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Heparina de accion prolongada. —DoLLErUP, His-
GAARD y HOLETEN (Lancet, 1, 897, 1957) han conse-
guido un preparado de heparina adecuado para in-
veceion intramuscular y con accién prolongada me-
diante la adiciéon de carboximetil celulosa al 1.25
por 100 a una solucion de heparina que contiene
100 mg. por c. ¢. El efecto de una dosis de 2 ¢. c.
de dicho preparado es considerable a las dos horas
de la Inyeccion, siendo su maximo efecto a las cua-
tro hf'T'iII\ y el tiempo de coagulacion todavia
No han visto efectos

esta
prolongado a las ocho horas.

colaterales.

Nydrane en el tratamiento de la epilepsia.—
nyvdrane es la .\:1u‘1!;—’.51-|'il‘i;~-ii:lif-]i!np]w!l.'llrllil.'l
l'r‘lﬂfll"l{’ll en Norteamérica con el nombre de Hibi-
con. RoOBINSON (Bril Med., J.. 1. 1.099, 1957) lo ha
administrado en 11 enf epilepsia de gran

cineo meses v anadido a

mal con psicosis durant
Administra tres compri-

rmos de

otros anticonvulsivantes.
midos de 0.5 g. al dia durante una semana, despueés
sube a cinco comprimidos diarios para llegar suce
sivamente a siete al dia. Los resultados fueron sa
tisfactorios, tanto subjetiva como objetivamente
Fueron muy escasos los efectos colaterales vV en es
pecial no se observaron alteraciones hepaticas o re-
nales ni depresién de la funcion hemopoyética,

Efecto colateral del EDTA. PERRY y SCHROEDER
(Am. J. Med., 22, 168, 1957) han observado la pre-
sentacion de lesiones peculiares de la piel v las mu-
COsas muy semejantes a las qiie aparecen en la avi-
taminosis B aguda en dos enfermos que venian
recibiendo inyecciones intravenosas de EDTA. De-
muestran una pérdida urinaria de zinc de seis ve-

ces lo normal durante dicha terapéutica v como el
déficit de zine produce paraqueratosis en cerdos y
ratas, con lesiones cutaneomucosas similares a las
de la arriboflavinosis en estas Gltimas, les parece
posible que las lesiones en dichos enfermos se de-
bieran a la pérdida de zine. Las lesiones desapare-
cieron al suspender el tratamiento.

Administracion intrapleural de mostazas nitroge-

nadas.—TAYLOR (Am. J. Med. Sci.. 233, 538, 1957)
utiliza una técnica personal de drenaje al maximo

posible del espacio pleural mediante el empleo de
un cateter de lietileno y después inyecta la mos-

nitrogenada, con lo g consigue una concen-
tracion mas alta de la droga sin aumentar la dosis
total. Ha tratado varios derrames como
consecuencia o tumores T'.’H'T;l."".."\.- cos \
justifican un empleo

taza

CasS08s Iii'
malignos
los resultados e« mseguidos

mas amplio de dicha técnica

Prednisona y prednisolona en Ia leucemia aguda
y linfomas malignos.— Ranksy Y GELLHORN (Am. J.
Med., 22, 405, 1957) han administrado prednisona
0 prednisolona por via oral a la dosis de 250 mili-
gramos cada horas a 24 enfermos con leuce-
mia aguda o subaguda Y otros 10 con linfomas ma-
lignos. En 18 casos de leucemia aguda hubo remi-
sion completa en cinco ¥ parcial en seis; se vié una
remision breve v transitoria en un enfermo con
leucemia mielomonocitoide subaguda. Aunque se
lograron remisiones objetivas en los 10 enfermos
con linfomas malignos, no se modificé el curso de
la enfermedad. La administ racion de dichas dosis
masivas se acompané de gran numero de efectos
colaterales y complicaciones.

seis
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ETIOPAT( JGENIA DE LA IIE.'\I(_]HL(_')BI.\'[?I{I.-\ PA-
ROXISTICA NOCTURNA

La hlcnm;;'luhnm]'in paroxistica nocturna (HPN) es
una enfermedad hemolitica rara de comienzo insidioso
¥ CUrso crénico que se caracleriza por un defecto eri-
trocitico intracorpuscular que hace a los glébulos muy
Susceptibles a la hemolisis “in vitre” por una ligera aci-
dificacién del plasma. ®I rasgo constante de la enfer-
medad es g presencia (e hemosiderinuria mas que de
fu_\nu.;g'lul)inm'iu. aunque en algunos casos este ultimo fe-
nomeno puede también presentarse. Realmente, hasta
el momentg actual sélo se han referido en la literatura
Unos 200 casos, g pesar de que la prueba de Ham ha fa-
<_-11:I‘:1(’io ultimamente su diagndstico,

