que ingirié el téxico accidentalmente,
En 35 casos, la ingestién fue intencional en los
restantes, aparentemente accidental.

El nimero de “diablillos” ingeridos va-
rfa de media unidad hasta 20 unidades, La mi-
tad de los pacientes tomaron entre 6 y 10 “dia-
blillos”; el 200/0 de pacientes tomaron de 11 a
20 unidades. (Tabla 1). Vo

La mayor parte de pacientes ingirieron las
tabletas de dlabhllos enteras (82.50/0); los de-
mds las tomaron semi—diluidas o dilu{das con
agua, En todo caso, se ayudaron con agua para
la ingestién,
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Tabla 1.— Cantidad del Téxico' "~ ~

menos de'l unidad 1 ¢

1— 5 unidades ‘9" ° '2250/0° "
6 —10 unidades 20 50.00/0
11 — 20 unidades 6 15.00/0
mds de 20 unidades 2 5.00/0
se desconoce . 2 5.00/0

En total s¢ realizaron 38 biopsias: por
puncién hepdtica. Pero han sido utilizables para
esta revision solamente 31, por la cantidad del
material presente en los cortés'y por la biiena
calidad de los mismos.

RESULTADOS

CUADRO CLINICO

Se resumen a continuacién algunos he-
chos clinicos que pueden tener relevancia en
relacion con la intoxicacién y lesiones produci-
das. Este resumen se refiere a todos los casos
considerados (40 casos).

Los pacientes asistieron al hospital desde
los primeros minutos, hasta 5 dias después de la
ingestién; .la mayorfa, 780/0 del total, fueron
atendidos dentro de las 24 horas, y unsolo caso,
muy precozmente, antes de la primera hora.

Se produjo vomito en todos los casos;
en 5 casos inmediatamente de la ingesta, dentro
de la 1a.y 5a. hora en 17 casos (42.50/0) y en
el resto (420/0) antes de las 24 horas (tabla 2).

Tabla 2 .— Presencia de Vomito -

hora . 5

menos de 1 12.50/0
1— 5 horas 17 42 50/0
610 horas - 6 15.00/0 -

mdsde 10~  horas - - 10 .- 25.00/0

no datos 2. ~ 5.00/0

 Se present6 ictericia en 37 enfermos
(92.50/0), la misma que aparecié entre el 20. y
el 11o. dias, pero en el 82.50/0 de los casos se

presenté antes del 50. dfa, pudiéndose adelan--
tar qué no hubo ninguna relacién entre la'dosis

250l
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"+ ingerida-y 14 dctericia (tabld; 3).:

Tabla 3.— Presencia de Ictericia

al 20. dfa " 4casos . 10.00/0
” 3er. dfa 15 casos 37.50/0
" 40, dia 9 casos 22 .50/0
7 50.dia 5 casos 12.50/0
? 60. dia 1 caso 2.50/0
” 70. dia 0 casos
” 8o. dia 2 casos 5.00/0
” 90, dia 1 caso 2.50/0
7.50/0

sin ictericia 3 casos

. Todos" los enfermos presentaron dolor
epigdstrico que durd de.T a 3 dias y luego im-
portante sensacién dolorosa en el drea hepdtica,
mds manifiesta a la puio—percusion.

De acuerdo al estado de conciencia, pudi-
mos establecer estos tres gruposfde pacientes:
21 casos (52.50/0) no presentaron alteraciones,
salvo un estado dé ﬁgitébilidad en algunos; cua-
tro pacientes manifestaron cambios severos en-
tre obnubilacién y. estupor y 15 enfermos
(37.50/0) llegaron al coma (tabla 4).

La mortalidad.fue de 9 casos (22.50/0) y
todos los fallecimientos se produjeron en el gru-
po de 15 pacientes que llegaron al coma.

Los exdmenes’de Jaboratorio evidenciaron
ictericia obstructiva'en el 92.50/0 de los casos,
leucopenia ¢n el 87.5»6/'0. Todos los pacientes
fallecidos menos uno, ‘presentaron leucopenia
importante’ (menos de 4.000 leucocitos). En
general, las transaminasas estuvieron ligeramen-
te elevadas y en.un solo caso, la. elevacion fue
importante, correspondiendo a necrosis severa
del parénquima al examen histolégico, La fosfa-
tasa alcalina- se encontré ligeramente elevada y
en pocos casos su incremento fue moderado. El
tiempo de protrombina estuvo elevado en casi
todos los casos; se.esperd que “se acerque a la
normalidad para hacer la biopsia. ° '

CUADRO HISTOPATOLOGICO
En latabli'4 se re‘sur'nAénv los cambios mor-
folégicos obsérvados en los 31 casos selecciona-
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Tabla 4. LESIONES HEPATICAS EN INTOXICACION POR “DIABLILLOS”
Dosis Icter. Necrosis. Edema Condensa. Colestas. Colestas.
Pacient.  Diabli. Concienc. dia hepatoc.  hepatic. citplas. intrac.  extrac.
1 20 s.C. 40. + + + +
2 10 s.C. 3o. 4+ +4 + ++
3 6 s.C. 40. +* * +
4 20 s.C. 8o. + + +
5 6 s.C. 1lo. + +
6 18 s.C. 3o0. + 4+ +4+ +
7 8 s.C. no +
8 5 5.C, 3o. +
9 3 s.C. 30. + ++4 +4+4+ F44+ +++
10 6 s.C. 3o. + + +
11 6 s.C. 8o. * + +
12 3 5.C. 20. * ++ ++ FIPW
13 4 s.C. no 44
14 10 s.C. no
15 4 s.C. 30. + ++
16 7 s.C. 4o0. + +4
17 5 s.C, 3o. ++
18 4 s.C. 4o. + +
19 6 obnubil.  5o0. ++ +
20 10 F obnubil. 4o. + ++
21 10 F coma 20. 44
22 6 coma 20. 44 ++ + +
23 15 coma 3o0. 434 +4 + +
24 8 coma 3o0. + + e
25 3 coma 50. ++ + + +
26 4 F coma 3o. +
27 4 coma 20. + + +
28 10 F ' coma +
29 8 F coma 3o, +++
30 15 F coma 20. + + + +
31 14 F coma  9o. ++ + 4

s.c =sin cambios. - F = fallece

dos para el estudio histolégico. Como ya se
anticipé en lineas anteriores, no fue posible rea-
lizar las biopsias en' los primeros dias de hospi-
talizacién de los pacientes, sino mds bien tard{a-
mente, desde el 40. dia en adelante; en dos pa-
cientes que entraron en coma, la biopsia se rea-
lizé 32 y 47 dfas después de la ingestién del
téxico, habiendo fallecido el primerb de ellos.

En general, podemos decir que la estruc:

tura lobulillar del parénquima hepdtico se con-
servd en casi todos los casos, salvo en aquellos
con necrosis; es decir, las trabéculas conserva-
ron su disposicion, los espacios porta y sus com-
ponentes igual, no hubo cambios en las células
de Kupffer. Pero hubo alteraciones del hepato-
cito en la gran mayorfa de pacientes, las mismas
que pueden bdsicamente resumirse en edema,
condensacion del citoplasma en una banda en-

A
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tre el nicleo y el polo secretorio, colestasis in-
tracelular, colestasis extracelular y a veces dafio
nuclear; esteatosis se observé en numerosos ca-
sos, pero leve y de distribucién indiferente.

La necrosis hepatocelular se presentd so-
lamente en 7 pacientes, y solamente en un caso
fue masiva, abarcando difusamente el parénqui-
ma hepidtico; en los demds fue necrosis ocasio-

nal, focal, sin signos distintivos particulares. De
los 7 pacientes que mostraron necrosis hepato-’

celular, 3 tomaron dosis altas de “diablillos”de
15, 18 y 20 unidades (casos 1, 6 y 30) 2 toma-
ron 10 unidades cada uno (casos 2y 20)y 2
pacientes tomaron solamente 3 unidades cada
uno (casos 9 y 12). De los pacientes con dosis

elevadas, todos tuvieron vémito antes de las

4 horas y su prondstico fue variado: uno solo
fallecié con 15 tabletas (caso 30), los otros dos
no tuvieron ni siquiera cambios de conciencia.
Entre los dos pacientes que tomaron 10 ‘‘dia-
blillos”, uno tuvo necrosis masiva del higado
(caso 21), el dnico con este tipo severo de ne-
crosis en toda la casufstica, y el otro tuvo le-
ves signos de necrosis,

Edema hepatocelular se presenté en 22
casos: intenso en 5, leve a moderado en 17, Se
observé condensacién del citoplasma en 13 ca-
sos, a veces coincidiendo con colestasis intra-
celular,

Colestasis hubo en 27 de los 31 casos

examinados; de ellos, 9 presentaron colestasis
intracelular en forma de granulaciones pardus-

cas de disposicién difusa o polar en el hepato-

cito; 19 presentaron colestasis extracelular, en
forma de microtrombos biliares, de distribu-
cién preferentemente centrolobulillar, aunque
con frecuencia con una distribucién totalmente
andrquica.

No podemos hacer un relato detenido de
cada uno de los casos que presentaron estas al-
teraciones hepatocelulares; porque el cuadro se
presenta imposible de sistematizar: es decir,
cualquiera de estos cambios se presenta con in-
gestién de pocas o muchas tabletas de “‘diabli-
llos™.
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DISCUSION

La intoxicacion por ‘‘diablillos” es la mds
frecuente en nuestro hospital, sobre todo a fi-
nes del afio escolar y en periodo navidefio; la in-
gestién intencional con propésitos de suicidio,
el tipo de *“clientela” del hospital Eugenio
Espejo, se orienta a este tipo de ‘“veneno’ de
fdcil acceso, y llama.la atencién la baja o casi
nula intoxicacidon por barbitdricos u otras subs-
tancias. : ,
La mayor parte de pacientes son jovenes
y adolescentes aparentemente en buena salud
antes de la intoxicacién. Toman los diablillos
enteros o diluidos con-agua, y todos presentan
vémito dentro de las primeras horas de la inges-
tién, Presumimos que la absorcién es rdpida y
alta, a pesar de que hay autores que han descri-
to que la absorcién del fésfora blanco es lenta
(4), pues en todos se presentan‘los sintomas ca-
racter{sticos ain cuando todos tuvieron-aten-
cién relativamente inmediata, dentro de las pri-
meras 24 horas. Es presumible entorices que la
circulacién entero—hepdtica expone al parén-
quima hepdtico muy rdpidamente frente al
toxico.

Parece que deberfamos admitir que se tra-
ta-de una intoxicacién mixta por fésforo blanco
y por clorato de potasio, pero domina el cuadro
clinico de intoxicacién, fosférica, como ha sido
descrito por otros autores: vomito, ictericia a
partir del tercer dia, dolor .en 4rea hepitica,
cambios en el estado de conciencia que van de
irritabilidad y apatias hasta el coma, La evolu-
cidén coincide también y se reconocen tres eta-
pas: 1a.) caracterizada por nfusea y vémito, do-
lor abdominal, diarrea, hematemesis, que pue-
den evolucionar procozmente a estados de
shock y coma dentro de las primeras 24 horas;
2a.) un perfodo aparentemente latente de 1 a
3 dfas, sin mayor sintomatologia, y 3a.) falla
hepdtica progresiva, insuficiencia  renal, com-
promiso serio- del SNC. La muerte en la fase
temprana se debe a shock o fibrilacién ven-
tricular o asistolia (2).

Consideramos la ictericia’ de tipo obstruc-
tivo por edema hepatocelular, con fosfatasa al-
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calina elevada, y la leucopenia a veces severa
por probable accién téxica a nivel de la medula,"

no-estd claro si por el fésforo o el clorato de po-
tasio. g . '
Resumiendo -podriamos decir que el cua-

dro clinico de estos pacientes; tiene una imagen

bastante caracteristica y definida; reconocible
como:una entidad y probablemente asimilable
a la intoxicacion .por-fosforo blanco. Pero es
una imagen:evasiva, inestable en-todo caso, sin
relacién con los datos de dosis o forma de-inges-
tién del téxico, 0 de su:eliminacion parcial por
el vémito precoz. El ndmero de “diablillos” in-
geridos es pequefio o grande en cualesquiera de
los tres grupos-que hemos considerado de acuer-
do al'estado de conciencia; la evolucion es im-

predecible y no: guarda relacion. directa: con la.

dosis del téxico, con el.tiempo transcurrido has-
ta: la aparicidn del vomito o lavado gédstrico, con
el. comportamiento clinico, los hallazgos:de la-
boratorio. y el cuadre histopatolégico. Es intere-
sante mencionar; que.en el grupo I estuvo el ca-
so de-la niftita de 2 afios de edad, que se mantu-
vo apdtica e .ictérica por un mes. El tratamiento
instaurado, que hemos iniciado precozmente,
con una intencién “profildctica”
resultados favorables desde el punto de vista cli-
nico, pero no puede ser documentado histolégi-
camente el beneficio a nivel hepdtico.

-Las - defunciones se produjeron entre los
dias 5 vy 10, a excepcién de una paciente qué
luego de haber superado desde el punto de vis-
ta- clinicoy ‘de’ laboratorio un primer episodio
de-coma hepitico, presentd un nuevo-estado de
coma y fallecid a los 32 dfas. Creemos que si el
paciente supera-los 10° 0 12 primeros dfas, el
prondstico mejord significativamente.

Los ¢ambios histopatoldgicos son- del to-
do inespecificos, y atin mds, notienen casi nada
que ver.con la.jntoxicacion- fosforica, aparte
quizd.de la leve esteatosis: la necrosis peripor-
tal caracteristica no se observd en ninglin caso;
Sinembargo, no--hay duda de que la mezcla-de
los:“‘diablillos’”: es un hepatotéxico; puesto que
los pacientes que tienen evolucién fatal, todos
mueren en-coma hepdtico,’y puesto ‘que en to-

dos los casos hay algiin grado de lesién hepitica

sin duda .dio:

Intoxicaciéon por fésforo blanco, Lesiones hepdticas

reconocible al microscopio.

