operatoria, bien por la necrosis isquémica en el
infarto. Que esta destruccion de fibras cardia-
cas podia desencadenar en el organismo un pro-
ceso de sensibilizacion a las propias proteinas
del miocardio, cuyo posterior choque antigeno-
anticuerpo desencadenaria el cuadro clinico.
Aduce en favor de ello los estudios de CAVELTI
acerca de la patogenia de la fiebre reumatica y
glomeruronefritis, efectuados en los ultimos
anos en animales de laboratorio, que fueron sen-
sibilizados con antigenos mixtos formados por
tejido miocardico o renal unidos a ciertas pro-
teinas bacterianas.

De forma similar el supuesto parecido del sin-
drome postcomisurotomia o postinfarto con el
curso de la pericarditis aguda no especifica o
idiopatica, también aducida por DRESSLER * es
bhastante convincente. La mayoria de los casos
que publicamos no hace mucho de esta forma
de pericarditis siguieron una evolueion por bro-
tes repetidos, con focos de neumonitis, derrames
pleurales constantemente de aspecto hemorra-
gico, y su evolucion fué a veces tan larvada e in-
controlable como la del sindrome postcomisuro-
tomia o postinfarto. Esta semejanza podia ha-
cernos pensar que la afectacion epicardial vio-
lenta por un virus tal vez podia iniciar un pro-
ceso de sensibilizacién a las propias proteinas
miocardicas que después de transcurrida la fase
2guda de la enfermedad propiamente dicha, en
este caso pericarditis aguda, mantuviera las al-
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teraciones un tiempo més largo. No hay duds
e que lo anterior es bastante especulativo d

Sin embargo, hay otra razén que hace viabl
la tesis de DRESSLER. En el sindrome postcomi
surotomia se han visto regresar las manifestg.
ciones clinicas del mismo con bastante rapidez
con la administracion de corticoesteroides, ¥y el
ejemplo de esta enferma es uno mas. En el gip.
drome postinfarto puede verse un efecto similar
y en dos casos de pericarditis aguda no cspeciﬁcz;
que hemos visto con posterioridad a nuestra ¢o.
municacion, la administracion de cortisona inicig
una marcada mejoria acortando el periodo de
enfermedad que estdbamos acostumbrados s
ver en otros casos, y especialmente la recaida
tan comun y repetida.

RESUMEN.,

Se comunica un caso de sindrome postcomisu-
rotomia de larga evolucion v se discuten los fac-
tores genéticos del mismo
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REVISIONES TERAPEUTICAS

EL EMPLEO DE LA DIGITAL
II. Intoxicacion digitdlica y su tratamiento,

G. ALonso VIVANCOS,

Clinica Médica Universitaria.
Profesor Dr. C. JIMENEZ Diaz

Un hecho que cada vez se presenta con ma-
yor frecuencia en el tratamiento de la asistolia
es el de la llamada intoxicacion digitalica. Sin
embargo, no se presta la debida importancia a la
presencia de dicha intoxicacion, y su gravedad
no es suficientemente valorada., Quiza esto se
deba, como apuntan LowN y LEVINE ¥, a que la
muerte a causa de la digital no tiene ninguna
confirmacion patolégica: sélo hay publicados 6
casos con confirmacién electrocardiografica de
muerte por fibrilacion ventricular debida a la
digital ®,

Por otra parte, en el hombre no se ha encon-

trado ninglin tipo de lesién miocéardica causada
por la digital. En cambio, en animales la sobre-
dosificacién ocasiona areas de necrosis y fibro-
sis, especialmente en el subendocardio y misculo
papilar posterior del ventriculo izquierdo * y ™,
cuyo mecanismo de produccion tal vez se de?a a
una vasoconstriccién coronaria o a un periodo
acortado de replecion coronaria *°.

Parece suficientemente demostrado que para
la presentacion de la intoxicacion es esencial una
lesion miocardica previa. E incluso la frecuencia
de la intoxicacion puede variar segin el estado
funcional del enfermo, ya que el margen entre la
dosis terapéutica y la dosis téxica se encuentra
peligrosamente disminuido en la descompensa-
cion avanzada 7.,

SAGALL y WOLFF **, en personas normales &
quienes dan digital, y HEDLEY "%, en sujetos que
han ingerido grandes dosis de digital con el fin
de simular una enfermedad cardiaca, no encuel-
tran mas que algin extrasistole como posible
indicio de intoxicacion.
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NOMERO b

Sin embargo, BALTHAZARD * cita un caso pu-
Jlicado por VOHNHORN de muerte al cabo de tres
semanas de la ingestion de 137 centigramos de
polvos de digital.

CAUSAS DE LA INTOXICACION

La intoxicacion digitalica se atribuye a nume-
rosisimas causas, entre las cuales cada autor se
fala alguna como mas importante. En esquema
podemos agruparlas en cuatro apartados refe-
rentes a:

1) El preparado digitalico utilizado.
2) El método de digitalizacion,

3) Las alteraciones electroliticas.

4) Las condiciones del enfermo.

1. Preparados digitdlicos.—Todos los prepa-
rados de digital que posean actividad terapéuti-
ca son capaces de producir intoxicacion. Se pue-
de afirmar que la falta de propiedades téxicas
s prueba de inactividad cardiotonica .

Al comenzar a utilizar los glucésidos purifi-
cados era légico esperar que disminuyera la fre-
cuencia de la intoxicacion, puesto que la impre-
decible variacion de potencia de los preparados
de hojas de digital fué sustituida por una exac-
ta y constante dosificacion del glucésido. Sin em-
bargo, esto no ha ocurrido, sino que, por el con-
trario, la frecuencia de la intoxicacién ha au-
mentado **, * y ™, atribuyéndose a la mayor to-
xicidad de los glucosidos y a la rareza de los cla-
sicos sintomas de inminente intoxicacion. No obs-
tante, estas razones son muy discutidas por otros
autores.

