la inyeccion del polisacarido produce
mento de anticuerpos especificos en el
w ‘au tanto en animales como en enfermos en
i iento con el S. B. P.; actuaimente es-
:Eﬁus esta cuestion por la dosificacion de
Jos anticuerpos en el pla:‘sma con el doctor J. M.
SEGOVIA €n nuestro ln:—.'.t.lputo. _ _
Consideramos rwcc-saz'lp f;('mtmuar hamendf}
experiencia de esta terapéutica, lo cual nos sera
mas facil en el futuro por _p(_}der preparar los
extractos en cantidades suficientes, y con ello
ver si debe modificarse lz_i _tt_'cmca del trata-
miento y reforzar nuestro juicio sobre las pers-
pectivas que abre.

te saber si

RESUMEN,

Los autores comunican el resultado benefi-
cioso, superior al de la vacunoterapia habitual,
en el asma infeccioso o persistente con el tra-
tamiento con los polisacaridos de las bacterias
respiratorias (S. B, P.). Se expone la pauta se-
guida en el tratamiento y los fenémenos obser-
vables durante el mismo, detallandose alguno
de los casos mas demostrativos.

Agradecemos su cooperacién a los doctores LAHOZ
(C, y F.), SALGADO, BARRANTES y demas compahieros de
lag Policlinicas de Alergia,
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SUMMARY

Theb writers report the favourable results
{Sup_el‘lm‘.ta those of common vacecine therapy)
'r:ittfme{] in the treatment of infectious or per-
;eiei?‘tta%t.hma with polysaccharides from the
of Ftam} bacteria (S. B. P.). The course

reatment and the phenomena observed

?lllll‘mg i.t are pointed out. Spme of the most
Ustrative cases are given,

ZUSAMMENFASSUNG

infDGftﬂuthoren besprechen die Behandlung des
olis 108¢n und anhaltenden Asthmas mit den
(S« acchariden dep respiratorischen Bakterien

- P.) und weisen auf die glinstigen Er-

ebni ; A PR
E,ﬁh’;;ﬁ hin, welche noch diejenigen der ge-
“en  Vakzinetherapie iibertrafen. Es

wi i
'd die Rege] ger Behandlung angegeben und
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auch auf die Phdnomene die im Laufe dersel-
ben auftreten kénnen hingewiesen, wobei auch
einige anschauliche Fille ausfiihrlich bespro-
chen werden.

RESUME

Les auteurs communiquent le résultat favo-
rable, supérieur a celui de la vaccinothérapie
habituelle, dans I'asthme infectieux ou persis-
tant, par le traitement avec des polysacarides
des bactéres respiratoires (S. B. P.). On expo-
se la méthode suivie dans le traitement et les
phénoménes observables pendant celui-ci, en y
détaillant certains cas des plus démonstratifs.

UTILIDAD CLINICA DE LOS PREPARADOS
DE CORTISONA DE DEPOSITO

F. ARRIETA ALVAREZ, R. PASCUAL SANTISO
y F. TRIGUEROS PENALVER.

Del Instituto de Investigaciones Clinicas y Médicas
del Profesor JIMENBZ DiAz,

La introduccién en la clinica de la cortisona
v sus derivados ha supuesto una verdadera re-
voluecién, tanto en la interpretacion de la fisio-
patologia de la reaccion orginica como en la
terapéutica general de numerosos procesos.

Los efectos terapéuticos de la cortisona, con-
stcuencia directa de su cuadruple accién anti-
inflamatoria, antialérgica, antiproliferativa e
inhibidora de las reacciones mesenquimalss exa-
geradas, estan en parte limitados por la fuga-
cidad de su accién; la reaparicion de los sin-
tomas al suspender la administracion de la hor-
mona es un hecho conocido desde las primeras
comunicaciones y del que todos hemos tenido
desalentadora experiencia. Esta imposibilidad
de discontinuar el tratamiento en ciertos ca-
sos encarece la necesidad de su administracion
diaria con la consiguiente molestia para el en-
fermo.