‘Lo que no podemos establecer es una re-
lacion dlrecta ctiopatogénica entre dosis apa-
rente y mamfestacwnes, Para exphcar esta in-
coherencia herrios éspeéulédo sobre muchos
factores que vale enumerar: 1) la Composwlon’
de los “dlabllllos es muy variable, pudlera ser
que hay lotes mds toxxcos mds solubles y mas:
absorblbles unos que otros, que contengan al-
gunos un téxico no ¢onocido. 2) A pesar del
aparente buen estado de salud de los presuntos
suicidas, no conoccmos ‘nada de sus particula-
res susceptlbllldades del estado del hlgado an-
tes del téxlco de la posible utilizacion de tdr-
macos antes del envenenamlento 3) Mala in-
formacién de parte de los pacientes o sus fa-
miliares: sobre la  dosis toxica ingerida. 4) EI'
tratamiento beneficié sin’duda a varios pacien-
tes que llegaron al‘coma’y permanecieron va-
rios dias en él y luego se recuperaron;-pero sus
biopsias: mostraron lesiones comparables a las
de pacientes con menor-dosis toxica. 5) Esta-
mos presumiendo que lo mds importante es la
lesién ‘hepatocelular por- intoxicacion fosféri-
ca, pero sabemos que el clorato de potasio pue-
de tener gran significado en la produccién del
coma, Y. finalmente 6) en cuanto al examen
hlstopatologlco es definitivo el hecho de que'
las biopsias no se realizaron dentro del mismo
plazo en todos los pacientes y mds bien se prac-
ticaron en forma muy irregular. Es posible que,
con’ un protocolo mds rlguroso pudiéramos
encontrar mayor correlacién entre dosis, evo-
lumon pronostlco y cambios hlstopatologlcos

Creemos por la dlscuswn que ‘antecede,
que esta comumcacxon no es sino un plantea-_
miento inicial del problcma que ex1ge una L con-
snderacwn mids detemda en el futuro
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RESUMEN ’ |
Se realiza un estudio restrospectivé; de enfermedad trofobléstica en el Hospital Gineco Obs-
tétrico ‘‘Isidro Ayora” en el afio 1983, Se discuten los factores que pueden influir en su génesis co-

mo edad, nimero de gestamones y condiciones socioeconémicas. La incidencia para dicha. patolo-
gfa en el aiio indicado es de 1 por cada 688 gestaciones. {Revista de la Facultad de Clenclas Médi-

cas {Quito), 11: 145 1986).

 La i{ntima relac'ic’)‘n' entre mola hvida‘tivfdr:-
me .y coriocarcinoma se manifiesta en la epi-
demiologia de estas enfermedades. EI co'rid-
carcinoma puede aparecer despues de cualquxer
gestac1on pero el riesgo aumenta cuando existe
un cuadro de mola (1). La mola hldanfo_rn_)e
pertenece a un grupo de lesiones. neopldsicas del
tejido trofobldstico, que incluye ademds el co-
tioadenoma destriens (mola invasiva) y el.corio-
carcinoma. La mola; hidatiforme . constituye la
fase final de un embarazo con degeneracién de
las vellosidades, las:cuales se vuelven hidrdpicas
y el trofoblasto experimenta proliferacion (2).
El corioadenoma destriens demuestra invasién
local del miometrio por las vellosidades de: la
mola, en tanto que-el coriocarcinoma es.un tu-
mor invasor, generalmente. metastdsico (3). La
incidencia de la mola se expresa:en relacién al
nimero total de embarazos en una-comunidad.
En el afio de 1983, en la maternidad “Isidro
Ayora” se produjeron 20.666 gestaciones, de
ellos 30 casos de enfermedades trofobldsticas,

lo que da una incidencia de 1 por 688 gestacio-
nes, En los Estados Unidos, esta incidencia es
de 1: 1700, mientras que en Indonesia es de
1:85 gestacxones (5). En la China, un estudio re-
trospectivo de 7.5 millones de embarazos reve-
lan 5.863 molas, lo que da una incidencia de
1:1290 gestaciones (11).

MATERIALES Y METODOS

Historias clinicas de pacientes diagnosti-
cadas de enfermedad trofobldstica en el hospital
Gineco-Obstétrico “Isidro Ayora’ en el afio
1983, desde 'enero a diciembre, las mismas que
fueron tomadas del servicio de estadfstica del
hospital, mcluyendo en todas el estudio histo-
patolégico correspondiente.

RESULTADOS

. Lé tabla kll, demuestra la incidencia de la
enfermedad trofobldstica por edad.
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Tabla 1.— Enfermedad trofoblastica y edad

EDAD CASOS - o/o
15 — 19 afos 1 33
20 — 24 afos 8 26.6
25 — 29 anhos 8 26.7
30 — 34 ainios 4 133
35 — 39 afios 2 6.6
40 — 44 anos 3 100
45 — 49 anos 3 10.0
50 — 54 afios 1 33
TOTAL 30 100

En nuestro estudio la mayor incidencia de
enfermedad trofobldstica se encontré entre los
20 a 24 ahos, en tanto que la menor incidencia
se encuentra en menores de 19 afios y mayores
de 50 afios.

La mayorfa de los autores coinciden en
que el riesgo de un embarazo molar es mayor ¢n
mujeres por sobre los 40 -afios (1); en tanto que
otros autores, como Slocumb y Lund (4) sugie-
ren que las mujeres jovenes tienen sustancial-
mente mayor riesgo. Bagshawe y cols. (5), Teoh
y cols. (6) y Hayashi y cols. (7), mantienen la
opinién de que las cifras de incidencia son ma-
yores en mujeres jévenes. Es posible que el nd-
mero de enfermedades trofoblasticas disminuya
en el grupo de mayor edad, por cuanto las ges-
taciones en este grupo etario son menores en re-
lacién a mujeres mds jovenes y que es lo que en
forma aparente disminuirfa su incidencia,

La tabla 2, demuestra la incidencia de la
enfermedad trofobldstica por el nimero de ges-
taciones.

La mayor incidencia es notable en muje-
res con menos de 6 gestaciones y especialmente
en mujeres que han tenido un mimero menor a
3 gestaciones. Con frecuencia se asocia la pari-
dad con la incidencia de mola, pero es probable-
mente una consecuencia indirecta del efecto de
la edad materna sobre la incidencia (1). Matalon
y cols. (8), y Yen y cols. (9), en estudios en los
cuales examinan la paridad con control de la
edad materna, no encuentran efecto de la pari-
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Tabla 2.— Enfermedad trofobléstica y numero
de gestaciones

GESTACIONES CASOS o/o
1-3 14 46.7
4—6 8 26.7
7-9 3 10.0
10 —12 3 10.0
13 -15 1 3.3
16 — 18 1 33
TOTAL 30 100.0

dad en la incidencia de enfermedad trofobldsti-
ca. '

La tabla 3, relaciona el estado socioeco-
némico con la incidencia de enfermedad trofo-
bldstica.

Tabla 3.— Condicién socioecondmica y
enfermedad trofobldstica

CSE. CASOS . o/o
Mala 6 20.0
Regular 19 63.3
Buena 5 16.6
TOTAL ' © 30 v 100.0

La clasificacion del estado socioecondémi-
co es uno de los pardmetros de mds dificil eva-
luacién y para el presente caso hemos tomado
en cuenta datos de ingreso familiar y presencia
de servicios bdsicos sanitarios.

Se calific6 como Mala: ingreso menor
de 4000 sucres mensuales, sin servicios sanita-
rios bisicos; regular: ingresos entre 4000 y
6000 sucres mensuales, con 0 sin servicios sa-
nitarios bdsicos; buena: ingresos mayores de
6000 sucres mensuales, con servicios sanitarios
bdsicos. (En 1983, 4000 sucres mensuales era el
minimo vital).

La mayor incidencia de la enfermedad se
encuentra en el estado socioeconémico califica-
do como regular, a pesar que el tipo de paciente
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que generalmente acude por los servicios del
hospital objeto del estudio, es aquella persona
de bajas condiciones socioecondmicas. En el
Asia, Acosta—Sison (10), sefiala que la mala ali-
mentacién y el bajo nivel socioecondémico au-
menta la incidencia de molas; pero, Bagshave y
cols. (5), en estudios realizados en Inglaterra,
no encuentra ninguna relacién en la incidencia
al respecto del estado socioeconémico.

La tabla 4, clasifica la incidencia de cada
una de las enfermedades trofobldsticas.

Tabla 4.— Incidencia de enfermedades

trofobldsticas
PATOLOGIA CASOS o/o
Mola Hidatiforme 23 76.6
Coriocarcinoma 6 20.0
Corioadenoma
destriens 1 3.3
TOTAL 30 100.0

De los 30 casos de enfermedad trofoblds-
tica, en forma sorprendente 6 casos se presen-
tan como coriocarcinoma que €s un porcentaje
alto. El coriocarcinoma tiene un riesgo de apa-
ricién después de una mola del 2 al 30/0 (1);
pero, en nuestro estudio el riesgo fue del 200/0;
esta patologia se presentd en los casos de mayor
edad materna. Nakano (10), afirma que el ries-
go de complicacién maligna de una mola, au-
menta con la edad materna. El corioadenoma
destriens o mola invasiva tiene una incidencia
menor a la que nosotros hemos encontrado,

CONCLUSIONES

La mayor incidencia de la enfermedad
trofobldstica se encontrd en mujeres menores
de 29 afos de edad, quizd porque en este grupo
etario es mayor el nimero de gestaciones.

Las gestaciones con mayor incidencia de
enfermedad trofobldstica fue de pacientes con
menos de 3 gestaciones, pero este dato no pue-
de ser determinante por cuanto no se controld
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la edad.

Es indudible que el tipo de paciente que
acude a la maternidad “Isidro Ayora” es ensu
gran-mayoria.del nivel socioeconémico medio y
bajo’y por-¢éllo la.incidencia -es mayor.

Se encuentra una dlta incidencia, en rela-
cién a otros estudios de coriocarcinoma, quizd
porque el perlodo de un ao en estudio es muy
corto para este tipo:de andlisis,

La incidencia de enfermedad trofobldsti-
ca en la‘maternidad “Isidro Ayora” en el afio de
1983, fue de'1 por cada 688 gestac1ones

" El alto porcentaje (200/0) de degenera-
cién maligna de la mola en el afio de 1983,
constituye un factor alarmante sobre la peligro-
sidad de la mola en nuestro hospital.
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RESUMEN

Se determinaron valores hematoldgicos en 50 nifios quitefios comprendidos entre 6 y 10
anos de edad y en buen estado nutricional, encontrindose 5 nifios con hierro sérico bajo 10
umol/1 y 3 con un porcentaje de saturacién de transferrina inferior a 150/0, El hierro sérico fué
dosificado paralelamente en Par{s obteniéndose valores estadisticamente similares a los encontra-
dos en Quito.

Se procedié a suplementar a los 50 nifios con hierro elemental (25 mg/d{a) en forma de
sulfato ferroso durante 60 dias observindose un incremento estadisticamente significativo de los
valores de hierro sérico, hemoglobma y porcentaje de saturacion de hierro. Asf mismo, luego de la
suplementacién 27 nifios incrementaron en mds de 1 gramo sus valores de hemoglobina demostran-
do haber sido verdaderamente anémicos, 5 de estos nifios correspond{an a los 14 que inicialmente
fueron catalogados como anémicos. Ningdn nifio presenté valores de hierro bajo 10 umo1/1 como
tampoco valores de saturacién de transferrina inferiores a 150/0.

El contraste entre el alto niimero de nifios anémicos (540/0) y el reducido grupo de nifios
con deficiencia demostrable de hierro (100/0) puede deberse a procesos inflamatorios o infecciosos
que afectan los valores de los indicadores del transporte de hierro corporal y que no fueron contro-
lados en el estudio. (Revista de la Facultad de Ciencias Médicas {(Quito), 11:149, 1986).

La anemia ferropriva, ain de grado leve o
moderado, tiene répercusiones importantes so-
bre el crecimiento, la respuesta inmunitaria, la
capacidad de trabajo 'y de aprendizaje; la defi-
ciencia de hierro sin manifestaciones hemato-
légicas puede ocasionar trastornos similares
(1—6). Uno de los grupos con riesgo incremen-
tado de sufrir deficiencia de hierro constituyen
los infantes y los nifios pequeiios quienes, debi-

do a su ripido crecimiento, tienen necesidades
incrementadas de hierro, las mismas que no
siempre son satisfechas por los aportes dietéti-
cos (7—9). Los altos {ndices de prevalencia a
nivel mundial, que llegan a 30—500/0 en los lla-
mados ‘“‘pafses subdesarrollados™ (12,13), hacen
de la anemia ferropriva uno de los problemas
prioritarios de salud piblica. El estudio de la
deficiencia de hierro se ha basado habitualmen-
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te en la dosificacién de hemoglobina sérica, pe-
ro la hemoglobina representa solo uno de los as-
pectos de la situacion del hierro corporal. El es-
tado real del hierro orginico se obtiene en base
a los datos tanto de los indicadores de la reser-
va corporal (eg. Ferritina sérica), de los indica-
dores del transporte del hierro (e.g. hierro séri-
co, capacidad total de fijacién del hierro, coe-
ficiente de saturacidon de hierro), asi como de
los indicadores de anemia, uno de los cuales es
la hemoglobina (14).

En el presente trabajo estudiamos la. res-,
puesta hematopoyética y el comportamiento

de los indicadores hematolégicos del estado de
hierro, a2 un ensayo de suplementacién en un
grupo de escolares que habitan en altura y co-
rrelacionamos los indicadores de anemia con los
indicadores de transporte de hierro.

MATERIALES Y METODOS

Se seleccionaron 55 nifios de edades com-
prendidas entre los 6 y los 10 afios quienes asis-
tian a una escuela particulaf de Quito (2.800 m.
de altura (15). 23 fueron mujeres con un pro-

medio de edad de 95 meses (SD * 18), y 32,

varones con edad promedio de 99 meses (SD =+
16). Los nifios escogidos se encontraban en bue-
nas condiciones nutricionales y de salud; el peso
y talla promedio se presentan en la tabla 1. Nin-
guno de los nifios habfa tomado hierro o drogas
susceptibles de modificar su estado de hierro

Los indicadores del transporte del hierro corporal en escolares de Quito

corporal los 3 meses que precedieron al estudio.
Se explicé detalladamente los pormenores del
proyecto de suplementacién a los padres de fa-
milia y se obtuvo, entodos los casos, el consen-
timiento para incluir a los nifios en el programa,

El dia 0 se obtuvo una muestra de sangre

“venosa de cada uno de los 55 nifos, en la cual

se determiné hematocrito, por microcentrifuga-
cién capilar; hemoglobina, hierro sérico y capa-
cidad total de fijacién de hierro por método es-
pectrofotométrico, y se calculd el coeficiente
de saturacién del hierro. En 53 muestras se rea-
lizé la dosificacién de hierro sérico en Parfs.