La valoracion biolégica de los preparados de
digital ha sido culpable de gran numero de into-
Xicaciones, ya que no es equiparable la potencia
en unidades gato de dos glucésidos cualesquie-
ra, ni la valoracién en animales es siempre cons-
tante, ni la potencia biolégica de un preparado
de hojas de digital es constante a través del tiem-
po, ete,

En cuanto a los glucésidos purificados se pue-
de afirmar que el tipo de toxicidad es el mismo
sea cual fuere el glucésido empleado. Se han
hecho un sinniimero de publicaciones acerca de
la mayor o menor toxicidad de un glucésido u
otro. Sin embargo, esto es de una importancia
secundaria: aunque alguno fuere mas toxico que
los demas no lo es hasta tal punto que deba ser
desterrado del arsenal terapéutico, ya que pue-
de ser preferido por su mejor absorecién, por la
mayor duracion de su efecto, ete. ™. Lo que si
£s de suma importancia es que el clinico use un
torto numero de preparados digitalicos, sea cua-
les fueren, y que evite el cambiar con frecuencia
de unos a otros buscando el digitdlico ideal, pues-
fr.g que la consecuencia de este proceder es que
i siquiera conocerd a fondo las propiedades far-
macologicas de uno de ellos.

2. Métodos de digitalizacion.—Es cada vez
mas frecuente la digitalizacion con una tnica

A A .

dosis oral de 1,2 miligramos de digitoxina se-
guida de dosis de mantenimiento de 0,2 miligra-
mos diarios. Indudablemente, cantidades equiva-
lentes de hoja o tintura de digital originarian
rapidamente un trastorno gastrointestinal ™.
Desde el momento en que este tipo de digitaliza-
cion se aplica en cualquier enfermo con insufi-
ciencia cardiaca, sin tener en cuenta las circuns-
tancias individuales del sujeto, la intoxicacion
se presentara con una frecuencia abrumado-
ra’ y 4, El tratamiento debe ser individualizado
empiricamente para actuar sobre cada enfermo
y su situacion presente, y jamas podra ser una
regla inflexible.

También se ha senalado mayor nimero de in-
toxicaciones con la digitalizacion intravenosa
que con la oral.

Por otra parte, debe recordarse que en muchos
enfermos, sea cual fuere el preparado digitéalico
empleado, es preciso llegar a una ligera intoxi-
cacion para conseguir una segura accion tera-
pPéutica, ya que para ello se necesita aproxima-
damente el 60 por 100 de la dosis toxica; es de-
cir, es muy pequeno el margen de seguridad para
todos los digitalicos, excepto, tal vez, para la
gitalina ™.

3. Alteraciones electroliticas—En un apar-
tado posterior se vera en qué medida la intoxi-
cacion digitalica se favorece con una excesiva
pérdida de potasio por alterar la sensibilidad del
miocardio para la digital.

Por tanto, todo lo que contribuya a eliminar
potasio del organismo sera un factor importan-
tisimo en la presentacion de la intoxicacidn, co-
mo ocurre en la dieta sin sal, diuréticos mercu-
riales, cloruro amonico, resinas de intercambio
i¢nico, inhibidores de la carbonicoanhidrasa, cor-
tisona, rinén artificial, ete.

Asimismo debe tenerse en cuenta el llamado
fenomeno de la redigitalizaciéon postmercurial.

4, Condiciones del enfermo.—Anteriormen-
te ya hemos subrayado la gran importancia que
tiene el estado del miocardio: cuanto mayor es
la descompensacion, menor es el margen entre
las dosis toxica y terapéutica.

Es natural que al haber sido prolongada la
vida de los enfermos cardiacos por los modernos
adelantos terapéuticos, estos pacientes sean mas
propensos a la intoxicacion, puesto que son co-
razones en peores condiciones y, por tanto, con
mayores probabilidades de ser intoxicados ™.
Por otro lado, experimentos realizados en ani-
males revelan importantes diferencias en el con-
tenido de potasio y en la relacion creatina-fosfo-
creatina entre los corazones de animales jovenes
y viejos ™, lo que pudiera explicar la diferencia
de sensibilidad para la digital en las distintas
edades.

EL POTASIO Y LA SENSIBILIDAD PARA LA DIGITAL.

La gran importancia del potasio en el funcio-
namiento cardiaco ya ha quedado apuntada, asi
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como el hecho de que las dosis toxicas de di-
gital disminuyen el potasio del musculo cardia-
0.7y =, Yy .

Pero no solo actua la digital sobre la concen-
tracicn de potasio en la célula miocardica, sino
(que tamkién las concentraciones de potasio pue-
den influenciar la accion de la digital.

CATTELL ¥, trabajando con el musculo estria
do de rana, aislado, encontré que al tratarlo con
ouabaina aumentaban al principio la tension y
produccion de calor, para mas tarde disminuir
la excitabilidad. Esta intoxicacion cedia al su
mergir el muasculo en solucion de Ringer.

En los conejos la dosis letal de ouabaina au-
menta si se administran sales de potasio. Del
mismo modo, FRIEDMAN y BINE ' inhiben la ac-
¢ién téxica de la digital en el corazon de pato
aislado con una soluci¢n concentrada de potasio;
lo que puede interpretarse, o como una depre-
sién de la #ritabilidad miocardica por el potasio
o como un obstaculo para las pérdidas del po-
tasio celular que provoca la digital.

En el hombre, SAMESON y colaboradores ™, que
fueron los primeros en utilizar las sales de po-
tasio en el tratamiento de las arritmias, sena-
laron que su accion es mas eficaz cuando dichas
arritmias son debidas a la digital. Igualmente las
sales de potasio actian con éxito eliminando los
sintomas de sobredosificacion digitalica.

Sin embargo. no se puede establecer una co-
rrelacion segura entre la concentracion de po
tasio en el suero y la sensibilidad para la digital.
En un gran namero de intoxicaciones por digi-
tal la cifra de potasio sérico es normal v no sufre
ninguna modificacion importante cuando se ad-
ministra potasio para yugular la intoxicacion.
No obstante, existe una relacion entre el balan-
ce de potasio y la sensibilidad a la digital; un
balance negativo aumenta la sensibilidad y la
disminuye uno positivo.

LocwN y LEVINE ', utilizando la acetilestro-
fantidina como digitalizante de accion y elimina-
cién muy rapidas, y el rinon artificial como me-
dio de lograr selectivas alteraciones de un i“n
mientras los demas permanecen constantes, es-
tudian en perros las relaciones entre digital y
potasio: al aumentar el potasio fué necesaria
mas acetilestrofantidina para lograr la intoxi-
cacion, y ésta fué de corta duracion; al disminuir
el potasio del organismo la dosis téxica de ace-
tilestrofantidina descendio notablemente, al
tiempo que la intoxicacion fué mas prolongada.
Dichos autores confirmaron los resultados ante-
riores en una serie de enfermos urémicos digita-
lizados, que fueron sometidos a la hemodialisis
para corregir su azotemia e hiperkalemia: los
resultados fueron los mismos, la extraccién de
jotasio en sujetos digitalizados bastaka para
afectar la sensibilidad miocardica e iniciar la in-
toxicacion.