Por otra parte, la preferente indicacion de la
cortisona en procesos de larga evoluciéon acen-
tiian los inconvenientes de su empleo cotidiano.
Por este motivo resulta de enorme utilidad
practica la posibilidad de utilizar preparados
de cortisona, ¢n forma de deposito, siempre que
mantengan una concentracién eficaz en sangre
y un suministro regular.

Nos proponemos en este trabajo estudiar la
actividad terapéutica de un preparado comer-
cial de cortisona de depésito (*), y éespecial-

(*y El producto utilizado ha sido el denominado Schero-
sona-Depot, facilitado gentilmente por la casa r-'«rhvrm_u
A, G., a quien desde aqui manifestamos nuestro agradeci-
miento.
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mente el ritmo y la intensidad de su elimina-
cion, el mas seguro indice de su persistencia y,
por lo tanto, de su eficacia. El producto con-
tiene una mezela oleosa de los dos ésteres de
la cortisona, enantato y undecilato, que han
mostrado una mayor actividad farmacologica
en el estudio comparativo realizado por JUNK-
MAN . Un c. c. contiene 250 mg. de hormona
en forma de 84 mg. de enantato y 166 mg. de
undecilato, y el disolvente es una mezcla de és-
teres de acidos grasos. La caracteristica de este
preparado es que, a diferencia de otros tipos
de cortisona inyectable, no ¢stéd constituido poi
una suspension cristalina, sino por una solu-
cién oleosa genuina.

Se sale de nuestro propésito hacer una revi-
sién de los efectos, indicaciones v contraindi-
caciones de la cortisona; no hemos querido
tampoco hacer un estudio exhaustivo de los en-
fermos en que hemos ensayado este preparado.
Un analisis detallado de las modificaciones cli
nicas y bioquimicas que suscita puede encon-
trarse en el excelente trabajo de KRUGER *

Hemos preferido prescindir de algunos datos
(cociente urico-creatinina, recuento de eosino-
filos) que, aun teniendo cierto valor como indi-
ce de la concentracién y permanencia de la hor-
mona, son a nuestro juicio totalmente innece-
sarios desde el momento en que podemos dosi-
ficar directamente su eliminacién urinaria.

Para ello hemos determinado la cantidad to-
tal de 17-hidroxicorticosteroides eliminados en
las 24 horas, practicando determinaciones dia-
rias a partir de la fecha de administracién de
la cortisona de depdsito: previamente se reali-
zaron determinaciones basales. Los 17-hidro-
xicorticoesteroides urinarios, como es sabido,
no representan Unicamente la cortisona elimi-
nada, sino también una serie de cuerpos afines
(hidrocortisona y los derivados inactivos de
ambas, tetrahidrocortisona y tetrahidrohidro-
cortisona, principalmente), cuya caracteristica
quimica comun es la oxidacion en el carbono 17.

La cortisona administrada, transformada o
no en su tetrahidro derivado, se¢ eliminara con-
juntamente con los glucocorticoides endogenos,
originando por consiguiénte una elevacién de
las cifras totales determinadas en la orina. La
duracién de esta eliminacién elevada es un in-
dice de la permanencia del deposito de hormona
en el organismo.

CASUISTICA,

1, Manuela 8., de cuarenta afios. Artritis reumatoide
con afectacion preferente de las pequefias articulacio-
nes de manos y pies, que muestran tumefaccion, dolor
¢ impotencia funcional. Hemograma con discreta leu-
cocitosis y formula normal. Velocidad de eritrosedimen-
tacion: primera hora, 20 mm.; segunda hora, 32 mm.
Reaccién de Rose-Svartz, positiva al 1 : 64. Un trata-
miento previo con cortisona oral le ha reportado una
mejoria transitoria, reaparecciendo toda la sintomato-
logia a los pocos dias de concluirlo,

et} 1uhr?!‘0 lw

2. Caridad P,, de cincuenta y ocho afios

reumatoide con afectacion marcada de Pequefiag g,
culaciones dorsales y rodillas. Quince afos de "V"JIU"'{;.-‘--
Actualmente s¢ encuentra en un brote agudo, Ft‘.hri:f:f'
Hemograma con discreta anemia, leucocitosis v n!'llth":
filia, Velocidad de eritrosedimentacién: pmn;ra 1-
40 mm.; segunda hora, 60 mm. Reaccién g p:i‘_'
Svartz, positiva al 1:128. No ha sido tratads I‘u:
con cortisona: los tratamientos practicadog anté'i;:
mente no le han mejorado ni han impedido la apa:-;‘{i:.r.-
de nuevos brotes y

Arlr;k_.