Se procedié a continuacién a suplemen-
tar a los nifios con 25 mg/dia de hierro elemen-
tal, en forma de sulfato ferroso Fer—in—sol de
la casa Mead Johnson durante 60 dias.

El dfa 60 se obtuvo una nueva muestra
de sangre de 50 nifios que cumplieron el progra-
ma de suplementacién y se realizé las mismas
dosificaciones de laboratorio que el dia 0.

Los andlisis estadisticos efectuados con
los valores obtenidos fueron: Test t. de Stu-
dent, y Test de diferenciacién de proporciones
de 2 poblaciones (16—18).

RESULTADOS

Los 53 valores de hierro sérico analizados
en los laboratorios de Quito y Parfs (dfa 0) se
observan en la tabla 2. No hubo diferencia signi-
ficativa entre las 2 dosificaciones,

Tabla 1,— Peso y talla (promedio £ SD) de los
55 nifios incluidos en el estudio

SOMATOMETRIA PE SO (Kg) TALLA (cm)
SEXO - N X SD X SD
Mujeres 23 237 54 1228 *119
Hombres 32 255 *64 1253 £ 85
Total 55 248 +£58 1242 *.99
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Valores de. hierro sei‘zco (minimo, maximo;

promedio, desviacién estendard): comparaczon de las dosz-

ficaciones en. Quzto y Paris.

"HIERRO SERICO (umo1/1)

LABORATORIOA
' N Min, Max: X SD P
Quito 53 75 257 144 63
B NS
Parfs "53 7.0 241 135 6.2
Tabla 3.~ Evaluacion de los pargmetros
hematolégicos: Dia 0— Dia 60. Promedio y
* desviacion estandard (50 nifios)

VALOR ~ :Dfa0 Dia 60 ‘_
PARAMETRO X+ SD X+ SD Valordep
Hemoglobina Coe P
(9/100ml) 1292 099. 13.86 097 . <.0,001
Hematrocrito (o/o)  40.08 3.06 4’1_;7 2 NS
Hierro Sérico -

(umol1/1) C16.11+442 2165 640 < 0,001
Capacidad total e -

fijacion de hierro :

(umo1/1) 6343 7.53 67.02 7.53 NS
‘Coeficientfe de

saturacién de hierro

(o/0) 2543 7.01 < 0.001

3227 820

Los datos del dfa 0 y del dfa 60 se pre-.
sentan en la tabla 3, observindose un incremen-.
to significativo de los valores de hemoglobina,
hierro’sérico y coeficiente de saturacién de hie-
rro. La evolucién de la distribucién de los valo-
res de hemoglobina, hierro sérico y coeficiente
de saturacion de transferrina se presentan en'la -
flgura 1. ’

En el dia 0, 36 niflos S tuvieron valores de'
hemoglobina inferiores a 13.3 g/100ml, que de-
berfa ser considerado como el Ifmite inferior'a
la normalidad segiin los valores de la OMS ajus-
tados para la altura y para la edad del grupo de

estudio (14),.5 nifios tuvieron valores de hierro
sérico inferiores a 10 umo1/1 y 3 valores de sa-
turaciéon de hierro inferiores a 150/0. En el dia
60, 9 ninos-tuvieron hemoglobina inferior a
133 g/lOO ml, Ninglin nifio tuvo valores infe-
riores de hierro sérico como tampoco de satura-
cién de hierro. De los 50 nifios, 27 incrementa-
ron su valor de hemoglobina en més de 1 g. de-
biendo considerarse que el inicio del programa
eran nifios verdaderamente anémicos; 22 de es-
tos nifios que incrementaron significativamente
su hemoglobina, correspond{an a los 36 que ini-

" cialmente presentaron valores inferiores a 13.3



Figura No. 1.— Evolucién de la distribucion de Hemoglobina, Hierro Sérico y Coeficiente de Satu-
vrac'ién de la Transferrina.
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g/100ml y 5 correspondié a los 14 nifios con

valores considerados “normales’” el dia 0.
DISCUSION

Puesto que la hemoglobina es el com-
puesto férrico de mds ficil medicibn pareceria
aceptable basar la estimacién del estado de hie-
rro en la dosificacion de hemoglobina sérica;
sin embargo este pardimetro no representa fiel-
mente el estado de las reservas de hierro ni la
situacién del hierro transportado, necesitdndo-
se para un estudio exacto de la situaciéon del
hierro de la complementacién con pruebas que
detecten las distintas facetas del hierro corporal

(14). .
Por otra parte, la dificultad que represen-

ta precisar el limite inferior de Hb para definir
el concepto de anemia, especialmente en indi-
viduos que habitan en altura, asi como la nota-
ble superposicién de valores de hemoglobina
de sujetos “normales” y de sujetos deficientes
en hierro que habitualmente se presentan en los
estudios epidemioldgicos (10, 20—21), han de-
terminado - que en la actualidad el criterio mds
aceptado para el diagnéstico de anemia ferropri-
va sea la respuesta de la hemoglobina o un ensa-
yo de suplementacion con hierro, considerdndo-
se significativo el aumento de mds de 1g/100ml
de Hb (22-24).

En nuestro ensayo empleamos una dosis
de suplementacién de 25 mg/d{a de hierro ele-
mental, la cual es algo inferior a dosis emplea-
das en otros estudios en escolares: 30—40
mg/dfa (25, 26) o 2 mg/Kg/dfa (6).

De los 36 ninos que en el dia O tuvieron
valores de hemoglobina inferiores a'13.3 g/100
ml, 22 incrementaron en mds de 1g/100ml su
hemoglobina luego de la suplementacién; para-
lelamente 5 de los 14 niftos (350/0) original-
mente catalogados como normales incremen-
taron en mds de 1g su hemoglobina, demos-
trando haber sido verdaderamente anémicos
al inicio del estudio, lo que, coincidiendo con
estudios similares, a distintas edades (19, 23,
27-30) sugeriria que los valores de hemoglo-
bina de la OMS (ajustados para la altura, en
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nuestroc caso), subestiman la prevalencia de
anemia. ' ‘ .
El hierro sérico, la capacidad total de fi-
jacién de hierro y el coeficiente de saturacion
de hierro, son los indicadores del transporte
de hierro en la sz;mgre y ellos no varfan, normal-
mente, hasta que los depésitos de hierro son to-
talmente depletados.

E! hierro sérico y la capacidad de fija-
ci6n de hierro se miden frecuentemente por téc-
nicas espectrofotinétricos; la dosificacidon es
larga y sujeta a errores debidos al hierro conta-
minante presente en el medio ambiente (31).

Las importantes variaciones nictamerales
del hierro sérico y de la capacidad de fijacion
del hierro (14, 32) se traducen a menudo por
un diagnéstico falsamente positivo o falsamen-
te negativo cuando la saturacién de transferina,
o el hierro sérico son los Unicos test utilizados
para determinar la’carencia de hierro (6). Alre-
dedor de los 3 aiios de edad, en el transcurso
del difa, los valores estin altos en la manana y
bajos en la noche; la amplitud de esta variaciéon
oscila entre un promedio de 470/0 en la mafa-
na a un promedio de 130/0 en la noche (10).

El hierro sérico, por otra parte, puede
aumentar en casos de infecciones o sindromes
inflamatorios, en tanto que la capacidad de fija-
cién del hierro disminuye en-estos casos (32,
33) por lo que es necesario tomar en considera-
cibn, estos procesos cuando se quiere tener una
idea global del hierro corporal.

En nuestro estudio no fueron controlados
los procesos infecciosos, lo cual explicaria el
contraste entre el alto indice de nifios anémicos
demostrado por la respuesta a la suplementa-
cién (540/0) con el reducido grupo de nifios
con deficiencia demostrable de hierro sérico
(100/0).

CONCLUSIONES

Al parecer la incidencia de anemia ferro-
priva esalto en escolares quitefios y la sola dosi-
ficacién de hemoglobina sérica no evidencia la
magnitud del problema. Se hace necesaria la
realizacién de pruebas de suplementacién en
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muestras representativas de la_poblacién,: ajus-
tando la dosis del hierro de suplementacion, a
fin de obtener valores hematolégicos de referen-
cia a distintas edades y segtn las diversas condi-
ciones de la poblacién nacional. Para la determi-
naci6én adecuada del estado de hierro corporal
es necesario. que los estudios de investigacion
controlen los procesos infecciosos o inflamato-
rios y se determinen los indicadores de las reser-
vas de hierro (vg. ferritina sérica),
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HALLAZGOS CITOGENETICOS EN VEINTIDOS
TRASTORNOS HEMATOLOGICOS
PRELEUCEMICOS Y LEUCEMICOS

Dr. CESAR PAZ Y MINO

Unidad de Génetica Médica. Fundacion “Simén Bolivar” — Unidad de Investigacion Médica.
Quito-Ecuador

RESUMEN

Se presentan los resultados citogenéticos de 22 trastornos hematoldgicos preleucémicos y
leucémicos, haciendo una revisidn de las alteraciones cromosémicas mds frecuentes y su implica-
cién en la clfnica, diagnéstico y evolucién de la enfermedad. Se estudié 8 Leucemias Agudas (LA),
6 y 2 Eosinofilias: Las preparaciones cromosémicas se hicieron con técnica directa, los cromoso-
mas se los estudié con tincién normal Giemsa, bandas Q y bandas GTG. Las edades de los pacien-
tes oscilan entre 9 y 63 afios. Los cromosomas mds implicados en reestructuraciones y aneuploi-
dias fueron el 9, el 22 y ¢l 8 en 22,70/0 de casos; el 18 en 18,10/0; el 17 en 9,090/0 y el resto de
cromosomas: 5, 11,15, 21 y otros inespecificos del grupo C y'D en 4,50/0 cada uno. Estos hallaz-
gos citogenéticos coinciden con los referidos ¢n la literatura. Los hallazgos mis frecuentes fueron
la translocacién 8;14 en la LAL; la translocacién 15;17, la t (8;21) y la trisomi{a 8 en la LANL; el
cromosoma filadelfia (Ph) en la LMC; el marcador 5q— (delecién del brazo largo del cromosoma
5) y la trisomia 18 en los SMD; en las eosinofilias no se encontrd alteraciones cromosémicas. Se
hace también una breve revisién de datos de la literatura sobre los oncogenes secuenciales en los si-
tios de las réestructuraciones éromosémicas 1mphcadas en las leucemias, como son los oncogenes

c—fis y erb Al en la translocacién 15q22; 17921 en las LANL, el c—fms en el 5q—y el ¢ abl—ber

implicado en el cromosoma Ph, sobre los oncogenes se revisa la posible implicacién en el desarro-
llo de los procesos malignos. Finalmente se resalta la importancia de la citogenética y su idénea
utilizacién en la clinica y la mvestxgacwn (Revista de la Facultad de Ciencias Médicas (Quito),
11:157, 1986).

INTRODUCCION

En 1960, Nowell (1) reporta la primera
anomalfa cromosdmica relacxonada con un
proceso maligno, la describié .como una anor-
malidad de un cromosoma del grupo G, al que
llamé Cromosoma Filadelfia, por el sitio en que
fue descrito. Desde aquel momento los estudios
citogénéticos encaminados a relacionar altera-
ciones cromosémicas- especificas con alteracio-

nes hematoldgicas han sido innumerables. Las
nuevas técnicas en citogenética, la sencillez rela-
tiva de las mismas, el bandeo de los cromoso-
mas y la genética molecular, han sido de gran
ayuda para dilucidar las cuestiones relacionadas
con los cambios cromosémicos en los procesos
hematolbgicos premalignos v malignos.

La citogenética aplicada a la clinica, hoy
centra su estudio en los siguientes aspectos (2):
(a) deteccién de alteraciones cromosdmicas co-
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mo medio diagnéstico; (b) clasificacién citoge-
nética de los procesos hematolégicos; (¢) carac-
terizacidn de los diferentes grados de desarrollo
de Ia enfermedad; (d) evaluacién de la remisién

co de la enfermedad. 7

A parte de la -utilidad clinica; a nivel in-
vestigativo, el hallazgo de alteraciones citogené-
ticas especificas o marcadores de malignidad de
ciertos trastornos, o la frecuente asociacién de
una cromosomopatia con un proceso-hematold-
gico, han servido para la localizacién de oncoge-
nes, que estin ayudando en la_comprensién de

la etiopatogenia y comportamiento de los pro-

cesos malignos en general.

Este trabajo presenta los resultados cito-
genéticos de 22 diferentes trastornos hematolé-
gicos leucémicos y -preleucémicos, como tam-
bién hace una breve revision de las alteraciones
mds frecuentes en los mismos y sus implicacio-
nes.

PACIENTES Y METODOS

Las médulas 6seas de 22 pacientes con di-
ferentes alteraciones hematoldgicas fugron estu-
diadas citogenéticamente. 12 muestras estudia-
das provinieron de centros a51sten01ales publicos
y privados de Quito y 10 muestras fueron estu-

diadas en Madrid — Departamento de Genética,
Instituto de Investigaciones Médicas—Funda- -

cién “Jiménez Dfaz”
Para el estudio se considero: a) el diagnds-
tico hematologlco b) edad de Jos pacxentes c)

sexo, y d) férmula cnogenetlca La serie estu-:
diada comprende 8 Leucemias Agudas (LA),

3 Linfocfticas (LAL) y 5 no Linfocfiticas
(LANL); 6 Leucemias Cronicas (LMC); un total

de 6 diferentes Sfndromes MielddisplisiCOS'

(SMD); y finalmente 2 casos de eosmoflhas
mcspecxflcas clasificadas como OTROS ‘
La muestra de médula Ssea se extrajo por
puncién dlrecta de cresta ilfaca, la médula se
recolecté en un frasco con antlcoagulante (he-
parina). Inmedlatamentc se prepard la médula
con tccmca directa (3, 4) para el estudio cromo-
sémico: se colocé la muestra en 5 cc de medio

Hallazgos citogenéticos en veintidds trastornos hematolégicos preleucémicos y leucémicos

de cultivo RPMI 1640, anadido suero Newborn
a una concentracién de 13,50/0 penicilina—es-

. treptomicina.- 0,075 ml, glutamma 0,075 mly
" hepes buffer 0,025 ml. Se agregd 250 microli-
o agudizacién de la enfermedad y (e) pronostl-

tros de colchicina (bloqueador de mitosis) y se
incub6 por 1 30 horas a 37 grados centfgrados.
Pasado este tiempo se sacrifico el cultivo con la
técnica habitual: choque hipoténico con citra-
to sédico al 10/0 en agua por 20 minutos; fija-
dor de Carnoy (1:3 4cido acético: metanol)
por .20 minutos y 3 lavados consecutivos; ex-
tensién de los cromosomas y tincién con Giem-
sa. Se realiz6 técnica de bandas Q (fluorescencia
a la quinacrina) y bandas GTG (tripsina Giem-
sa). Un mfnimo de 20 metafases fueron conta-
bilizadas en cada caso, anotdndose las alteracio-
nes numéricas o estructurales existentes.