Si la concentracion de potasio es de tanta im-
portancia para la mayor o menor sensibilizacion
de la célula miocardica a la digital, debe tenerse
siempre presente que en el enfermo con insufi-
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ciencia cardiaca congestiva por el s0lo hecho de
ser su :'t]‘?'[il"."Tl insuficiente hu_\_- un deficit de po-
tasio celular, aun cuando el nivel de potasio en
¢! suero permanezca normal =2, ¥, v *. La ano-
via. la acidosis, el vtis'llllil y el trabajo excesivo
son f.'.lt'ln.rl't s que l‘(}!lll'll_ﬂ.l_\"'ll a la liberacion de
| otasio del musculo cardiaco insuficiente ** v 4T
For anadidura, en el enfermo con insuficiencia
cardiaca es muy frecuente la existencia de up
balance nitrogenado negativo dehido a la anore.
xia, regimenes poco apetitosos, mala absorcion
eastrointestinal y deficiente funcionamiento he-
ratico. Durante el ayuno el nitrogeno y el pota-
¢io son eliminados del organismo en proporeion

sus respectivas concentraciones én el musen
1“ .

Fero este inquietante panorama de desequili-
brios i0nicos se agrava en grado extraordinario
con la terapéutica actual, especialmente los r
gimenes sin sal y los diuréeticos

Con la administracion de diuréticos mercuria-
les las concentraciones de cloruros y potasio en
rina son mucho mayores que sus valores en re-
lacién con las del suero, mientras que ocurre lo
contrario con el sodio. L.a administracion prolon-
rada de diuréticos acabara en una alcalosis hi-
poclorémica-hipokaléemica ~ y . Estas pérdidas
de potasio por la orina no s¢ hacen a costa del
rotasio serico, sino del celular, puesto que el ni-
vel de potasio en el suero permanece normal. La
disminucion del potasio celular es la que permits
la mayor sensibilidad de la celula miocardica
para la digital. La reposicion del potasio perdido
es una imprescindible medida terapéutica para
evitar la rapida intoxicacion.

Del mismo modo, LESSER y colaboradores ™
han demostrado el aumento de la excrecion de
potasio en orina al administrar cloruro amonico.
Otros farmacos recientes, como las resinas de
intercambio ionico y los inhibidores de la carbo:
1vicoanhidrasa también alteran el balance de po-
tasio.

Naturalmente, son también factores & tener en
cuenta para un posible aumento de la sensibi-
lidad a la digital, todos aquellos mecanismos que
originan pérdidas de potasio del organismo, ta-
les como acidosis diabética, insuficiencia renal
crénica, desordenes intestinales, alcalosis meta-
bolica, infarto miocardico, etc.: asi como el 1i-
fi6n artificial o la administracion de cortisona,
elucosa, ingulina, efedrina o adrenalina ' y -

Redigitalizacion postmercurial.—El fenomeno
de la redigitalizacion postmercurial consiste en
la yresentacion de sintomas de intoxicacion €n
un sujeto digitalizado veinticuatro a cuarenta y
ocho horas después de la diuresis.

El mecanismo fué explicado por SCHNITKER ¥
LEVINE ** como una movilizacién por el diuret-
co del edema cargado de digital (un litro de ede
ma contendria la equivalencia de 0,1 gramos de
hoja de digital). Este brusco aporte de digital
al corazén originaria la intoxicacion. .

Sin embargo, tltimamente esta hipotesis €
muy discutida ''. En enfermos que con frecuell”
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¢ia experimentan redigitalizacion postmercu-
pial no se presenta la intoxicacion al adminis-
irar dosis adicionales de digital. La redigitali-
sacion no guarda ninguna relaciéon con el volu-
men de la diuresis, como debiera ocurrir si la te-
¢ig de SCHNITKER y LEVINE fuera cierta. La sin-
omatologia toxica puede evitarse administran-
do rotasio el mismo dia y el siguiente a la inyec-
on del diurético, En resumen, id redigitaliza-
) postmercurial es muy probable que se deba
i balance negativo de potasio aee lerado por
diurético mas que a la movilizacion de digital.

SINTOMATOLOGIA.

todos es conocido que la primera descrip-
ion clinica de la intoxicacion digitalica la hizo
WITHERING |, v muy poco se ha podido anadir a
0 que ¢l observo, salvo, naturalmente, log datos
¢lectrocardiograficos.
|4 sintomatologia realmente es muy variada,
ero la mayoria de las veces el enfermo no pre-
<onta mas que un corto numero de sintomas, e in-
Jluso en un mismo enfermo que ha sufrido va-
vias intoxicaciones los sintomas pueden ser dis-
tintos en cada una. Debe tenerse presente gue
quchas veces es necesario interrogar al enfermo
y buscar los signos de comienzo de la intoxica-
cicn, pues es muy frecuente que el paciente no
los refiera espontaneamente en los rimeros dias.

Trastornos gastrointestinales—Entre las ma-
nifestaciones més precoces y frecuentes de la so-
bredosificacion estan las nauseas y vomitos, que
corrientemente van precedidos de anorexia. El
/omito es de origen central mas que periférico,
ruesto que se produce incluso después de la ex-
ionsa denervacion aferente de las estructuras
viscerales o de la total extirpacion del tracto gas
{rointestinal -, Esta accion central ha sido con-
firmada mediante el bloqueo del vémito con la
nyeceion de nicotina *'. La ]':articil:aci:’m del cor-
rusculo carotideo en el vomito fué descartada
por FINsCHMIDT **. El vomito se produce, tanto
si el digitalico se administra oralmente como si
vs inyectado .

Debe recordarse que las primeras dosis orales
de digital (mas frecuentemente los preparados
salénicos que los glucésidos puros) pueden pro-
ducir vomitos por simple irritacion local. Asi-
mismo los vomitos pueden ser consecuencia de
la misma insuficiencia cardiaca o de una enfer-
medad gastrointestinal concomitante, o incluso
de origen psiquico *; es de gran importancia ase-
gurarse de la verdadera causa del vomito para
poder suprimir o continuar la digitalizacion, se-
gun los casos.

De mucha menor importancia resulta la dia-
rrea como expresion de la intoxicacion.