3. José M., de treinta y siete anos, Asmg brongyls
bacteriano, actualmente en situacion de “statys H_-:,.]f:_
ticus”, Enfisema sustancial y capacidad '
'.li:
V. 8. v esputos) no revelan nada significativo, Ds
terapéuticas empleadas (adrenalina, piretoterapi hﬁl
aminofilina), Gnicamente la de ACTH en perfusidn i
travenosa gota a gota le ha originado blum my
transitoria B

P : respirator;
ninuida, Los exdmenes de laboratorio 'h*'filt!graq--.

i. Antonia L., de cincuenta y nueve afios, Bron
neumopatia cronica con crisis asmatiformes,
mente las crisis se han hecho tan frecuentes gue
esporddicamente se ve libre de ellas Disnea de re
ladiolégicamente, aumento de la trama broneg "
lar y escasa movilidad diafragmdtica, Hq mMograma v
V. 8., normales. En esputo, se cultivan abundantes i
lonias de estafilococo y catharralis, Diversos tratamia.
tos con antibiéticos, autovacunas, etc., no han arrojad
resultados sensibles. Hace un afio fué tratada con cor
tisona por via oral, mejorando estrictamente durant
los dias que durd el tratamiento

RESULTADOS CLINICOS

La inyeccion de cortisona de deposito fué se
guida en todos los casos de un resultado exce
lente y relativamente duradero.

En los casos 1 y 2 se hizo una primera in
yeccién de 1.250 mg., seguida a los 10 y 8 dias
respectivamente, de una segunda dosis de Tl
miligramos. La mejoria de la sintomatologi
se hizo evidente a las 12 horas en ambos casos,
alcanzando su mas alto grado (disminucion d
la inflamacién y del dolor, recuperacion fur
cional) a las 48 horas de la inyeccién. A par
tir de entonces se mantuvo invariable durant
25 y 21 dias, respectivamente, iniciandose d
cabo de este tiempo la reaparicion de los sii
tomas. La velocidad de sedimentacién glob:
lar permanecié invariable en el caso 1, descer
diendo a 12-18 en el caso 2. En éste, la formulé
blanca volvié a la normalidad. La reaccion &
Rose no experimenté modificacion alguna.

El caso 3 respondié¢ teatralmente a la P
mera y Unica dosis administrada (1.000 mg-]-_E]
“status asmaticus”, que habia permanecido I
variable durante los treinta dias previos, ref*
ti6 dramaticamente a las ocho horas de la ¥
yeceién. La remisién persistio durante qui®
dias, reapareciendo después la penosa situac”
anterior.

En el caso 4 la mejoria se inici6 al SES“H({G
dia de administrada la dosis (1.000 mg.), 4
apareciendo las erisis (salvo una de poca mt'el'
sidad y duracién que aparecié al octavo dif
durante el mes que dur6 su observacion.

Il
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TiEMPO DE PERMANENCIA DE LA HORMONA
EN EL ORGANISMO,

El mejor indice de la pornmm‘.uci;-:_ de la cor-
tisona de (lep:}situ en el organismo, y por 1o
tanto de la persistencia de su accion _'[1.-_-51.-,,__ es
la deter'minari:'m de su eliminacion urinaria.