RESULTADOS

- Un total de 10 pacientes mujeres y 12

_hombres conforman la muestra, sus edades es-

tdn comprendidas entre 9 y 63 afios.
Los resultados citogenéticos son variados

en. los diferentes grupos de afecciones, concor-

dando los mismos con reportes de otras series
de la. literatura (2, .5, 8), los resultados de
los hallazgos citogenéticos se los presenta en la

tabla No. 1.

Una revision general de todos los cromo-

somas implicados en reestructuraciones o aneu-
- ploidias, muestran que los cromosomas mads

afectados en orden de frecuencia son: el 9 y el
22 implicados en el cromosoma Ph en 5 casos
(22, 70/0) cada uno;‘e“,l 8 en 5 casos (22, 70/0);
el 18 en 4 casos (18,180/0); el 17 en 2 casos
(9,090/0); y el resto de cromosomas 5, 11,15,
21 y otros inespecificos de los grupos C y D
manifestados en un caso cada uno (4,50/0).

Los hallazgos citogenéticos mds frecuen-
tes fueron: la translocacién 8;14 en la LAL;
la translocacién 15;17, la translocacién 8;21
y la trisomfa 8 en la LANL; el cromosoma Ph
en todos los casos d¢ LMC; el marcador 5q-—
(delecién del brazo largo del cromosoma 5) y
la trisomfa 18 en los SMD; en los dos casos de
eosmoflllas estudxados no se evidenci6 altera-
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 Tabla No.,1.~ Hallazgos itogenéticos en los 22 casos estudiados

TIPO DE TRASTORNO EDAD ANOS _SEXO  GITOGENETICA, o/o DE PRESENTACION
o _EN OTRAS SERIES

[

LEUCEMIAS AGUDAS .
46,Xy, 11814 90

46, XY, +8 I
46, XX i (17q) >

LAL ... . 46
LAL - .. . . .. 13,

46, XY, t (15;17) 90
46,XY del (11q) 22
46,XX,t(821). . ... . .. 13
47,XY,+8 . . .. .. 23
44, XX, —C, —D_k, .

LANL(M3) .. . - 29

LANL (M4) - ... . 33 . .
LANL (M2) 39
LANL(MS) . .. . .. 53 ..
LANL, . o 41 ,

g = _‘.n = B

LEUCEMIAS CRONICAS |

LMC‘ e JI TR 32 T e
LMC .o 15,
MC 9

LMC . T
LMC e

46 xx Ph+ e .8
46, XX,Ph+ : '
46,XY,Ph+ .

46,XY,Ph+

46,XY,Ph +

46, XY, Ph +

sszzea

SINDROMES
MIELODISPLASICOS

46, XX i A T R
47, XX, + 8 .-, .20
47,XY, .18/47, XY, +8 (1]
46,XY,5q—. . . .. . 22

ANEMIA APLASTICA 19 e
PANCITOPENIA . = . 66 -
ANEMIA REFRACTARIA . 67 .
ANEMIA REFRACTARIA . 16 . . .
ANEMIA . .. . e
MEGALOBLASTICA 78 -
TROMBOCITOP: - .

46,,_XX .

i

EOSINOFILIA . . . .46 = F .. 46,XX_
EOSINOFILIA 39 M. 46,XY
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ciones citogenéticas, en la literatura tampoco
se han reportado alteraciones, excepto en leuce-
mias eosinofilicas, estos dos casos mds bien son
eosinofilias inespecificas. Estas alteraciones es-
tructurales halladas, en su mayorfa han sido
descritas con anterioridad en otras series (2—8)
y constituyen mds o menos marcadores cromo-

sdmicos especificos de los diferentes procesos

hematolégicos. En la tabla No. 1 se recogen

los hallazgos citogenéticos en los diferentes ti- .
pos de procesos premalignos o malignos de la -

serie estudiada, haciendo una comparacién
con datos de otras series.

DISCUSION

El presente estudio es una recopilacién re-
presentativa de algunos procesos hematoldgicos
y de los hallazgos citogenéticos frecuentemente
descritos. Los resultados citogenéticos positivos
y coincidentes con los resultados de otras series
demuestran la validez de la metodologia em-
pleada en las preparaciones cromosémicas y la
importancia del empleo de la citogenética como
diagnéstico. Aunque es una serie corta y no se
puede sacar conclusiones generales, sirve de
revision de las alteraciones cromosémicas mds
frecuentes en hematologia. '

En las LAL (3, 9) las alteraciones cromo-
sémicas han sido observadas solamente en el
500/0 de casos estudiados, es frecuente las alte-
raciones numéricas (aneuploidias por ganancia
o pérdida cromosdmica) en las que estdn impli-
cados los cromosomas 21, 14 y 13, deleciones
del 16q— (pérdida de parte del brazo largo del
cromosoma 16); en linfocitos B. se ha visto el
marcador 14q+ por ganancia de material cro-
mosdémico de parte del cromosoma 8q u 11q,
En algunas LA se ha descrito la presencia del
cromosoma Ph, postulindose este hecho como
que este tipo de leucemias serfan leucemias
cronicas de evolucion violenta (7). En el presen-
te estudio en las LA se ha encontrado la translo-
caciéon 8;14 tipica del 90o/o de LAL, la triso-
mia 8 y el isocromosoma 17q.

En la LANL (3, 9, 11) igualmente sdlo el
500/0 de pacientes presentan alteraciones cito-

Hallazgos citogenéticos en veintidés trastornos hematolégicos prelei:cémicos y leucémicos
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genéticas en fase diagndstica. 850/0 de casos
tienen 45, 46 o 47 cromosomas, siendo los mis
afectados: 8 y 21 enexcesoy el 7y 5 en pérdi-
da. Alteraciones cromosdémicas relacionadas con
los diferentes estadfos segiin la clasificacion de

“la FAB (2,10, 11) son: ‘Fase M1 o M2 en meno-

res de 30 afos la translocacién 69. Fase M3 la
translocacién 15;17 con puntos de rotura
15q22; 17q21, a este nivel se han podido se-
cuenciar dos oncogenes el c—fis'en el cromoso-
ma 15 en su banda q25 muy préximo al punto
de rotura de la translocacién 15517 y el onco-
gen erb Al en el cromosoma 17 en su banda
q21, éste tendria papel mds activo en el proce-
so de proliferacion ilimitada de las LANL M3.
En fase M4 y M5 se ha encontrado la’ delecién
del cromosoma 11-en su brazo largo (11q—) y
la translocacién 9;11, también en un 40/0 de
casos de M4 se ha encontrado la delecion del 16
en su brazo largo (16q—) o la inversién del bra-
zo largo (inv 16q). Otra alteracion encontrada
en ciertos progesos leucémicos es la delecion
del brazo largo del cromosoma 5q— (del 5q13—
33), a este nivel se ha secuenciado un oncogen
el c—fms el cual podrfa estar implicado en la
etiologia de este tipo de leucemias, aunque la
delecién 5q— ha sido descrita en algunas LANL
es mas tipico en leucemias secundarias (agentes
mutantes, quimicos, radiaciones).

Las LMC (3, 7, 9), son la base de Ios
adelantos investigativos en cxtogenetlca de la
malignidad, desde que Nowell reporté el cro-
mosoma Ph, Se ha visto que 900/0 de casosde
LMC son Ph+ y 100/0 son Ph—,un 2 a 30/0
son mosaicos Ph~+ /Ph—. En 1973 por el desa-
rrollo de las técnicas de bandas se descubre el
origen del cromosoma Ph (12). 950/0 de casos
el Ph resulta de una tipica translocacién entre el
cromosoma 9 y el 22 a nivel de las bandas
9q34 y 22ql1, el 50/0 restante es producto de:
otras reestructuraciones. o

El Ph se lo puede detectar tan solo en mé-
dula bsea, ya que se encuentra en todas las célu-
las precursoras mieloides (granulocitos, eritroci-
tos y megacariocitos), en sangre periférica no
aparece ‘el Ph y los pacientes tienen cariotipo
normal, excepto que existan blastos en sangre
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(9). En fase aguda de la LC el Ph+ apareceen el
800/0 de casos. Otras alteraciones frecuentes
son eli(17q), la trisomfa 8 y la 19. En fase cré6-
nica 10 a 300/0 de casos son Ph+ y es frecuen-
te la pérdida del cromosoma 'y, la trisomla 8y
el doble Ph.

Las técnicas de secuenciacién del ADN
han puesto de manifiesto que la disposicién de
los genes en el cromosoma Ph son los responsa-
bles de la proliferacién de las células micloides.
En 1982 se localizé un oncogen, el c—abl en el
cromosoma 9 a nivel de la banda q11; el ARN
de-este gen (protoncogen), de 6 kilobases de
longitud (6.000 pares de bases) produce una
proteina de 145.000 de PM. El punto de rotura
del cromosoma 9, implicado en la traslocacién
es variable (50 a2 100 Kb). En el cromosoma 22,
el punto. de rotura implicado en la traslocaci6bn
es muy especifico, centrado en una regidn
de 5,8 Kb ilamada ber (breakpoint cluster re-
gion), Durante la reestructuracion de la translo-
cacion, el c—abl del cromosoma 9 se localiza
en el medio del gen ber del 22 en direccibn
5'~3' de la cadena de ADN; el nuevo gen
(oncogen) resultante de la translocacién 9, 22,
formado de la union de cabl—bcr tienen una
nueva longitud de 8,6 Kb 'y produce una
protefna de 210.000 PM. Esta nueva pro-
tefna de oncogen no se sabe cémo funciona,
aunque se sabe s, que tiene actividad de tirosin-
quinasa y actda en varios receptores de mem-
brana como factores de crecimiento epidérmi-
co; podria también el oncogen activo, estar re-
gulado por un antioncogen, que modificaria su
accién o la bloquearia, se ha comprobado que
siempre que exista un cromosoma Ph o una
reestructuracién diferente de cromosomas en
las que este implicado €l cromosoma 22, debe
darse la reorganizacién del oncogen como se
ha descrito, quedan todavia muchos aspectos
por aclarar en el funcionamiento de éste y de
otros oncogenes (13 — 15).

En la presente serie la Gnica alteracién en-
centrada en las LC es el cromosomsa Fh en su
forma estructural tipica t (9q34;22q11).

En los SMD o estados preleucémicos (16,
17) la primera dificuitad que se tiene es la divi-
si6n entre estados preleucémicos y leucemias,

_ penia,
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la clasificacién mds aceptada considera SMD:
desérdenes ‘mieloproliferativos: mieloesclerosis
y mielofibrosis.. LMC Ph=, anemias, pancito-
trombocitopenias y - granulocitopenias,
Los hallazgos citogenéticos son variados: dele-
cion del brazo largo del cromosoma 20 (20g—)
y trisomfa 8 0 9 en 25—-300/0 de pancitopenias.
En-anemias refractarias la trisomia 8 y el 5q—;
en anemias siderobldsticas ‘el 20q—. En la serie
estudiada s6lo un caso presenté el marcador
5q—.

La mayorfa de alteraciones encontradas
en las diferentes series estudiadas y en la presen-
te son de origen estructural antes que numérico,
este hecho sustenta mejor la hipétesis de activa-
cién de oncogenes en las reestructuraciones cro-
mosémicas (13, 14), asi mismo en la fase aguda
de la enfermedad es cuando mayor frecuencia
de alteraciones estructurales se encuentra, inien-
tras que las alteraciones numéricas estdn relacio-
nadas con la evolucién de una afeccién ya ins-
taurada. Bajo esta perspectiva, se postula que,
una primera alteracién en un oncogen se mani-
festard en toda la lfnea celular dependiente de
esa primera célula plurlpotenclal este fendme-
no se conoce como evolucién clonal y ha sido
comprobado con técnicas enzimdticas y marca-
dores de membrana, concluyendo que la mayo-
ria de alteraciones cromosémicas de los proce-
sos hematolégicos malignos efectivamente deri-
van de una dUnica célula (3, 7).

Se ha visto también que las alteraciones
cromosémicas observadas no permanecen esta-
bles y cambian segin el curso de la enferme-
dad. La mayorfa de observaciones coinciden.
en que las alteraciones tienden a desaparecer
en las fases de'remisién y reaparecen ‘en-la fase
de agudizacion, esto ha servido para que se uti-
lice los resultados citogenéticos en la valoraciéon
pronédstica, evolutiva y atin clasificatoria de los
procesos hematolbgicos. En fase diagnéstica de
LA, con lifnea citogenética normal la supervi-
vencia es de 10 meses, con una lfnea celular ci-
togenéticamente normal y otra alterada la su-
pervivencia es de 7 meses, y si solamente exis-
ten lfneas citogenétiéamente alteradas la super-
vivencia es de 4 meses. En la. LMC la presencia
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del'Ph es: de.mejor prondstico, 4 afios, frente a

10 meses: cuando es Ph—, asi. mismo la presen- -

cia del i (17) es de peor prondstico que la pér-

dida del cromosoma Y, los.mosaicos Ph+/Ph—.

son-de mejor prondstico. (3, 18),

- Finalmente es de destacar:la importancia.
que tiene la citogenética enzel mangjo clinico.y.
a njvel investigativo en los.diferentes pracesos,

hematolédgicos .preleucémicos. y - leucémicos.
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CARCINOMA DEL CERVIX
DURANTE EL EMBARAZO

Dr. ALFREDO ]I]ON LETC RT
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RESUMEN

La presencia de citologia cervical anormal durante el embarazo, varia entre 1.26'y 30/0,y de
los pacientes con carcinoma:del cérvix-aproximadamente:del 1 al 2.80/0 se encuentran embaraza-
das. Se ha relacionado al carcinomade cérvix con la existencia de titulos altos.de anticuerpos con-.
tra virus herpes tipo 2, demostrindose que existe un250/0.de riesgo de desarrollar carcinoma en
mujeres que tuvieron infeccién viral herpética. Se revisan y discuten los medios diagndsticos y el
tratamiefto de carcinoma de cérvix en mUJereS embarazadas.. (Rewsta de la Facultad de. Ciencias

Médicas (Quito), 11: 163 1986).