Trastornos visuales—Caracterizados por vi-
sién borrosa, escotomas, moscas volantes, pun-
tos luminosos, ambliopia, diplopia, trastornos en
la vigion de los colores (especialmente vision ver-

Do

de 0 amarilla de los objetos) ™.

Trastorno? nerviosos y pPsiquicos. — Es muy
‘recuente la presentacion de vértigos, cefaleas,
somnolencia, ete. Es mucho mas rara la apari-
cién de sintomas neurolégicos consistentes en
dolores en el tercio inferior del rostro semejando
neuralgias del trigémino y dolores neuralgicos
punzantes en las extremidades superiores, parte
mas baja de la regién lumbar y pantorrillas . Se
han descrito entumecimientos y hormigueos de
los labios, punta de la nariz, mejillas y orejas en
enfermos que reciben grandes dosis intraveno-
sas de acetilestrofantidina

En sujetos con grave insuficiencia cardiaca
congestiva, y especialmente en personas de edad
avanzada se han observado sintomas de apatia,
confusion, desorientacién, delirio, esturor, afa-
sia, amnesia, etc., e incluso a veces indicios de
una conducta psicdtica ; pero k RIEDBERG * opone
la posibilidad de que sean debidos a la rapida y
excesiva deshidratacién originada por la restric-
cién de liquidos y sales y la administracion de
diuréticos mercuriales.

Trastornos cardiacos. — Es el efecto toxico
méas importante de la digital tanto come irritan-
te miocardico o como depresor. La interaccion de
estos dos efectos hace posible que hayan sido
atribuidas a la digital todos los tipos de arrit-
mias y trastornos de conduceion ™

En el hombre los extrasistoles ventriculares
son la expresion mas corriente y, frecuentemen
te, la mas precoz de la intoxicacion digitalica "',

L 0, 71y 7 Los extrasistoles son polimorfos
por originarse en focos multiples ** y se presen
tan aislados, en salvas cortas, produciendo un
ritmo bigémino o trigémino o constituyendo ia-
quicardias. En casos de fibrilacién auricular el
higeminismo puede reconocerse por el pulso du-
plicado, pero en muchos casos es necesario el
electrocardiograma “*. Sin embargo, hay que ad-
vertir que la demostracion electrocardiografica
de la intoxicacion no aparece siempre, sino que
en unos momentos el electrocardiograma puede
cer normal, y poco después presentar claras al-
teraciones: en estos casos es posible provocar el
bigeminismo por un ligero esfuerzo, una emo-
cion., etcétera. Es de gran importancia recordar
aue el ritmo bigémino puede ser anterior a la di-
eitalizacion como expresion de la insuficiencia
cardiaca congestiva, de la mala jirrigacion coro-
naria y la anoxia miocardica: la distincion en-
tre ambos bigeminismos es necesaria. pues en
uno, la digital puede producir arritmias fatales,
v en el otro puede suprimir la arritmia.

La intoxicacion digitalica puede originar, tan-
to bradicardia como taquicardia. La kradicardia
inferior a 60 por minuto hace aconsejable la su-
presion inmediata de la digital. La produccion
de numerosos extrasistoles ventriculares origi-
na la presentacion de la taquicardia paroxistics
ventricular de gran interés clinico por su fre-
cuente interpretacion erronea, considerandola
como expresion de una préxima descompensa-
cién o como el desarrollo de un flutter auricular,
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lo que lleva como consecuencia la administra-
cion de mayor dosis de digital ™!, 2, ™ y 3,

La muerte puede sobrevenir merced al des-
arrollo de una fibrilacion ventricular, aunque la
confirmacion electrocardiografica s6lo ha sido
posible en seis casos . Casi siempre la muerte
suele seguir a la inyeccion intravenosa mas que
a la admimstracion oral.

La digital también es la causa de la aparicion
de blogueos sino-auriculares, intra-auriculares,
de rama, disminucion de la conduccion intraven-
tricular, etc.; pero esto no es obstaculo para su
empleo en pacientes con bloqueo cardiaco parcial,
siempre que se use en dosis terapéuticas. (Vease
Acciones farmacologicas.)

Es bien conocido gue en enfermos con flutter
auricular la digital transtorma el flutter en fibri-
lacion auricular.

Si hasta ahora se hacia hincapié en la prefe-
rente alteracion del ritmo ventricular por la di-
gital, altimamente se sefala con insistencia la
cada vez mas frecuente afectacion de las auricu-
las, en especial la aparicion de taquicardia paro-
xistica auricular con bloqueo 2 : 1. Fué senala-
da por primera vez por HEYL **, en 1932, y desde
entonces se han publicado multiples observacio-
nes de su creciente presentacion 7, ** y *%; por su
alta frecuencia ventricular tiene el mismo peli-
gro que hemos citado para la taquicardia paro-
xistica ventricular; debe hacerse el diagnostico
diferencial con casi todas las alteraciones auri-
culares “, para lo que en muchos casos es indis-
pensable el electrocardiograma y en algunos ad-
ministrar una dosis de potasio a titulo de prueba.

No se describe la expresion electrocardiogra-
fica de todas estas alteraciones del ritmo ya que
son suficientemente conocidas y, sobre todo, por-
que alargarian excesivamente este capitulo.

Otros efectos toxicos.—Son de mucha menor
importancia. Algunos ya fueron mencionados en-
tre las acciones farmacologicas:

Debilidad muscular generalizada, ginecomas-
tia, accion favorecedora de la trombosis intra-
vascular por un acortamiento del tiempo de coa-
gulaciéon y un aumento de la tolerancia a la he-
parina, eosinofilia atribuida a la gran vagotomia
digitalica, etc. ' y ™,

Verdadera alergia a la digital ha sido descrita
por algunos clinicos, pero es completamente ex-
cepeional 77,

oo

Dada la peligrosidad que en ciertos casos re-
viste la intoxicacion digitalica, el clinico debe
procurar poner todos los medios a su alcance
para evitarla, aunque es preciso reconocer que en
determinados casos sera muy dificil conseguir-
lo no so6lo por las condiciones clinicas del enfer-
mo, sino también por los limitados medios diag-
nosticos a disposicion del médico.

Igualmente es de suma importancia que, caso
de producirse la intoxicacion, ésta sea diagnos-
ticada lo mas precozmente posible para, suspen-
diendo la administracion del farmaco y utilizan-
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do los eficaces medios terapéuticos de que en g
actualidad se dispone, la hiperdosificacion no He.
gue a causar danos irreparables.