Hq;ffq h. 4250 mq.Cortisona depol
16

l

14 -

124
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minaciones de 17-hidroxicorticoesteroides y 17-
cetoesteroides. El aumento de los primeros se
hizo patente a las 24 horas por término medio,
persistiendo alrededor d= diez dias. Este tiem-
po es, a nuestro juicio, €l tiempo de accion efi-
caz de la hormona, aunque clinicamente sea de
algunos dias mas. Log 17-cetoesteroides respon-

750 mg Cortisona depol

Enf2 M s, E=1 cetosteroides
B 17 Hidroxi

814250 mgq Corlisona depol * 750 mq.Corhsona depol

6l | )

Ifefm ello hemos utilizado el método de dosifi-
t\?m(:n de 17-hidroxicorticoesteroides de SMITH,
MELLINGER y PATTI *, modificado, d2 cuyos re-
-‘*l_llt'dr.lns trataremos ampliament2 en una pro-
“1113"‘!;1 comunicacion

Simultineamente, hemos practicado determi-
'Il)acf(t“?h' de 17-cetocsteroides, por el método de
1.‘&’}1?*}'1?:“:; I.: l.“(’di_ril"ililw. Aunque los 17-cctoeste-
s fu:f_i'“‘:“ ‘f"lf-f‘-'il y por su estructura quimi-
s crl'::1e:1l,]--w'!" nunca un indice de la ]njnduo
hE‘m‘Osa i Iiar]dt_'lf.;l} y actividad _Llr: l_a_ cortisona,
Fesieﬁ Nun'f (1ni }11111 su .(.}L:ltl‘l'l‘l]n’&Cl('!n. ya que
parte. 1o «] T[-}[:'}-]t:- 1—-?];1(-.1.(‘)11 con esta: por una
s fl‘ac.cién IC l‘ll)xl(‘(‘!l"ll('.‘lj}lljtr‘s se eliminan en
roides, y or qn‘:numa en forma de 17-cetoeste-
tiones de .i'n.‘-teiﬁ:lin‘dn lugar, las altas concentra-
Pofisaria de AET{JI}] :ﬂ inhibir la produceion hi-
de las cifras s ..'}.PI'U\’OCQII.I una_disminucion
; j"}-‘a‘cci(n; = .J_'-(._:.'L.I{)(.‘Stc‘l‘t}lt'ie:’-“..ES decir, que
camente, g \L (,m.l!.:?unz} determina, p'aradolu-
108 17-pnt rn L\“li_) y disminucion simultaneos de

.- =cetoesteroides urinarios

ara egte estudi iliz e ’ > ‘
(figurg 1). Se 110 utilizamos los casos 1 y _2
Nacién haga) E;“quh‘t_nlc a una doble determi-

» 8¢ practicaron diariamente deter-

dieroa irregularmente, aunque mostraron ten-
dencia al aumento; esto nos impide deducir con-
clusiones y nos afirma en la creencia de que los
17-cetoesteroidss tienen un valor muy relativo
como expresion de la actividad cortisonica.

CONCLUSIONES,

1. La administracion de cortisona en forma
de deposito es un procedimiento eficaz de me-
dicacioén en aquellos casos que requieran un tra-
tamiento prolongado.

2. Sus indicaciones y contraindicaciones son
las mismas de la cortisona, aungue las segun-
das requieran una mas cuidadosa valoracion
dada la prolongada accion de los preparados
de deposito.

3. El aumento del nivel operante de corti-
sona (medido por la eliminacion de 17-hidroxi-
corticoesteroides) se prolonga durante diez dias
por término medio, aunque clinicamente sus
efectos son evidentes durante quince dias o mas.

4. En ninguno de los enfermos encontramos
complicacién alguna y el resultado terapéutico
fué excelente.
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RESUMEN.

Los autores han estudiado los resultados cli-
nicos de la cortisona administrada en forma de
depésito. Se ha dedicado atencion preferente a
su eliminacién, que ha sido invéstigada median-
te la determinacion de 17-hidroxicorticoesteroi-
des v 17-cetoesteroides en orina, y se discute la
utilidad de estas prucbas. El aumento de la eli-
minacion de 17-hidroxicorticoesteroides se man-
tuvo durante diez dias por término medio. La
mejoria clinica fué, aproximadamente, de quin-
ce dias. Los autores piensan que la administra-
cién de cortisona en forma de deposito es un
procedimiento eficaz de medicacion en los casos
que requieran un tratamiento prolongado.
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SUMMARY