Siempre constituye ut problemia’ serio’y
estresante para el obstetra, el encontrar un test

de papanicolau anormal en una de sus pac1entes
embarazadas. i

Las mujeres embarazddas desarrollan los
mismos tlpos de carcinoma que'las no embara-

zadas, El impacto-emocional que se produce en

la paciente y en su familia cuando el diagndsti-
co de cdncer se hace durante el embarazo es psi-
colégicamente muy traumatizante: (1).

Debido 2 que-el cincér ginecolégico ocu-
rre a cualquier edad, durante la’ primera visita
prenatal, un examen fisico completo, que in-
cluya examen rectal, deteccién de’sangre en las
heces y papanicolau deben ser realizados."

INCIDENCIA

La presencia-de citologfa cervical anormal -
durante el embarazo varfa entre 1,26 y 3o/o °

(2,3). La presencia de neoplasia 'intraepitelial
cervical (NIC) durante ‘el embarazo varfd de
acuerdo a las diferentes series- éntre, 0.2' y

0.50/0 (4, 5). Catcinoma in'situ*(CIS).varfa en--
tre, 0.1 y ‘0.30/0°(7); pero de acuefdo a Dan-

forth’ su frecuencia“es ‘probablemente mayor,
entre, 0.5y 1o/0 (41). El carcinoma invasivo es-
td presente’ en 0.0450/0 de las pacientes emba- -
razadas (1, 7). De las pacientes con carcinoma
del “cérvix, aproximadamente el 1 a 2.90/0 se
encuentran embarazadas (1,7). De estos resulta-
dos"podemos deducir que, a pesar de que un
obstetra frecuentemente ehcuentra un papani-’
colau anormal en und de sus-pacientes embara-
zadas (1 de’cada 33 embarazadas), solamente 1
vez cada 10 o 20 afios un caso de carcinoma
cervical invasivo. Los ‘chances de hallar carcino-
ma invasivé en el cervix’'de una ‘paciente emba-
razadd ~'que Se- presenta’ con un papanicoliu
anormal son aproximadamente del 3 al 40/0
(3): Serfa unportante conocer los datos de inci-
denc1a en nuestro pals

BREVE REVISION DEL CARCINONIA DEL
CERVIX '

* Antés de discutir lo'que sucede en una pa-.
ciente’ embarazada, ‘€ importante revisar algu- -
nos conceptos bdsicos sobre el carcinoma-del
cérvix en 1a poblacién general,

EERFT C - . S

st
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Actualmente es considerado como una
enfermedad venérea (8—11) y.como-tal preva-
lente en los siguientes grupos poblaciones

1. Temprano inicio de relaciopes sexua-

les; \
Multiples contactos sexuales;

Malas condiciones socioecondmicas
Multipagas;

Temprana edad del-primer embarazo;
Corto intervalo entre los embarazos;
Prostitutas; ' '

8. Aumento en la frecuencia de enfer-
medades venérecas y

9. Mujeres de raza negra.

Sin embargo’ esta enfermedad se encuen-
tra marcadamente disminuida en otros grupos
poblacionales como monjas, nifias judfas o mu-
jeres virgenes. : o

El carcinoma del cérvix parece que es pro-
ducido por un cierto agente al que las mujeres
se encuentran expuestas en forma repetida, des-
de temprana edad y por un largo perfodo de
tiempo. Los. resultados mds sugerentes son
aquellos que relacionan al carcinoma del cérvix
con el herpes virus tipo 2 (HSV-2). Existe con-
vincente evidencia de un aumento del titulo de
anticuerpos contra el HSV—2 en el paciente con
carcinoma del cérvix, y este virus ha sido encon-
trado en el tejido descamado y en células can-
cerosas. Se cree que ¢l hombre es el reservorio
del virus y que lo transmitirfa a la mujer duran-
te el.contacto sexual, )

El riesgo que tiene una mujer que ha ad-
quirido una ‘infeccién viral herpética aguda, de
desafrollar un NIC es de aproximadamente
250/0. = - o :

El antigeno viral codificado: AG—4, que
es un componente .estructural del virién del
HSV—2 (10), ha sido identificado plenamente
y se halla incorporado para el uso como prueba
inmunoldgica- (9).- Este antigeno se encuentra
presente en el suero del 90o/0 de pacientes
con carcinoma escamocelular del cérvix y de-

LS o NI, T -G VYR 61

saparece entre 3 y 6 semanas Juego de la tera-

pia con radiacién, En los casos de recurrencia,

se lo encuentra. nuevamente  elevado en el-

900/0 de pacientes, Una de cada tres pacientes

Carcinoma del cérvix durante el embarazo

con displasia cervical tendrd AG—4 en su suero,
y esa paciente serd posiblemente aquella en la
que su -enfermedad progrese. En las otras 2
pacientes la displasia puede permanecer estable
o incluso regresionar (12).

Debido a estos hallazgos, se ha sugerido
que la deteccibn de AG—4 puede ser usada en
el “screening” de toda mujer que se presenta
con un papanicolau anormal, junto con el uso
del colposcopio y de las biopsias por el colpos-
copio. Debe recordiarse sin embargo, que este
antigeno no es completamente especifico, dado
que el 100/0 de pacientes con un cérvix normal
tendrdin titulos detectables del mismo (12).

Existe otra teor{a, que refiere que la cau-

sa del carcinoma del cérvix podria encontrarse

en el DNA nuclear del espermatozoide, el cual
serfa incorporado al citoplasma y posterior-
mente al nicleo de las células subcolumnares de -
reserva (13) del cérvix.

NEOPLASIAS INTRAEPITELIAL
CERVICAL (NIC)

“La NIC se refiere a los cambios intraepite-
liales que comienzan como una generalmente
bien diferenciada neoplasia (muy leve displasia)
y terminan con el carcinoma invasivo (14).
Ha. sido clasificado de la siguiente forma:
NIC'1 displasia muy leve
displasia leve

NIC 2: displasia moderada

NIC 3: displasia severa
Carcinoma in situ (CIS)

Carcinoma invasivo.

La antigua clasificacién de los exdmenes
de papanicolau, ha sido definitivamente elimi-
nada en la mayoria de los centros, debido no
s6lo a que es inapropiada sino que tendia a con-
fundirse en el diagndstico y en el subsecuente
tratamiento. -

La NIC termina-cuando un grupo de célu-
las provenientes de un mismo clonus, invade ‘el
estroma cervical. La diferencia entre el 1y el 3,
es inicamente cuantitativa, pues las caracterfsti-
cas- celulares son las mismas. Esto implica que
una -muy: leve displasia - debe ser considerada
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como una neoplasia invasiva. De acuerdo a esta-
disticas, el {ndice de progresién de la’ enferme-
dad aumenta con la severidad de la misma. To-
ma aproximadamente 7 afios para que una muy
leve displasia se convierta en CIS, pero solamen-
te 1 aflo para que la displasia severa se transfor-
me en CIS. Una mujer con displasia tiene 1000
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veces mis probabllldades de tener CIS que una
mujer-normal. (Flgura 1). ’ 8

La NIC ticne la misma distribucién que la
zona transicional, de allf ‘que el papanicolau y
las biopsias deban tomarse de estazona'y no de
la porcién vaginal del cérvix. (Figura 2),

La NIC comienza en la zona transicional

NORMAL | MUY LEVE

DISPLASIA

CARCINOMA
. : MICRO
LEVE MODERADO SEVERO IN SITU- INVASION

CELULAS NORMALES ——

N

IH

\%
=\

MEMBRANA BASAL| GRADO 1

GRADO 3

NEOPLASIA CERVICAL INTRAEPITELIAL

Fxgura 1.— Relacibn entre dzsplasza Y carcinoma -

XIAY¥AD

PORTIO
VAGINALIS
-

UNION ESCAMOCELULAR EN
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y se expande al endocérvix, siendo muy. raro
que lo haga a la porcibn vaginal del cérvix. Esta
es la razén fundamental para realizar un cureta-
je. endocerv1ca1 al momento de reahzar las biop-
sias dmgldas por el colposcoplo
S1mul;alneamentc con la presencia de cé-
lulas cancerosas anormales en el cérvix, existe
una profunda alteracién de la red subepitelial
vascular a fin de proveer adecuada oxigenacién
y nutrientes al tejido en crecimiento. De modo

que Ia red capilar plana, que es la normal, se’

vuelve tortuosa y da lugar q los siguientes ha-
llazgos colposcop icos:

1. puntuacion: extenswn de los capila-

resala superf1c1e :
2. mosaicismo: comprensmn por la ma-

sa de los capilares,

3. aumento de la dlstancm capilar: com-
prensién  que lleva a la desaparxcwn de varios
capilares, ' -

4. ,réd' capilzif horizontal.

CARClNOMA DEL CERVIX DURANTE EL
EMBARAZO o

Durante el embarazo en'el cérvix normal

se produce una serie de cambios en relacién a -

la no embarazada. , : :

1. Eversion de launion escamoco]umnar
(15,16),

2. Incremento de la vascularidad,

3. Cianosis (signo de
Chadwick), =~

4. Suavidad ala palpacién. .

Existe unautor sin embargo, que reporta
que contrariamente ‘a la creencia general, la
unién escamocolumnar no siempre es exocer-
vical durante el embarazo y en su trabajo,
580/0 de las mujeres embarazadas tenian la
unién escgmocolumhar en el endocérvix, una

macroscopica,

frecuencid. que es comparable con la delasmu-,

jeres no embarazadas (17, 18).

DEFiNlClON N

No exxste acuerdo en la literatura sobre

el tlempo del postparto que debe ser incluido

Carcinoma el cérvix durante el embarazo

en las estadisticas del carcinoma del cérvix du-
rante el embarazo. Se. ha sugerldo que dicho pe-
l'lOdO debe ser.entre 6 y 18 meses (17,19, 20),
Pero en términos de tratamiento, solamente la
displasia. que. ocurre. durante el embarazo y no
en el postparto va ha ser el foco del presente
estudio. El cdncer. del cérvix en el postparto,.o
la citologfa cervical anormal en dicho periodo

deberin ser tratadas como en la paciente no em-
barazada.

PUNTOS BASICOS
" En cualquier ni)}ujétA embarazada con un
papanicolau anormal, ciertos-puntos bisicos son

“necesarios:.

1.. - Establecer un diagnéstico firme, y
2. Contestar las siguientes preguntas

_que tanto la pac1ente como su famllla se plan-

tean: .

A. ¢El embarazo altera el pronostlco del
carcinoma del’ ¢rvix? -

. El embarazo no esun estimulante potente
para la progre51on de los cambios epiteliales, y
més bien: parece regresién que ocurre en casos
de displasias moderadas y severas después del
embarazo,

--Se ha dicho que la lesidn existe antes del
embarazo, no cs alterada por el embarazo y per-
siste ‘después de él. Son pues dos entidades in-
dependientes (22).

B. <{Es la terminacién del embarazo te-
rapéutico?.

No. :
C. d{Se permiten cmbarazos subsecuen-
temente?,
. Dependerd del estadio de la enfermedad,
del tipo de tratamiento, y de si la lesién fue o
no erradicada por la conizacién o las biopsias.
No hay ninguna razén por la:que la paciente
nio pueda. volver a embarazarse si-el carcinoma
ha sido erradicado, S

D. .éEs la castracmn (oforectomla bila-

. teral) terapéutica?.

No. No hay ninguna evidencia de que és-

" te sea un carcinoma hormonodependiente. -

E. dVa a afectar el tumor maligno al fe-
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to?.
No. TR
F. {Va a afectar el tratamiento al feto?.
La terapia depende del estadfo de la en-
fermedad y del embarazo. Si se usa radiacién,
el feto estd severamente -comprometido y muy

probablemente. abortado. Con conizaciones cer- .

vicales o incluso con biopsias existe la posibili-
dad de pérdida del embarazo o cierta morbili-
dad.

G. <d¢Cudndo debe iniciarse el tratamien-
tor.

Depende dcl estadio en el que se encuen-

tra el embarazo, cuando el carcinoma sea diag-
nosticado, y también del estadio de la enferme-
dad, '

SINTOMATOLOGIA

El CIS es  generalmente asintomdtico,
pero se han reportado miltiples sintomas en el
caso del carcinoma invasivo. Estos pueden ser:
.

Sangrado vaginal anormal: 630/0,
Secrecién vaginal: 130/0,

Sangrado .post relacién sexual: 40/0,
Dolor .pélvico: 20/0, y
Asintomdtico: 180/0.

Durante .el embarazo, el sangrado vaginal
puede ser confundido con aborto, labor prema-
tura, placenta previa, separacion normo—pla-
centaria, etc., realizindosé el diagnéstico de car-

Vi pow N =

cinoma del cérvix en base de los sintomas,
incluso mds dificil e infrecuente.

PRONOSTICO

Depende: del estadio .de- la -enfermedad
mis. que: de si la paciente se encuentra 0. no em-
barazada.

DIAGNOSTICO .

Los mds importantes puntos.a:dilucidarse
al evaluar un estudio citolégico.anormal del cér-
vix durante el embarazo:son: . v

1. Usar el procedimiento mds atraumdti-

. co posible,

sia,
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. 2. -Detectar cualquier carcinoma cervical
invasivo, y
3. .Elaborar un plan sobre la mejor ruta
para el parto.”

_Debe hacerse especial incapié en que es
muy importante no s6lo el establecer la presen-
cia de NIC, sino también, y mds importante,
descartar un carcinoma invasivo. '

. Si la lesion cervical es obvia macroscopi-
camente, una biopsia debe ser tomada y la cito-
logfa cervical omitida. S

El procedimiento diagndstico a seguirse
en una paciente embarazada que se presenta
con un papanicolau anormal debe ser el ex-
puesto en el esquema No. 1.

Aln existe gran controversia sobre el uso
de conizacién del cérvix durante el embarazo,

‘debido a los potenciales peligros para la madre

y para el feto y la resultante inaceptable: inci-
dencia de carcinoma residual (23). Incluso mul-
tiples biopsias no guiadas por: colposcopio han
demostrado estar asociadas con una menor in-
cidencia de complicaciones y ser igualmente
confiables en excluir carcinoma invasivo (24).

CONIZACION DEL CERVIX

La conizaciéon del cérvix es un procedi-
miento que conlleva mucho riesgo y debe ser
hecho en muy pocos cuidadosamente seléccio-
nados casos: e .