COMO EVITAR LA INTOXICACION.

La digital no debe usarse cuando aparecen sig-
1108 ."‘i“ intoxicacion o ecuando no hay indicacion
o existen contraindicaciones para su empleo,

Las i_ndicacionos de la digital se deducen de
sus acciones farmacologicas: en esencia, necesi-
ta digil_al el corazon con insuficiencia cardiacs
congestiva sea cual fuere la enfermedad prima-
ria o la arritmia acompanante. Naturalmente,
en muchos casos es importante el tratamiento
de la enfermedad que motiva la insuficiencia:
hipertension, hipertiroidismo, anemias, infeccio-
nes, etc. La arritmia no contraindica la digitali-
zacion, salvo en el caso de que haya sido produ-
cida por ella misma. En entermos con hiperten-
sion o lesiones valvulares ha sido propuesta para
evitar la hipertrofia cardiaca y retrasar la apa-
ricion de la insuficiencia cardiaca *

BROOME y ORGAIN ** denominaron “indicacio-
nes erroneas’” de la digital a situaciones en las
cuales ha sido utilizada por una mala interpreta-
cion de sus acciones. Ni la existencia de un soplo
cardiaco per se, ni la hipertension o los sindro-
mes coronarios o el hipertiroidismo no complica-
dos con insuficiencia cardiaca, ni la astenia neu-
rocirculatoria, colapso circulatorio periférico o
pericarditis constructiva (sin fibrilacion o flutter
auricular) son indicaciones para la digital ™.
Tampoco esta justificada como tratamiento pre-
operatorio en enfermos que no presentan insu-
ficiencia cardiaca.

Gran parte de las contraindicaciones ya han
sido mencionadas en los parrafos anteriores. En
sujetos con bloqueo cardiaco, siempre que no se
deba a la digital, si se complica con insuficiencia
cardiaca no estan contraindicados los digitali-
cos ''; pero debe cuidarse mucho la dosificacion
para evitar la intoxicacién que probablemente
egravaria el bloqueo. Casi todos los autores con-
sideran la taquicardia paroxistica ventricular co-
mo contraindicacion de la digital ' y 7, a menos
que aparezca la insuficiencia y la quinidina sea
ineficaz; sin embargo, otros autores sugieren que
quiza fuera necesario dar méas digital para evi-
tar la insuficiencia y restablecer el funciona-
miento cardiaco. Recientemente se recomienda
en estos casos el empleo de la acetilestrofanti-
dina, digitalico de latencia corta, accion rapida
y pronta desaparicion de la toxicidad '™ y .
Tampoco es aconsejable la administracion de di-
gital en sujetos con repetidas crisis de Adams-
Stokes o con hipersensibilidad carotidea ** y

La alergia para la digital es realmente rarisi-
ma. Muchos de estos casos hipersensibles a la di-
gital no lo son al estrofanto, con el cual puede
efectuarse la conveniente terapéutica.

Pero aun cuando la digital esté indicada, puede
ser peligrosa su administracion si se hace en
combinacién con otros farmacos. El caso més

‘——#
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sonocido es el L!C_la administracion sin}u]ténea
de i;{u;nin.linzt y dlg_ltal, acerca del cual qx1sten las
gpiniones mas dispares: unos, apoyandose en
ciertas acciones antagonicas de ambos farmacos,
se oponen a su empleo simultaneo y afirman que
Ia insuficiencia delge tratarse inicamente por la
figital y utilizar mas tarde la quinidina para res-
gurar el ritmo normal; otros, son partidarios
del empleo simultaneo, afirmando que la accion
atagonica puede resolverse con un ligero au-
mento de la dosis de quinidina, y unos terceros
gtilizan la misma dosis de quinidina en enfermos
con fibrilacién auricular, tanto si han sido digi-
ilizados como si no lo han sido, puesto que no
han observado ningn antagonismo. Lo cierto es
que por no conocerse intimamente sus acciones
v por no poder predecir en cada caso como actua-
ra cada uno de los farmacos y cual sera el resul-
rado final, mientras unos hablan de un antago-
nismo posible entre ambos, otros mencionan una
gecion sinérgica, Autores como HARRY GOLD '
procuran evitar, siempre que es posible, el em-
yleo simultdneo de quinidina y digital en evita-
tion de resultados desastrosos y completamente
imprevisibles. Sin embargo, otros autores, como
FRIEDBERG "%, no encuentran motivo para estas
precauciones y recomiendan el uso combinado de
ambos medicamentos.

Numerosos datos experimentales sugieren que
la digital y las sales de calcio probablemente se
sinergizan en su actividad cardiaca, aunque
SsitH, WINKLER y HOFF al comparar en anima-
les control y digitalizados la dosis mortal y la
concentracion de calcio en el suero no encuen-
tran motivos para tal suposicion. A pesar de ello
se recomienda evitar la administracion intrave-
nosa de caleio en sujetos digitalizados, dado que
se han descrito muertes a continuacion de dicha
terapéutica **.

Por la misma razon la efedrina debe utilizarse
con precauciones en los enfermos digitalizados.

Asimismo se afirma que la morfina disminuye
la tolerancia para la digital con el consiguiente
peligro de intoxicacion "7,

Un buen nimero de intoxicaciones puede evi-
larse con un conocimiento lo mas completo po-
sible, del estado funcional del miocardio y con
na terapéutica bien controlada. Ya quedé men-
tionado como a medida que la descompensacion
€ mas avanzada el margen de seguridad entre
las dosis toxica y terapéutica de los digitalicos
s¢ hace cada vez menor * con el aumento subsi-
gulente de las probabilidades de intoxicacion.
Asimismo una cuidadosa dosificacion del digi-
talico adaptada a las condiciones particulares de
tada enfermo, un constante estado de alerta so-
bre los posibles desequilibrios electroliticos ace-
leradog por la terapéutica coadyuvante (diuréti-
€08, resinas, inhibidores de la carbonicoanhidra-
"4, ete,) y una frecuente vigilancia elestrocardio-
Srafica del enfermo, siempre que sea posible,
Pueden reducir la frecuencia de la intoxicacion
digitalica,

Por 1iltimo, es interesante recordar la opinién

de BATTERMAN '°* de que el 90 por 100 de las insu-
ficiencias cardiacas se corrigen con digital y re-
poso; un 9 por 100, con digital, reposo y diure-
ticos, y s6lo un 1 por 100 precisa de la regulacion
del sodio, resinas, dietas, ete.; como es este 1 por
100 el que se ve en las clinicas universitarias, el
médico extiende su terapéutica a todos los casos
de insuficiencia, originando molestias y peligros
al enfermo.