The writers studiel the clinical results attai-
ned with the adminisiration of depot cortisone.
Special attention was paid to its elimination
which was investigated by means of the assay
of 17 - hydroxycorticosteroids and 17 - ketoste-
teroids in the urine; the usefulness of these
tests is discussed. The increase in the excretion
of 17-hydroxycorticosteroids lasted for an ave-
rage of ten days. Clinical improvement lasted
for about a fortnight. The writers think that
the depot cortisone medication is an effective
procedure in those cases requiring prolonged
treatment,

i ZUSAMMENFASSUNG

Die Authoren studieren die klinischen Er-
gebnisse der Cortisongabe in Depotform. Die
Hauptaufmerksamkeit wurde dabei der Aus-
scheidung geschenkt, welche durch Bestim-
mung der 17-Hydroxycorticosteroide und 17-
Ketosteroide im Harn bemessen wurde. Es wird
die Brauchbarkeit dieser Proben besprochen,

Die erhohte 17-Hydroxycorticesteroidausschei-

dung hielt im Durchschnitt zehn Tage an. Die
klinische Besserung erstreckte sich auf vier-
zehn Tage. Die Authoren sind der Meinung,

dass die Cortisongabe in Depotform ein wirksa-
men Verfahren zur Verabreichung des Mittels

fiir Fille welche eine lange Behandlung erfor-
dern darstellt.

RESUME

Les auteurs ont étudié les résultats cliniques
de la cortisone administrée sous forme de dé-

29 febrepy 1

poét. On a prété une toute particuliére attey
tion & son élimination, qui a été investigys, al
moyen de la détermination de 11'i'-h_\,'cir'oxicm'tiL
costeroides et 17-cétostéroides en urine. r
discute I'utilité de ces preuves. L';iugme“,fl
tion de l'élimination de 1T-h_\'rll'uxicm-ums‘!:
roides fut maintenue pendant environ 10 jﬁu;;
L'amélioration clinique fut environ de qujpy,
jours. Les auteurs pensent que I'administrgti,
de cortisone sous forme de dépdt est un moye
efficace de médication dans les cas ol up
tement prolongé est indiqué. ‘

EL EMPLEO DE LAS POMADAS DE HIDR0.

CORTISONA (COMPUESTO F) EN EL TRA

TAMIENTO DE LAS DERMATITIS ALERGL
CAS LOCALIZADAS

E. SuBiza MARTIN.

El buen resultado obtenido en general en la
afecciones alérgicas con el empleo de ACTHy
cortisona, ha hecho concebir el tratamiento ko
cal de las dermatitis alérgicas con pomadas é
cortisona e hidrocortisona. Mientras que los e
sayos realizados con pomadas de cortisona m
dieron resultado valorable en la clinica, al em-
plear por via tépica la hidrocortisona (Compues:
to F) bien pronto se observaron respuestas f&
vorables (SULZBERGER y cols. '), repetidament
comprobadas en el curso de estos tltimos ano
por gran cantidad de autores.

Quimicamente se diferencia la hidrocortison
(17-hidroxicorticosterona) de la cortisona p*
la presencia de un radical OH en vez del O q¥
tiene la cortisona en el carbono 11. Los efect
biolégicos y metabélicos responden en lineas g
nerales a los de la cortisona, con la diferencé
en nuestro interés, que resulta eficaz en aplic
cién local. La hidrocortisona puede usarse &
forma libre o de acetato, no existiendo, segV
los estudios comparativos realizados por SUM¥
BERGER * y FRANCK ?, diferencias en su accionl-l

Las ventajas del empleo tépico en dermatit”
localizadas, radica en la alta concentracion 4
recibe la lesion. Por otra parte, tiene la inds
cutible ventaja de no absorberse en cantida,d.f‘:
apreciables, no trascendiendo a la circulacio®
evitando de esta manera las acciones metabtf
licas, idnicas y celulares a que dan lugar e
compuestos administrados por otras vias. b~
SmiTH ¢ ha demostrado esta falta de absort”
aplicando grandes cantidades a enfermos
lograr modificar el porcentaje de eosin6filos. ":
nen estas pomadas, por lo tanto, la enorme V¢!
taja de poderse administrar en enfermos dia
ticos, esclerosos, renales y tantos otros que