1. Cuando el papanicolau sugiere una le-
sién mds seria que aquella que se vio en la biop-
2. Cuando los limites de una lesi6n di-
fusa se extienden al canal endocervical, fuera
de la visualizacién colposcépica,

3.. Colposcopia no satisfactoria.

Las complicaciones asociadas a la biopsia
por conizacién son-las siguientes: (5, 16, 25).

1:++Lavincidencia global de complicacio-
mes varia entre 6.20/0" en.un estudio: (26) y
27 90/o enotros(27,28).

2. El epitelio: y el estroma subyacente
no pueden -ser completamente removidos debi-
do al riesgo de ruptura de membranas y pérdida
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Esquema No. 1

PAPANICOLAU ANORMAL

Colposcopia y biopsias dirigidas

Normal
Satisfactoria’

Microinvasidn
discrepancia
posible AdenoCA

- 1=2 tr

Répito Colposcopia
en 2—4 semanas

No satisfactoria
. CONIZACION

9
NIC

Papanicolaus y
Colposcopia cada 4 sem (2—6 sem)

Parto vaginal

Papanicolau y Colposcopia
en 6 sem. )

No satisfactoria

Carcinoma
Invasivo

3 tri
Parto vaginal

Postparto: Conizacidn

|

Carcinoma Invasivo
26 semanas
menos

esperar por radiacibn

madurez fetal

Cecarea—Histerectomia

del embarazo. : : ‘

3. El problema principal de la coniza-
cién durante el embarazo es el sangrado, el cual
ocurre mds frecuentemente cuando este proce-
dimiento ‘es hecho ‘en el tercer trimestre (28).
Existen reportes en la literatura de hemorragias
tan severas que requirieron de histerectomia y
ligadura de la arteria hipogdstrica.

Varios métodos' se han usado para corre-
gir el sangrado:

a. Inyeccibn de substancias vasocons-
trictoras como la neo—synefrina, que reduce la
hemorragia sin ninglin efecto aparente ern el fe-
to. (24, 30).

b. Uso de puntos de sutura.
Comprensién cervical.

Uso de gasa coagulante: Gealfoam.
Solucién de Moncel.

4. Aumento :del riesgo de aborto: entre

7.1 y-31.90/0, (15).

o ao
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5. Incremento del riesgo de premadu-
rez, en el presente embarazo o en subsecuentes
(12).

6. Fibrosis cervical con el consiguiente
aumento de operaciones cesireas por no dilata-
cion cervical.

7. Infecciones.

8. Laceraciones cervicales al momento
del parto.

Se ha demostrado que la conizacién du-
rante el embarazo es un procedimiento no satis-
factorio para el tratamiento de carcinoma del
cérvix. En uno-de’los articulos publicados 9 de
13 pacientes que fueron conizadas durante el
embarazo debido a una citologfa anormal, con-
tinuaron presentando’ carcinoma residual tanto
en exdmenes histologicos de especimenes luego
de histerectomfa como’ en citologias y biopsias
hechas en el postparto (31).

Cuando la zona transicional no es adecua-
damente visualizada con el colposcopio, algunos
autores recomiendan que se haga una coniza-
cién modificada durante el embarazo. Este pro-
cedimiento consiste en la remocién quirirgica
solamente del drea o dreas incompletamente vi-
sualizadas con el colposcopio (2).

Todos los embarazos. subsecuentes a la

conizacién deben ser considerados como de alto
riesgo, debido al aumento -en la incidencia de
aborto espontineo, aumento en el {ndice de ce-
sireas debido a estenosis cervical y prematuri-
dad (32). : ‘
La citologfa cervical luego ‘de una coniza-
cién serfa poco confiable por el resto del emba-
razo y posiblemente durante los primeros cinco
meses del postparto (33).

COLPOSCOPIA

Existe actualmente gran cantidad de
informacién y convincente.evidencia de que la
colposcopia es un método seguro-y confiable en
la evaluacién de pacientes embarazadas con
citologfa cervical anormal;'y que ademds permi-
te excluir el diagnéstico de carcinoma invasivo,
mediante biopsias de las regiones mds avanzadas
de la lesién, R
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Estd volviéndose més aceptada la prictica
de s6lo buscar verificacién histolégica en el em-
barazo si existe la sospecha durante la colposco-
pfa de que hay una lesién microinvasiva o inva-
siva, Un grupo canadiense ha recomendado el
evitar tomar biopsias durante el embarazo inclu-
so cuando se sospecha la presencia de NIC me-
diante el colposcopio (esto incluye el CIS). Este
grupo sélo toma biopsias cuando-la presencia-de
invasiéon es sospechada..y mencionan que esta
politica ha demostrado ser segura-cuando la.col-
poscopia es hecha por un médico con un alto
grado de experiencia’y. competencia. Prefieren
ellos hacer biopsias.en cufia, mds que en sacabo-
cado, y Gnicamente hacen conizaciones cuando
la microinvasién o invasién son vistas histolégi-
camente en las biopsias previas (7, 24), Otros
autores también han mencionado: que siempre -
que se pueda excluir la posibilidad -de invasién
o de microinvasién,.la conizacién del cérvix no
debe ser realizada (3;36), y esto puede ser ade-
cuadamente descartado con el uso del colpos-
copio durante el embarazo (3, 18, 25, 35).

Se ha sugerido incluso que: biopsias en si-
cabocado no deben ser hechas durante el’'emba-
razo pues son innecesarias, debido a que el epi-
telio cervical con una lesién invasiva es muy
obvio colposcépicamente (37). .

A-fin-de confiar en los resultados de la
colposcopra, las siguientes condiciones deben
necesariamente ser satisfechas (18, 38) o la co-
nizacion del cérvix deberd hacerse:

1. Localizacién de’la.unién escamoco-
lumnar y de los limites superiores de la zona
transicional.

- 2. La lesién debe ser visualizada‘ com-
pletamente, lo cual quiere decit que deberd. dé-
terminarse la extensién de la lesién en el ¢atial
endocervical o en la porcién vaginal del cérvix,

3. Determmar la presenc1a o ausenc1a
de invasion, : S :

4. La visualizacién de una anormalidad
debe estar acompanada por un papamcolau
anormal. '

5. La biopsia guiada por el colposcopio

"deberd explicar el papamcolau anormal en for-

ma satisfactoria.
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6. La paciente debe ser confiable, a fin
de estar seguros de que va a tener un adécuado
seguimiento.

Se condujo un estudio en el que mdlti-
ples biopsias fueron realizadas en casos de sos-
pecha o de citologia anormal obtenida durante
colposcopias en el embarazo, y se realizd ade-
mas una conizacion del cérvix en todos aquellos
casos en los que las biopsias reportaron CIS. El
resultado de este estudio demostré que la coni-
zacion fue rara vez necesaria, puesto que en nin-
gun caso reveld la existencia de carcinoma inva-
sivo que no haya sido ya detectado sélo por me-
dio de las biopsias, de modo que se concluyé en
vista de esto, y de las.serias complicaciones aso-
ciadas con la-conizacién durante el embarazo,
que este procedimiento debe ser usado rar{sima
vez y limitarse a casos muy especificos y cuida-
dosamente seleccionados (25).

Pero debe recordarse que incluso en las
manos de los colposcopistas mds experimenta-
dos, existen ocasionales errores diagnésticos
(15). La exactitud en el diagndstico es de alre-
dedor del 99.50/0 y las complicaciones asocia-
das a las biopsias guiadas por el colposcopio son
de alrededor del 0.60/0 (7). .

La mayoria de autores mencionan que
durante el embarazo, el curetaje endocervical
no debe ser realizado (18). Sin embargo, como
todo en medicina, existe un reporte que refiere
que -cuando se limitan a la mitad interior del ca-
nal endocervical, el curetaje del endocérvix pue-
de ser hecho sin problemas durante el embarazo
(39).

RESUMEN EN EL DIAGNOSTICO DEL
CARCINOMA DEL CERVIX DURANTE EL
EMBARAZO

‘ El actual concenso parece ser que la col-
poscopfa es una técnica segura y precisa para se-
leccionar la minoria de pacientes que tienen
una citologia cervical anormal durante el emba-
razo y que requieren biopsias guiadas a fin de
excluir la presencia de neoplasia invasiva, evi-
tando de este modo el uso de procedimientos
mds extensos y que encierran peligro (3, 35).

Carcinoma del cérvix durante el embarazo

Si la presencia de carcinoma microinvasi-
vo, se sugiere por biopsias en cufia o en sacabo-
cado, entonces una conizacién debe ser hecha
a fin de confirmar el diagndstico y determinar
el grado de profundidad de la invasién del es-
troma,

TRATAMIENTO

El tratamiento del carcinoma del cérvix
durante el embarazo es influenciado por varios
factores: estadio de la enfermedad, madurez
fetal en relacidn con el establecimiento del
diagnéstico de carcinoma del cérvix, los puntos
de vista del paciente y su familia en relacién al
diagnéstico y a la influencia del tratamiento en
el nifio atin en el Gtero,

Es importante enfatizar que estadio por
estadio, los indices de curacién son los mismos
que en una paciente no embarazada, pero la
curabilidad es menor si el diagndstico es hecho
en el tercer trimestre o durante el postparto en
el caso del carcinoma invasivo (40).

DISPLASIA Y CARCINOMA IN SITU (NIC)

El diagnéstico de NIC durante el emba-
razo, no.debe hacer cambiar la conducta del
obstetra durante el embarazo, labor o parto
(38). No hay necesidad de que el tratamiento
sea inmediato cuando el carcinoma se detecta
durante el embarazo, y la recomendacién debe
set de continuar con el embarazo y permitir que
la paciente tenga un parto vaginal (41).

Mayor evaluacién de una NIC debe ser
diferida para después del parto de acuerdo a nu-
merosos autores (3, 5, 42, 43), pero otros han
sugerido que se debe repetir la citologia y la
colposcopfa cada 4 a 6 semanas por el resto del
embarazo as{ como en €l postparto. Este Gltimo
es el método mds usado (16, 35, 44).

Si se realiza una conizacion del cérvix du-
rante el embarazo, no deberd considerdrsela co-
mo terapéutica, debido a que se ha reportado la
presencia de carcinoma residual en 430/0 de los
casos (7, 26). Se ha postulado. que la incomple-
ta remociéon de una NIC, incluso con biopsia
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en saca bocado, podria llevar a la regresién de la
neoplasia al alterar el balance inmunolégico en-
tre el huésped y la neoplasia (45).

Es interesante anotar, que durante el par-
to vaginal se elimina suficiente cantidad de epi-
telio cuando CIS o displasia severa se encuen-
tran presentes, y que €l papanicolau y la colpos-
copia hechas luego del embarazo podrfan ser
anormales.” Esto no significa que se ha climina-
do la neoplasia ni que los cambios epiteliales ya
no van a regresar, pero la informacién que se
daba a pacientes sobre la necesidad urgente de
realizar una histerectomia en seguida del parto,
probablemente  no se p‘ueda mantener (34).

Ha sido reportada la cirugia de congela-
ci6n del cérvix (criocirugia), durante el tercer
trimestre, del cmbarazo como muy segura para
el nifo y sin efectos en’el comienzo o progreso
de la labor (46).

Cesdrea—histerectomia deberd considerar-
se en los casos en los que los pacientes no van a
tener un seguimiento apropiado luego del parto.
(4,7,25, 47) ’

CARCINOMA INVASIVO

El embarazo definitivamente -complica el

estadio y tratamiento del carcinoma avanzado

. del cérvix, debido a que la lesion frecuentemen-
_tees 1nfraest1mada (21). .

A no ser que el paciente este cerca al tér-
mino, siempre se debe dirigir el tratamiento ha-
cia la lesibn materna, independientemente del
bienestar fetal, Pero cerca del término se debe
hacer una cesdrea tan pronto como se documen-
te madurez fetal. Parto vaginal no debe ser per-
mitido por el incremento en la incidencia de he-
morragia, sepsis, laceracion y diseminacion de la
enfermedad. ‘

La alternativa entre terapia con radiacién
o cirugfa es muy controvertida, y'depehde prin-
cipalmente en la experiencia que tenga el parti-
cular individuo o la institucidn, pero existen
ciertas consideraciones qﬁe deben tenerse en
cuenta: estadio de la enfermedad y del embara-
zo, edad de la paciente y su condicién médica
general.
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Para el tipo IA del carcinoma del cérvix
existen varios reportes que mencionan que la
sobrevida es del 1000/0, si el embarazo es per-
mitido que continie hasta término y se reco-
mienda parto vaginal (3,.38).,

Revisemos los diferentes .métodos tera-

péuticos:
TRATAMIENTO QUIRURGICO (1, 36)

a, St es durante el primer trimestre o
la primera parte del segundo trimestre; histe-
rectomia radical y diseccién de los ganglios pél-

_vicos, con el feto intrattero.

b.  Final del scgundo trimestre o tercer
trimestre; esperar que exista madurez fetal, lue-
go realizar una operacién cesarea seguida de his-
terectomfa radical y diseccion de los ganglios
pélvicos, en el mismo momento quirdrgico.

c.  Postparto: histerectomia radical y di-
seccion de los nddulos pélvicos.

T‘R’ATAMIEI\_ITO CON RADIACION:(21, 40, 41)

1. Primer y segundo trimestre: igual que
no embarazada,
a. Radiacién pélvica profunda con col-
postato y tandems,
. b. El thdo fetal usualmente es destrui-
do en 3 a 4 semanas, y aborto espontdneo cs
producido, con la consiguiente involucién del

atero.

c.  Mds radiacién puede darse como en
las pacientes no embarazadas.

d.  Sino ocurre elaborto, el curetaje de-

berd realizarse.

e. Se recomienda que si el utero es pal-
pable sobre la sinfisis del pubis (mds de 12 se-
manas de embarazo), una histerotomia median-
te incision cldsica deberd hacerse, esperar una
semanay empezar terapia con radiacidon externa
seguida posteriormente por radio intracavitario.

2. Si el feto es viable, debe hacerse una

_cesdrea y dar radiacién externa en una semana,

seguida de la aplicacién interna de radio.
3. : .Postparto: como en la no embaraza-
da.
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PRONOSTICO

En general el prondstico para todos los
estadios de carcinoma del cérvix en la embara-
zada, ¢s igual al de la no embarazada, El estadfo
clinico es el més importante determinante en el
prondstico, a pesar de que pacientes con carci-
noma del cérvix, diagnosticados dura_r;te el ter-
cer trimestre o en el postparto tienen significati-
vamente peor pronéstico, debido a que la enfer-
medad estd mas avanzada (7).