UUNA PRUEBA DE LA TOLERANCIA PARA LA DIGITAL.

Pese a todo lo dicho, el médico se encuentra a
veces ante un enfermo sin saber si debe darle o
no digital y qué dosis le dara de digital para ob-
tener un buen resultado terapéutico sin llegar
a la intoxicacion.

LowN y LEVINE '** han desarrollado un méto-
do para determinar rapidamente en un enfermo
el nivel de digital y sus necesidades. Por tanto,
es aplicable en aquellos sujetos en los que la or-
dinariamente usada digitalizacion de tanteo para
buscar su dosis 6ptima ofrece serios peligros. Del
mismo modo tiene interés en aquellas situacio-
nes, no muy raras, en que el clinico esta inde-
ciso sobre si los sintomas que presenta el enfer-
mo son indicios de la intoxicacién digitalica o
son expresion de la descompensacion; en un caso
debe suprimir la digital, en el otro, aumentar
la dosis; en gran parte de los casos dudosos el
clinico puede administrar potasio o suprimir la
digital durante unos dias y ver si los sintomas
desaparecen, pero en otras ocasiones la extrema
situacion del enfermo no permite esta actitud
expectante y es preciso saber el grado de digita-
lizacién del enfermo, asi como su sensibilidad
miocardica para la digital.

Resulta necesario recordar que incluso la inte«
rrupcion de la digitalizacion durante unos dias,
para reanudarla después si los sintomas toxicos
persisten, por atribuirlos a la insuficiencia mas
que a la digital, es peligrosa y compromete una
Iimitada reserva cardiaca ''. Bastaria un des-
equilibrio electrolitico para que los sintomas de
intoxicacion persistan esos cuatro o cinco dias,
v al dar de nuevo digital se aumentara la into-
xicacion. De este modo se ha logrado prolongar
en animales la toxicidad hasta cuarenta veces.
Probablemente el mismo mecanismo explica el
que la digital pueda iniciar graves arritmias aun
después de estar el enfermo sin ella durante al-
gunos meses.

Para la prueba de tolerancia a la digital, Lown
y LEVINE utilizan la acetilestrofantidina, cuyas
principales caracteristicas son: tiempo de laten-
cia, muy corto (0,5 - 5 minutos) ; accién maxima,
a los doce minutos; su efecto ha desaparecido a
las dos horas, y la intoxicacion no dura mas de
treinta minutos. Los mismos datos referidos a la
ouabaina, que se consideraba el mas rapido de
los glueodsidos, son: cinco a veinte minutos, seis
a ciento veinte minutos, tres horas a cinco dias,
y varias horas. En cuanto a su potencia digita-
lica es proximamente la mitad que la de la
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ouabaina (0,1 mg. de ouabaina 0,2 mg. de ace-
tilestrofantidina) ', v ' Siose administra
una dosis de ouabaina entre dosis sucesivas de
acetilestrofantidina hay una reduccion en la do-
sis de ésta, eguivalente a la cantidad dada de
aquella.

La tecnica del test es la siguiente: Se utiliza
una solueicn de 1.2 miligramos de acetilestrofan-
tidina en 20 c. ¢. de una solucion de glucosa al
5 por 100. Si el enfermo ha recikido joca o nin
guna digital se inyecta intravenosamente cada
¢inco minutos 0,3 miligramos de acetilestrofan
tidina (5 ¢. c. de la solucion) hasta lograr un
efecto terapéutico o una intoxicacién ligera. Si
¢s probable una intoxicacién digitalica, o el in
tervalo entre las dosis se aumenta a diez minu-
tes, o las dos primeras dosis son de 0,15 miligra-
mos. En caso de una arritmia sospechosa de ser
debida a la digital administran previamente po
tasio, v si es ineficaz, realizan el test de toleran
eia. La vigilancia electrocardiografica es cuida-
dosa; antes de cada inyeccién se obtienen tiras
de un minuto. Al aparecer los sintomas toxi-
cos, exceptuando las nauseas, se interrumpe la
prueba.

La interpretacion de la prueba es igualmente
sencilla: si la intoxicacion aparecia despuszs de la
primera inveccicn se suponia una sobredosifica-
cion. Si aparecia despues de 0.6 miligramos, se
consideraba en buena digitalizacién. Cuando la
accion terapéutica aparecia después de 0,6 a 0,9
miligramos se aumentaba la dosis de digital. Si
se necesitaba 1,2 miligramos o mas, se hacia una
completa digitalizacion.

Los autores han realizado veinte pruebas de
tolerancia, de las gue consideran que dieciocho
aportaron una informaciZn til v precisa; en un
caso los resultados fueron dudosos, y en otro, la
enferma fallecié a continuacion de la prueba, no
[udiendo precisar si se debi6 a la acetilestrofan-
tidina, a la procainamida que se le invectd o a
otro factor cualquiera.

Finalmente hacen resaltar que esta prueba
“esta justificada solamente en los casos mas cui-
dadosamente scleccionados”, y que, en general,
uno deke valerse para la valoracién de medios
¢linicos mas sencillos.

TRATAMIENTO DE LA INTOXICACION DIGITALICA

UUna vez que se ha presentado la intoxicacion,
,que puede hacerse para combatirla?

Ante todo suprimir la digital y, dentro de lo
posible, evitar toda terapéutica que pueda pro-
vocar el desequilibrio i6nico, especialmente los
diuréticos.

Como terapéutica activa se han propuesto va-
rios farmacos:

1,» Atropina—En virtud de su aceién vagal,
que ya LEwIis *° puso de relieve. Los resultados
logrados son variables, segun los autores que la
emplearon. LENEGRE y BACH ' recomendaron la
inyeccién intravenosa de un miligramo de sul-
fato de atropina varias veces al dia.