Evidencia acumulativa sugiere que el par-
to vaginal no aumenta el riesgo de disemina-
cién del tumor (48). Pero debido al aumento en
el riesgo de hemorragias e infeccibén asociada
con el parto vaginal en la presencia de un cérvix
que, contiene un cincer macroscOpico, cesirea
clisica continua como el tratamiento de elec-
cién (7).
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AN ORMALIDADES DEL PERINE
~ EN EL RECIEN NACIDO -

Dr..CARLOS ORDONEZ C:l){ESP’O

Hospital de Nifios Baca Ortiz, Quito

RESUMEN

Es fundamental reallzar la evaluacion compléta del recién nacido, incluyendo el drea peri-
neal, donde se pueden encontrar alteraciones frecuentes como fxmos1s hidrocele comunicante o
no, quiste de cordén, testiculos mal descendidos, malformacmnes ano— rectales fistulas recto—uri-
narias, tumores y otras malformaciones menos frecuentes. Algunas de ellas tienen sxgmflcamon Vi-
tal en el recién nacido y otras requeririn una evaluacién mds completa (Revista de la Facultad de

Ciencias Medlcas 11:175, 1986)

Como, parte del examen del recién nacido

el pediatra que lo.recibe debe revisar la region
- perineal del nifio. La verificacidn sistemdtica de
-los orificios naturales debe constituir parte de la

rutina del examen. Desde el pubis al sacro se

_pueden observar anormalidades en vejiga, pene,

escroto, periné, ano y regién sacro—coccigea.
Malformaciones poco frecuentes son la

- extrofia vesical, la- epispadias, el macrofalo, el

microfalo y el difalo. No es infrecuente encon-

“trar una hipospadias o la presencia de una fistu-

la.recto—urinaria. .
LA FIMOSIS

Se caracteriza por la presencia de un ani-
llo: de tejido conjuntivo denso que 1mp1de el
descenso ;completo del prepucio hacia el surco
balano prepucxal Cuando, en el intento de bajar
el prepucio, se logra pasar el amllo fimético por
detrds del surco balano—prepuc1al se produce

" la parafimosis, la cual es una emergencia quirdr-

gica, La verdadera fimosis debe diferenciarse de
la presencm de adhercncns prepucmles donde se

observa quela mucosa del glande y la del prepu-

cio se encuentran acoladas determmando que

el esmegma f)repucial, producido en las glindu-
las del surco balano—prepucial, no pueda ser eli-

.minado oportunamente. Si el prepucio no logra
.ser.bajado en forma progresiva y completa para

la limpieza del esmegma prepucial, se produci-
rd balano—postitis caracterizada por edema, ru-

bor, dolor del prepucio, disuria y fiebre. La fi-

mosis requiere de la circuncision o postectomia,
mientras que las adherencias prepuciales se pue-
den beneficiar de su liberacién incruenta y
oportuna.

EL ESCROTO

Puede presentar varias anormalidades des-
de malformaciones raras como la ectopia ingui-

nal o en ‘el muslo, la bifidés y. la ambigiiedad
‘sexual; la misma que requerird de una evalua-

cién completa del sexo, antes de ser corregida.

- El escroto puede estar aumentado de tamano o

vacfo, En el primer caso, es usual encontrar un
hidroctle no comunicante, el mismo gue se pro-

~duce ‘por la inmadurez de los plexos del cordén
‘ espernidtico, que pb reabsorven adecuadamente
‘el liquido producido por la vaginal. En este ca-
-so, hay acumulacién de liquido entre la vaginal
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y la albugines, sin produccién de dolor ni tras-
torno del estado general del niio. El hidrocele
no comunicante: puede sér observado hasta'los
6 y atin 12 meses de edad ya que, en Ja mayor
parte de casos, no requiere de tratamiento clini-
co ni quirtdrgico para su resolucién. Sélo en el
caso de persistir mds alld de los 12 meses, se
procederd a la intervencién quirdrgica, la cual
consiste en abrir la vaginal e invertirla.

La persistencia del conducto peritoneo—
vaginal diversas modalidades de presentacién:
el hidrocele comunicante, es decir la comuni-
cacion de la vaginal con la cavidad peritoneal a
través de un conducto peritbneo—vaginal estre-
cho; el l{quido peritoneal liena este espacio,
dando el aspecto de un heémiescroto lleno de 1i-
quido ‘que se continda hacia arriba como un
mango renitente que llega hasta el nivel del ori-

ficio inguinal profundo. En el quiste de cordén, .

un muy estrecho conducto peritdneo—vaginal

persistente, se amplia cn susegmento inferior en -

cualquier punto del cordén espermdtico, dando
el aspecto de una tumoracién qufstica e indolo-
- ra. Por definicidn existe hernia asociada. Final-
. mente, la:hernia {nguino escrotal no es mds que
la presencia de un conducto periténeo—vaginal
muy amplio, que puede permitir el paso de un
asa ‘intestinal, la cual puede incarcerarse y adn
. estrangularse, especialmente en los 6 prlmeros

-meses de edad.

Toda persistencia del conducto perité-
neo—vaginal debe ser operada en cuanto es diag-
nosticada (hernia inguinal, hidrocele comuni-
cante, quiste del corddn), '

LA TORSION DEL CORDON TESTICULAR

Es poco frecuente en la. etapa neonatal,
as{ como la torsién de un hiddtide, pero deben
ser tomados .en cuenta cuando.se evalha un
dolor abdominal o escrotal en el nifio. Se
_encuentra un testiculo doloroso a la palpacién
y al levantarlo es mds doloroso (signo de
Prehn); el testiculo estd mds alto que el del
lado sano 'y esti rodeado de lquido. Si la
torsién del testiculo es completa, al cabo de 6
horas, éste se ha lesionado de tal manera,
que se produce la atrofia irreversible. En ocasio-

Anormalidades del periné en el recién nacido

nes, puede observarse pacientes que presentaron
una peritonitis prenatal (meconial) en las

" ‘que se aprecia calcificaciones intraescrotales.

En la peritonitis neo—natal puede tam-

" bién: apreciarse radioldgicamente la presencia

de gas intraescrotal, cuando existe perforaciéon
de viscera hueca. Los tumores testiculares en el
perfodo neo—natal son excepcionales y, gene-
ralmente, corresponden a carcinomas embrio-
narios.

No debe puncionarse el escroto aumenta-
do de tamaiio, por el riesgo de contaminar el {i-
quido intraescrotal (hidrocele, quiste dec cor-
d6n) y mds grave ain, el de perforar un asa in-
testinal introducida a’través del conducto peri-
téneo—vaginal permeable, produciéndose asi

‘uma peritonitis yatrogénica de consecuencias

impredecibles.

TESTICULOS MAL DESCENDIDOS

"En el recién nacido con escroto vacio, es-
pecialmente cuando se trata de prematuros, de-
be verificarse la presencia de testiculos no des-
cendidos. Es importante diferenciar el testiculo
retrictil que es normal, del testiculo ectbpico,
-de la-criptorquidia y del testiculo inguinal su-
perficial que requeririn descenso quirdrgico an-
tes de los 2 afios de edad, ya que obedecen aun
obstdculo anatémico.

La administracién de gonadotropina co-
ridnica en dosis menores a10.000U resulta insu-
ficiente en el 80o/0 de casos y, en dosis mayo-
res a 10.000U produce lesiones irreversibles del
parénquima testicular: hay aumento de peso y
talla a expensas de la fibrosis peri—tubular, le-
sién de células’ de Leydig y vacuolizacion de las
espermatogonias. El aparente beneficio conse-
guido con el descenso del testiculo retrdctil, tie-
ne lugar ‘a expensas de un riesgo yatrogénico
mayor. No hay que olvidar que los pacientes
con criptorquidia y ectopia bilaterales, son por-
tadores de hernia inguinal asociada en el 75 y
1000/0 de " casos, respectivamente. El trata-
miento precoz dé la hernia evitard la ingrata sor-
presa de una estrangulacién intestinal mds fre-
cuente antes de los 6 meses de edad.
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MALFORMACIONES ANO—RECTALES

Parte del examen rutinario del periné serd
el pasar una sonda suave de caucho por el orifi-
cio anal, hasta obtener meconio. Esta prdctica
permitird descubrir precozmente una malforma-
cién ano—rectal, Esta puede estar asociada a
una fistula recto—urinaria en el varén o recto—
vestibular en el sexo femenino, En la malfor-
macion ano—rectal alta e intermedia, en el
varén, con o sin fistula y, en la misma patolo-
gfa sin fistula en el sexo femenino, sc debe rea-
lizar la colostomia urgente en el dngulo esplé-
nico del colon. En las malformaciones ano—rec-
tales bajas, se realizard la plastia anal, en el pe-
rfodo neo—natal,

En pacientes que presenten anormalida-
des perineales en la época neonatal, hay que
realizar ademds el estudio radiolégico comple-
mentario de vias urinarias, cuando se trate de
alteraciones del pene, del periné y de la regién
sacro—coccigea,

El teratoma sacro—coccigeo es el tumor
mds frecuente ubicado entre la cara posterior
del recto y la cara anterior del sacro. El tacto
rectal permitird reconocerlo y la radiografia
simple de abdomen, en posicién lateral, en
ocasiones permitira descubrir calcificaciones,
El tratamiento es la extirpacion quirirgica del
tumor.

CONCLUSIONES

Al examen rutinario del periné del recién
nacido debe incluirse la verificacién sistemiti-
ca de la permeabilidad de los orificios naturales.
La fimosis debe diferenciarse de las adherencias
prepuciales para evitar circuncisiones innecesa-
rias y parafimosis. La persistencia del conducto
peritbneo—vaginal, en cualquiera de sus formas
de presentacion clinica, requiere tratamiento
quirdrgico. Los hidroceles no deben ser puncio-
nados, El testiculo retrictil es normal y debe
diferenciarse de la ectopia, criptorquidia y
testfculo inguinal superficial, que requieren co-
rreccién quirdrgica. No debe intentarse el tra-
tamiento hormonal. La malformacién ano—rec-
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tal debe ser cotrectamente valorada antes de in-
tentar el tratamiento quirdrgico en el recién na-
cido.
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INCIDENCIA DEL PARTO PREMATURO
EN EL HOSPITAL “ISIDRO AYORA"

Dr ANDRES CALLE M., Obst. MARCIA MENDOZA V., Dr. CARLOS
- DOMINGUEZ Z. y Dr. VIRGILIO TERAN V.

Hospital Gineco—Obstétrico Isidro Ayora y Facultad de Medicina, Quito.

RESUMEN

El presente es un estudio retrospectivo de 111 partos prematuros que se produjeron en el
hospital Gineco—Obstétrico “Isidro Ayora’ en el perfodo comprendido entre enero y junio de
1982. Se analizan diferentes pardmetros epidemiolégicos como niimero de gestaciones maternas,
edad del embarazo, peso del neonato, modalidad de terminacién del embarazo, existencia de su-
frimiento fetal 'y de ruptura prematura de membranas, toxemia, control prenatal, antecedentes
de abortos, estado civil y condiciones sociales y culturales, los mismos que discutimos con las
experiencias de otros autores. (Revista de la Facultad de Ciencias Médicas (Quito), 11:179, 1986).

Los problemas del parto prematuro cons-
tituyen un reto para la Obstetricia moderna, de-
bido a que la morbilidad y mortalidad consecu-
tivas al sindrome de dificultad respiratoria re-
presenta una grave amenaza en presencm de un
parto prematuro (1).

La Organizacion Mundial de la Salud
(OMS.) considera parto prematuro al recién
nacido alumbrado a ‘una edad géstacional infe-

rior a las 37 semanas completas (259 dras), sin’

tener en cuenta el peso (2). Sin embargo el uso
de solo la edad gestacional para el dlagnostlco
dé parto prematuro puede traer errores, por
cuanto muchas veces la fecha de 1a tiltima mens-
truacién (FUM) es subjetiva; por ello, Héffman
y cols. (3) recomiendan considerar ademds de la

edad gestacional, el peso al macimiento, el cual:

deberia ser mayor a 500 gramos y mernor de
2500 gramos para ser considerado’en el grupo
de partos prematuros (4).

Los avances récientes en el tratamiento
obstétrico y neonatal han disminuido notable-
mente la ‘mortalidad y morbilidad -en el parto
prematuro, Sin embargo los ¢ostos que ello im-

plica son elevados, de ah{ que la solucién al pro-
blema estd en evitar el parto prematuro. Pero,
en la prictica los inhibidores de labor uterina
no representan la solucion, debido a que su em-
pleo puede estar contraindicado en un alto por-
centaje en mujeres con trabajo de parto prema-
turo debido a sus efectos secundarios maternos
y fetales (5).

La importancia del parto prematuro co-
mo problema obstétrico y de salud piblica se
demuestra porque contribuye a la mortalidad
perinatal total con un 50 a 700/0 (6). Rush'y
cols. (7) por un estudio realizado en Inglaterra
revela que los partos pretérminos son responsa-
bles del 850/0 de las muertes neonatales,

En el presente estudio retrospectivo estu-
diamos la epidemiologia del parto prematuro,
considérado -como tal desde las 28 semanas de
gestacidén hasta las 36 semanas 6 dias, en el hos-
pital Giheco—Obstétrico “Isidro Ayora” (H.G.
0.1.A), en los 6 primeros meses del afio 1982.
Duranté este perfodo en el H.G.O.I'A. se pro-
dujeron 7.170 partos, de los cuales 111 fueron
prematuros mayores de 28 semanas, lo que'da
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una incidencia de 1.540/0 para dicho Hospital
en ese perfodo.

MATERIALES Y METODOS

Historias clinicas de madres y recién naci-
dos que tuvieron partos prematuros mayores de
28 semanas, tomados en base al Servicio de Es-
tadistica del lv-iospital. Los. datos obtenidos se
pasaron a una hoja especialmente elaborada pa-
ra tal efecto en forma individual,

RESULTADOS

En el estudio revisamos algunos pardme-
tros que podrian influir'en la incidencia del par-
to prematuro 'y que a continuaciébn presenta-
mos., ) o ' '

En relacién al nimero de gestaciones se
observd una amplia- distribucién (tabla 1).