CLINITCA
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oy .r_rmm.-‘u’mr-'. &‘}lbh.ﬂn :{1_1:'_-11:“1” apuntadog
los peligros de la administracion combinada de
quinidina y digital y las | recauciones f|11:u
GoLD ouarda para su emgpleo simultineo, 1,
mismo se puede decir del tratamiento de la inlE..
xicacion digitalica con quinidina. Ha sido em.
pleada, se han descrito algunos resultados fave.
rables, pero también se han producido muertes
durante dicho tratamiento. En estos ultimog
anos, ACIERNO y GUBNER se han manil'ostauﬁ
rotundamente opuestos al empleo de la quiniding
como tratamiento de la intoxicacién digitaliea
basados en su experiencia de dos muertes i-,f.“:
rridas durante su administracién, En realidad,
ahora que se poseen tratamientos eficaces en ly
intoxicacion, tales como el potasio o la procai-
namida, no se comprenderia el empleo de la qui-
nidina, dados los riesgos que lleva consigo.

e Sulfato de magnesio. Sabido es que
ZWILLINGER fue el primero en descubrir la ac-
cion favorable del sulfato de magnesio sobre la
intoxicacion digitalica: en un caso de sincope y
flutter ventricular provocado por estrofantina
intravenosa, la inveecion intracardiaca de 10 cen-
timetros cubicos de sulfato de magnesio al 15
por 100 fue seguida de un resultado favorabl
Después ha sido empleada con éxito por diferen-
les autores L Y en extrasistolias v taqui-
cardias paroxisticas, auriculares como
ventriculares. La dosis empleada generalments
es de 15 a 20 c. c. de una solucién al 20 por 100
por via intravenosa. Las concentraciones mas
bajas han sido ineficaces

Aunque sus efectos son casi inmediatos, sin
emkbargo, su accion pasajera (es excretado rapi-
damente y apenas si se acumula), la prolonga-
cion del tiempo de conduccién que origina, sus
desagradables efectos secundarios y su ocasio-
nal tendencia a aumentar la arritmia inicial han
limitado su empleo a las arritmias que no ceden
por otros métodos 7 y ''",

El mecanismo de accion de las sales de mag-
nesio sobre el musculo cardiaco se debe proba-
blemente a un efecto directo sobre el miocardio,
7 quiza a una paralisis de los ganglios cardio-
aceleradores. Su depresion sobre la contractibi-
tidad cardiaca no es influida por el vago, puesto
que persiste después de la vagotomia o la admi-
nistracion de atropina ™

tanto

4" Sales de potasio.—Ya han quedado sufi-
cientemente aclaradas las interacciones entre di-
gital y potasio; este catién actua deprimiendo
la irritabilidad cardiaca y compensando las pet
didas de potasio que sufre el corazon como con-
secuencia de las dosis excesivas de digital. Las
sales de potasio fueron utilizadas por primerd
vez en 1930 por SAMPSON y ANDERSON ** en el tra-
tamiento de la intoxicacion digitéalica, y desde
entonces ha sido utilizado por multitud de auto-
res con resultados muy favorables. R

Las dosis orales de cloruro potasico adminis-
tradas varian entre 2 y § gramos, aunque las do-
sis 6ptimas son de 5 a 7,5 gramos '*, todo ello

B
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ndo con una buena funcién renal. En las
ntosicaciones de tipo medio que con frecuencia
- presentan en el tratamiento digitalico, la ad-
ministracion en dosis orales fraccionadas de 5
1 7.5 gramos al dia, y aun menos son suficientes
nara vencer la intoxicacién. La misma dosifica-
cien administrada el dia del diurético y el si-
cuiente puede evitar la presentacién de la redi-
iil.wtix;u*i(n1 postmercurial. En enfermos con aci-
dosis puede utilizarse el acetato o citrato potasi-
co en lugar del cloruro

En ciertos casos puede ser preferible la admi-
qistracién intravenosa bajo vigilancia electrocar-
viperafica:; de este modo al primer signo de al-
toracicn de la onda T la inyeccién es detenida v
la hiperkalemia desciende rapidamente. Para la
via intravenosa puede usarse una solucion de 1,5
sramos de cloruro potasico en 500 c. c. de gluco-
sa al 5 por 100.

Las sales de potasio administradas oralmente
on de una relativa toxicidad aun en presencia
e una funcién renal conservada e incluso con
dosis bajas de potasio. Han sido deseritos Elo-
queo auriculo-ventricular, extrasistoles ventri
culares, llegando hasta la parada auricular, En
¢l enfermo con insuficiencia cardiaca y buen fun
cionamiento renal, después de la ingestion de yo-
tasio las cifras altas en sangre se alcanzan mas
tarde y persisten més tiempo que en los indivi-
duos normales: el nivel sérico es tanto més alto
cuanto mayor es la descompensacién. Asimismo
¢l tiempo necesario para excretar el potasio en
exceso es mucho mayor '™

'L'Uﬂ.'l ¢
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50 Procainamida.—Entre otras aplicaciones
ha sido empleada, con un franco éxito, en el tra-
tamiento de las arritmias digitalicas. Anterior-
mente se habia usado la procaina para tratar las
arritmias presentadas durante la anestesia; pero
tenia el inconveniente de su inestabilidad en san-
gre y su aceion convulsivante.

Administrada por via oral la procainamida se
absorbe total y completamente, y alcanza su ni-
vel maximo en sangre a los noventa minutos;
su eliminacién es lenta; su aceion, prolongada;
los niveles en plasma descienden aproximada-
mente un 15 por 100 cada hora '** y**. En el hom-
bre la inyeceion intravenosa produce una dismi-
nucion del volumen minuto, enlentecimiento de
la circulacién pulmonar con caida de la presion
arterial pulmonar y variables cambios de las
resistencias periféricas "' Electrocardiografica-
mente se observa prolongacién de P-R y Q-T,
aplanamiento de la onda T y ensanchamiento
de QR S.

La procainamida es de gran utilidad en el tra-
tamiento de la intoxicacién por digital para eli-
minar las arritmias nodales o ventriculares qu=
aquélla origina; las arritmias auriculares son
tanto mas refractarias cuanto més antiguas.
Izualmente puede utilizarse en la prevencion de
la intoxicacion. La procainamida es particular-
mente 1itil euando hay una lesién renal que con-
traindica el empleo del potasio.

La via oral es la mas usada. La pauta de tra-
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tamiento es dar una dosis inicial de 1 gramo se-
guida de 0,75 gramos al cabo de una hora’'y pro-
seguir con medio gramo cada tres a seis horas:
si existe una lesion renal se pueden obtener igua-
les resultados con dosis menores. La adminis-
tracion puede continuarse durante largos perio:
dos de tiempo (hasta dos anos ') sin que, en ge-
neral, aparezcan manifestaciones toxicas. El tra-
tamiento previo con potasio disminuye las ne-
cesidades de procainamida.