- Tabla 1.— NUMERO DE GESTACIONES

Incidenciae del parto prematuro en el Hospital ‘‘Isidro Ayora”

importante, por cuanto las complicaciones neo-
natales serin menores si es mayor la edad gesta-
cional. (Tabla 2).

Tabla 2.— EDAD GESTACIONAL

Edad Gestacional Casos Porcentaje
28 —30.6 semanas 18 16
31—-32.6 semanas 19 17
33—34 6 semanas 30 27
35—36 .6 semanas 44 40
TOTAL 111 100,

MATERNAS
Gestaciones Casos ' Porceﬁtaje
Gesta 1 C 27 245
Gesta 2.2 4 .57 51.0
Gesta. 5 y-mds 27 24.5
111 100.0

TOTAL

El mayor potcentaje se encontré en muje-
res'con dos, tres o cuatro gestaciones. Pratt y
cols. (8), sugieren que el primero y el quinto
embarazos sucesivos hay mayor presencia de
partos prematuros; en tanto, que Hardy y Melli-
tus (9) anotan que la mayor frecuencia es en el
primer embarazo. Nuestros datos al respecto no
son completos por cuanto es menester conocer
el nimero exacto de pacientes primigestas que
tuvieron parto normal y calcular el porcentaje
de-partos prematuros e aquellas. Iguales andli-
sis se deberfa realizar en los otros grupos.

" Nuestro estudio revela que la mayor inci-
dencia de parto -prematuro estuvo desde las 33
seinanas en adelante segin FUM, un dato que es

La FUM es un dato atil para calcular la
edad gestacional en estudios epidemioldgicos,
pero Hertz y cols. (10) manifiestan que no es
muy segura por sus grandes variaciones, de ahf
que es importante la determinacién de la edad
gestacional desde el inicio del embarazo toman-
do en cuenta el diagnéstico clfnico, la FUM,
movimientos fetales, altura del fondo uterino y
la presencia de ruidos cardiacos fetales, lo que
darfa una mayor precisién en el cilculo de la
edad gestacional (4).

Tabla 3.— PESO DEL RECIEN NACIDO

Peso Casos Porcentaje
< 2500 gramos 101 91
> 2500 gramos 10 9

. TOTAL 111 100

Segin nuestra revision 10 prematuros te-
nian un peso superior a los 2500 gramos. (Tabla
3). De acuerdo a la definicién de la O.M.S. para
parto prematuro €l peso no tendria importancia
para ser clasificado como tal; Hoffman y cols.
(6) da importancia al peso para ser clasificado
como prematuro. En esta revision nos hemos
mantenido con los criterios de la OM.S. (2).

El andlisis demuestra que la mayorfa ter-
miné su embarazo por partos cefilicos vagina-
les. (Tabla 4). No hay unacuerdo general sobre
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Tabla 4.— TERMINACION DEL EMBARAZO

Modalidad Casos Porcentaje
Cefdlico/Vaginal 65 69
Pelviano/Vaginal 17 . 15
Cesdrea 29 26
TOTAL 111 100

la modalidad de partos en los prematuros, espe-
cialmente los de presentacién poddlica, pero to-
dos los autores coinciden en que los que mds
importa para la supervivencia del prematuro es
la modalidad de parto, el tratamiento durante el
parto y los cuidados neonatales (11). La cesirea
parece ser la indicada en casos de presentacién
poddlica, pero Stewart y cols. (12) han demos-
trado que la cesirea aumenta la supervivencia
de bebes de muy bajo peso, independientemen-
te de la presentacion. Hobel y cols. (11) no re-
comiendan la cesirea en todos los prematuros,
pero piensa que deberfa adoptarse con mayor
frecuencia en estos casos. Usher y cols. (13) ma-
nifiestan que la cesdrea aumenta la frecuencia
de dificultad respiratoria y de mortalidad.

La presentacién podilica es frecuente en
el parto prematuro, ocurre en el 240/0 de par-
tos a las 28 semanas y sblo en el 3—50/0 en los
fetos a término (14). El parto podilico de un
prematuro es de mal prondstico, porque existe
un riesgo elevado de muerte durante el parto
y una mayor frecuencia de muerte neonatal se-
cundaria al traumatismo de} parto y la asfixia
(15).

Para la valoracién de sufrimiento fetal he-
mos tomado el dato del APGAR a los 5 mi-
nutos; aquel que tuvo menos de 7 estd conside-
rado con sufrimiento fetal y mayor de 7 sin su-

frimiento fetal. En la presente revisién un alto .

porcentaje estuvo exento de sufrimiento fetal.
(Tabla 5). Goldenberg y Nelson (15) encuen-
tran que cuando el parto poddlico es por via
vaginal, el 540/0 tiene un APGAR inferior a 7
a los 5 minutos, existiendo una mortalidad de
4320/00 nacidos vivos; en tanto que en los par-
tos prematuros cefdlicos vaginales el APGAR
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Tabla 5.— SUFRIMIENTO FETAL

Existencia Casos Porcentaje
Presente 34 31
Ausente 77 69
TOTAL 111 100

fue menor a 7 en el 130/0 y en el 260/0 de los
casos de prematuros nacidos por cesirea.

En la actual revisidn, de los 34 casos que
presentaron sufrimiento fetal, 17 fueron partos
poddlicos vaginales, 10 por cesdrea y 7 por par-
tos cefdlicos vaginales.

En este estudio la existencia de ruptura
de membranas. estuvo presente en la mitad de
los casos. (Tabla 6).

Tabla 6.— EXISTENCIA DE RUPTURA DE

MEMBRANAS
Existencia Casos Porcentaje
si | 56 50 4
No 55 496
TOTAL 111 100.0

La ruptura de membranas es un problema
terapéutico frecuente en Obstetricia. El 200/0.
de los bebes nacidos después de ruptura de
membranas son prematuros y el 160/o son de
peso bajo (4).

Con respecto a la inmadurez y el sindro-
me de dificultad respiratoria no-existe acuerdo
general en caso de ruptura de membranas,
Berkowitz y col. (16) han demostrado que la.
ruptura prematura de membranas (R P M.) ma-
yor de 16 horas disminuye la frecuencia de difi-
cultad respiratoria en fetos de 31 semanas o
mds aumenta la supervivencia en fetos de 35 se-
manas o mds de edad gestacional. .

-En contraste con este estudio que indica
un efecto benéfico de la R.P.M. sobre la madu-
racibn pulmonar, estdn los riesgos que existen
sobre una infeccién del liquido amnibtico y
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gie aunientd mrijéntras mayor sea el tiempo de
tiptira, Gunn y eols, (17) indican una frecuen-
ela de infeccidn de 26 .40/0 si la ruptiird es'ma-
yot de 24 horasy de 2.70/6 si fa ruptuta es me-
fiot de 12 horas.

En resumen se podifa afirmar que la
RPM, dismitivye lo frecuencis de dificultad
réspiratorle, senido el tiempo de ruptura un
factor importante, Una RPM. de 72 horas o
tds es beneficloss para fetos menores de 34
sénvamis'y de 16 hotas es'adecuada para fetos
mayores de 34 semaras de gestacién, Pero, una
riptura tuy prolongada es dontraindicada por
peligros de infeccidn y de prolapso de cordén
(11). Guin y ¢ols,, demostraton que el prolapso
de cordén era el doble en la RPM. en relacién
al” que s¢ observa en tasos sin ruptura (17).

“Segin el estudio de Kaltreide y col, (4)
el riespo atribuible a la R.P M. fue del 260/0,
pero €l mismo autor cree que la rotura expon-
tdties de ‘ménbranas no es i causa del parto
prematuro, sino el efecto de un aumento de la
actividad uterina,

El 130/0 de pacientes con parto pfemétﬁ;v

ro tuvieron toxemia de diferente grado. (Tabla
7). 'Todas las enfermedades relacionadas con el
embarazo se acompafian de un riesgo mayor de
bebes prematuros y de peso bajo, siendo los
tiesgos dobles o triples para partos prematutos
(4). En el estudio de Kaltrelder y col. (4), la hi-
pertensxon arterial fue causa del 4.60/0 de los
paftos prematuros, Nuestro estudio da una inci-
dencid’ tnayor de mujeres toxémicas, pero es

probable que en aquellds esté sobt‘eanadndo otra

patologfa no mvestxgada

" Tabla 7.’-—"TOXEMIA DEL EMBARAZO

Existencid ~ Casoy Pdg‘céjntaj'e_
sio o 13
TOTAL 1m0 100

" El adecuado conttol prenatal éstd consi-
dérddo” como ‘mfnimo 5 controles prenatales.

Incidencia del parto premdturo en el Hospital “Isidro Ayor.

En la presente revisién el mayor porcentaje de
partos prématuros fue en cisos de no adecuado
contrpl prenatal o sin control, (Tabla 8). Terris
y cols. (18) en 1974 manifestaron que la prime-
ta visita prenatal no juega ningiin papel sobre la
frecuencia de partos prematuros, pero Kaltrei-
der y col. (4) encuentran que las mujeres que
no tecibieron con frecuencia atencién prenatal
dan a luz con mayor incidencia bebes prematu-

ros, Ello se deberfa fundamentalmente 2 que

con un ddecuado control prenatal, se estd enla
capacidad de detectar cualquier anormalidad
clinica qtte puede producit un parto prematuro
y de esta manera evitarlo, ‘

Tab’la 8.~ ADECUADO CONTROL

PRENATAL
EXistencia ‘ Casos Porcentaje
s o 33
No ‘ K - 67
TOTAL SEVE! 100

En las mujeres solteras existe un 250/0 de*
pattos prematuros, pero este dato no es.confia-
ble por cuanto es necesario conocer el nimero
exacto de solteras que tuvieron partos, para co-
nocer el porcentaje de prematuros entre ellas,
Igual andlisis espera el otro grupo. (Tabla 9).
Kaltreider y col, (4) encuentran que entre las.
madres solteras de raza blanca el riesgo de pre-
maturos es del 900/0 mayor que entre las casa-
das. Chase (19) encuentra mayor frecuencia de
prematuros en matrimonios ilegitimos, datos
que tamblén son conflrmados por Pratt y cols.

Tabla 9.~ ESTADO CIVIL DE LA MADRE

Estado Casos Porcentaje
Soltera - o 25 23
Casada S 8 T
TOTAL 111 100
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(8). Los embarazos no deseados se acompanan
frecuentemente de partos prematuros. En los
Estados Unidos las adolescentes tienen parto
prematuro en el 5 40/0 (20).

.En nuestro- estudio, el antccedente de
aborto tiene importancia, pero el 670/0 no tu-
vieron aquel antecedente. (Tabla 10). Kaltreider

y Johnson (21) observaron que aumenta el ni-

mero de bebes prematuros si existen anteceden-
tes, tanto de abortos como de partos prematu-
ros. Estos datos fueron confirmados por el mis-
mo autor en 1980 (4). Para este tipo de andlisis
nuestros datos merecen un poco més de investi-
gacién, ya que no conocemos el nimero de ma-
dres con antecedentes de abortos y que tuvie-
ron partos normales. : :

Tabla 10 —AN TECEDENTES DE ABORTOS

.Casos . Porcentaje
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Tabla 11.— CONDICIONES SOCIO—

ECONOMICAS DE LA MADRE
Condicioney Casos Porcentaje
Muy Buena - -0 0
Buena - 18 16
Regular 54 49
Mala " . : 33 35
TOTAL 111 100

Antecedentes

No abortos - 67 60.0
Unaborto .~ . 27 240
Dosabortos 9 8.1
Tres abortos o 8. - 79
TOTAL 111 100.0

La mayor . incidencia de partos. prematu-
ros la encontramos en pacientes que tienen con-
diciones regulares y malas e instrucciéon prima-
ria o ninguna, pese a que este dato es de dificil
mvestlgacu‘)n por la tendencia a mejorar sus
condiciones de vida. (Tabla 11 y 12). Las con-
diciones socioeconémicas deficientes son las
qie acompaian al parto prematuro con mayor
frecuencia que cualquier - otro factor: .clinico,
Sus mecanismos son desconocidos, pero se su-
giere que las diferencias en cuanto a riesgo de
parto prematuro p.ueden ser de origen genético
(20), pero los que mds frecuentemente se in-
vocan es la desnutricidn, baja estatura, analfabe-
tismo y factores fisicos y psicolégicos (22). Kal-
treider y col. (4) indicani que las pacientes de
clientela particular y por lo tanto de mejores
condiciones sociales presentan mayor riesgo de
parto prematuro. Bakketeig y col. (23) demos-

Tabla 12.— INSTRUCCION DE LA MADRE

Inst‘ru'qcién Casos Porcentaje
Ninguna 31 28
Primaria 59 53
Secundaria 21 19
Superior 0 0
TOTAL . 111 100

traron una relacién entre la educacién inferior
de las madres ¥ un riesgo elevado de partos pre-
maturos. Newton'y cols. (24) en un anilisis de
132 mujeres que tuvieron un parto expontineo,
el stress psicosocial era particularmente elevado .
cuando los nifios habfan nacido prematuros.
Berkowitz (25) encuentra que el tipo de vida,
particularmente el consumo de alcohol, estin
relacionados con'riesgo de parto prematuro. En
los Estados Unidos los bebes prematuros son
mids frecuentes en mujeres de raza negra, solte-
ras, de bajo nivel cultural y baja estatura (23).

Estos resultados sugleren que los factores
sociales y culturales son importantes en la inci-
dencia. de riesgos para parto prematuro y por
ello debemos reconocer que un alto porcentaje
de pacientes que acudena recibir atencion en el -
H.G.O.L.A. pertenecen a clases menos poseidas.
y de menor instruccién educacional, que serfan
factores para que el parto prematuro aumente
en su incidencia.
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CONCLUSIONES.

Es indudable que el parto  pretérmino
constituye un gran riesgo obstétrico y un desa-
ffo para el Neonatélogo. El presente estudio
nos ha permitido evaluar parcialmente nuestra
realidad sobre este Tmportante capitujo obsté-
trico. Se ha analizado. los diferentes pardmetros
que podiamos tomar de las historias clinicas'y
se ha comparade con estudios realizados por
otros autores sobre el tema.

" En el hospital Gineco--Obstétrico “Isidro
Ayora” creemos que hacen falta estudios que
reflejen a profundidad esta realidad, ampliando
su investigacién hacia el parto inmaduro (20 a
28 semanas de gestacién) y tomando ¢n cuenta
datos que amplien su epidemiologia, lo que nos
pérmitird en lo futuro ejecutar medidas preven-
tivas para el bien de la madre y del recién naci-
do. ' '
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