La administracién intravenosa debe reservar-
se para aquellos enfermos en grave estado o in-
capaces de tomar medicamentos por via oral '
y %, Se recomienda la inveccion de 50 miligra-
mos cada dos minutos, determinando la presion
sanguinea antes de cada inyeccion, vigilando el
momento en que comience a descender, para en-
tonces aumentar el intervalo a cinco o diez mi-
nutos. Si, a pesar de ello, la presidn sigue descen
diendo debe suspenderse la procainamida '

Aun cuando no son frecuentes los efectos to-
xicos, sin embargo, pueden presentarse especial-
mente con la terapéutica intravenosa. Estan des-
critos: anorexia, nauseas y vémitos, taquicardin
ventricular, tloqueo de rama y pulso alternante
on buen niimero de casos, hipotension, cefalalgia,
somnolencia, y muy raramente convulsiones, ur-
ticaria, granulocitopenia y agranulocitosis '
y “°. En algun caso se ha observado la muerte
por administracién intravenosa de procainami-
da. siendo atribuida a la inyeccién excesivamen-
te rapida '’
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NOVEDADES TERAPEUTICAS

Esplenectomia en casos de endocarditis lenta, re-
sistentes al tratamiento antibiotico.—El tratamiento
con antibidticos ha transformado el curso de la en-
docarditis lenta, desde ser casi sistematicamente
mortal a lograrse la curacion del 60 al 70 por 100
de los enfermos, Cabe la posibilidad, en los casos re-
sistentes, de que exista un reservorio de gérmenes
en otro punto distinto del endocardio, desde el cual
pueda éste volver a ser infectado, aun después de su
esterilizacion medicamentosa. LINGEMAN, SMITH, BAT-
TERSBY ¥ BEHENKE (A. M. 4. Arch. Int. Med., 97, 309,
1956) creen que el bazo puede ser uno de tales focos
de reinfeccion. La esplenectomia en estos casos ha
sido recomendada por FELLINGER y WEISSEL (1952)
en Alemania y por GIRAUD y colaboradores (1954) en
Francia. LINGEMAN y sus colaboradores han realiza-
do la misma intervencién en tres enfermos en los
que habian fracasado los tratamientos con antibi6-
ticos; los tres pacientes quedaron afebriles vy con
hemocultivo negativo, después de la intervencion, v
dos de ellos han podido ser seguidos varios anos sin
que tuviesen recidiva; el tercero fallecio cinco anos
después de ser operado, sin que hubiese vuelto a te-
ner brotes endocarditicos. Probablemente la infee-
cion estaba acantonada en grandes infartos existen-
tes en los bazos extirpados.

Tratamiento de la anorexia con reserpina.—A una
accion directa sobre el diencéfalo atribuye DURLACH
(Bull. et Mem. Soc. Méd. Hop. Paris, T2, 165, 1956)
el efecto observado por él de aumento de peso en
sujetos desnutridos y tratados con reserpina. Su
casuistica comprende 10 enfermos, todos los cuales
ganaron peso con un tratamiento con 0,25 mg. de
reserpina, tres veces al dia. Generalmente, el au-
mento de peso se establecio rapidamente y no ha-
bia una correlacion exacta entre el aumento de aps-
tito y la cuantia del engorde. No se observd ningiin
efecto desagradable por la terapéutica v tampoco
se manifestaron disminuciones de peso, al suspender
la medicacion. Es verosimil que el tratamiento pue-
da ser atil, especialmente en el tratamiento de la
desnutricion de los enfermos mentales.

Acetazolamida en la epilepsia.—FEl hecho de ob-
servacion de que el ayuno disminuye la frecuencia
de los accesos epilépticos condujo a pensar que la

eficacia del uno se debia a la acidosis y éste fue
el origen de dieta cetégena, que ha sido tan em-
pleada en la terapéutica de la citada afeceion. Con
el descubrimiento de inhibidores de la carbénico-an-
hidrasa, como la acetazolamida, se dispone de me-
dios de producir una acidosis intensa, v va en 1952,
BERGSTROM vy colaboradores indicaron su aplicacidn
en la epilepsia. ANSELL v CLARKE (Br. Med. J., 1.
650, 1956) han tratado con acetazolamida (diamox)
a 26 epilépticos. Algunos presentaban accesos con-
vulsivos; otros, solamente petit mal, y la mayoria
aquejaban formas mixtas. En general, se adic.ona-
ron dos comprimidos diarios de 125 mg. a la medi-
sacion que los enfermos recibian con anterioridad, y
ésta se fué suprimiendo gradualmente, en tanto que
la dosis de acetazolamida se incrementaba hasta una
cantidad diaria de 10 mg. por kilogramo de peso ¥
en algunos casos hasta 20 mg. por kilogramo. La
droga es eficaz como tinico tratamiento en epilepsia
de grand mal de intensidad moderada y como coad-
yvuvante del tratamiento en los casos mixtos. El me-
canismo de accién es desconocido y la acidosis pro-
vocada por la administracion continua es demasiado
pequena para explicar el efecto terapéutico, por lo
que los autores sugieren que puede actuar inhibien-
do la anhidrasa carbénieca directamente en el cere-
bro epiléptico.
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Acetazolamida en la hiposistolia.—La accion diu-
rética de la acetazolamida ha sido utilizada en pa-
cientes de hiposistolia y los resultados no han sido
concordantes. HANLEY y Prarrs (Lancet, 1, 867,
1956) han tratado con la citada droga a 18 enfer-
mos. La dosis diaria utilizada oscilé entre 0,25 ¥
1,2 g. y, en general, fué bien tolerada. Tan solo 10
sujetos que recibian mas de 0,5 g. tuvieron somno-
lencia, laxitud y, a veces, parestesias y cefalea; tan
solo en un caso apareci6 una dermatitis gensible a
la luz. El efecto diurético fué bueno sélo en tres
casos, moderado en diez y nulo en cinco; desde lué-
go, las diuresis logradas son inferiores a las queé
se consiguen con diuréticos mercuriales y el efecto
de la acetazolamida va disminuvendo gradua]mgnte.
probablemente por el descenso progresivo del bicar-
bonato plasmaético. En doce casos que habian mejo-
rado de su hiposistolia se utilizé el diamox para evl-
tar la recidiva de la hiposistolia y en cinco de ellos
reaparecieron los edemas en pleno tratamiento.
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