_'I~lu> HAM quien observe que el aumento de la destruc-
€ion de los glébulos tenia lugar durante el suefio, bien

fuera de dia o por la noche, v que no estaba en relacién
con la postura o la ingestién de liquidos o alimentos.
Esto condujo al punto de vista de que la destruccion ce-
lular esta provocada por el acumulo de anhidrido car-
bénico y el consiguiente descenso de ia concentracion de
hidrogeniones en sangre. La hemolisis aumenta por la
administracién de cloruro amoénico y disminuve cuando
el enfermo hiperventila o se le administran :1i(-;1lmns.
El trastorno parece residir en los glébulos rojos, aun-
que intervienen asimismo clertos factores del suero. Los
hematies normales sobreviven durante un tiempo nor-
mal después de su transfusion a enfermos que padecen
HPN, pero cuando los glébulos rojos del enfermo se
transfunden a un receptor normal, cierta proporecién se
destruye rdpidamente (DACIE) ; sin embargo, no todos
los eritrocitos del enfermo son muy sensibles a la he-
molisis, habiéndose apreciado grandes variaciones en la
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sensilidad vy los reticulocitos y los hematies totalmente
maduros no difieren en su sensibilidad a la lisis, La natu-
raleza del trastorno se desconoce, pero se ha sugerido
que puecden ser anormales las proteinas del estroma o
qile quizd exista un déficit en los sistemas enzimditicos
que conservan y renuevan el estroma (CROSBY).

Cierta proporcién de hematies de enfermos con HPN
se hemolizan “in vitro" después de la incubacién a 37°
durante una hora en suero fresco autégeno o en el de
sujetos normales del mismo grupo sanguineo, El agente
hemolitico en el suero es termoldbil v la hemolisis se in-
fluencia por modificaciones en el pH y para demostrarla
es necesario afnadir dcido o anhidrico carbénico al suero
para compensar la alcalinidad que sigue a la pérdida de
carbonico cuando el suero se expone al aire (HAM).

Se ha demostrado que la hemolisis en la HPN requie-
re la presencia del complemento, el ion Mg (HARRIS y
colaboradores) v un pH &cido 6ptimo (6,7 a 7,1); ade-
mas se requiere la presencia de properdina, aunque este
factor no es por si mismo hemolitico para las células
HPN. Es indudable que el proceso hemolitico es muy
complejo vy se ha postulado la intervencion de cuatro
factores distintos, probablemente todos ellos proteinas
(CROSBY ). Dos de estos factores son hemoliticos contra
los glébulos HPN, pero no contra los glébulos normales,
¥ los otros dos inhiben la hemolisis: uno de los factores
hemoliticos es termolabil y se destruye lentamente por
la trombina, siendo inactivo a menos que esté presente
el otro factor hemolitico que es termoestable. Uno de los
inhibidores es termoldbil ¥ el otro termoestable, destru-
véndose este iltimo rdpidamente por la trombina. La
trombina actua como un activador de la hemolisis por
su accion mas rapida sobre el inhibidor que sobre el fac-
tor hemolitico; el valor terapéutico del dicumarol en
esta enfermedad se explicaria por su inhibicién de la
formacién de trombina; por el conirario, la heparina ¥
la protamina en cantidades adecuadas aumentan la he-
molisis en virtud de su accién sobre los inhibidores. La
intensidad de la actividad hemolitica en esta enferme-
dad depende de un equilibrio de los activadores cuyo ba-
lance se trastorna fdacilmente. Pero también se ha refe-
rido la propensién que muestran “in vitro” los leucocitos
v las plaquetas para autolizarse con mayor facilidad
que los glébulos normales y, por lo tanto, la anormali-
dad en la HPN estribaria en todos los elementos formes
de la sangre (CROSBY), habiéndose atribuido la suscep-
tibilidad a las infecciones a un defecto en los leucocitos
¥y a la trombocitopenia, v la tendencia a la trombosis, a
la facilidad a las plaquetas para aglutinarse.

S8in embargo, estd lejos de aclararse la verdadera na-
turaleza de esta enfermedad. Ultimamente, DAMESHEK
y FUDENBERG presentan tres casos con manifestaciones
atipicas que sugieren la existencia de una enfermedad
inmunolégica. Dos de los enfermos descritos mostraban
hallazgos serolégicos que sugerian un proceso autoin-
mune; consistia en una prueba de Coombs positiva di-
recta en el primer caso y una hemolisina sérica acida en
el segundo activa contra los eritrocitos normales asi
como para los del enfermo. Tales hemolisinas, especial-
mente las de la variedad fria, se han encontrado en el
suero de algunos enfermos con anemia hemolitica adqui-
rida y, sin embargo, la presencia concomitante de una
hemolisina dcida solamente se ha observado previamen-
te en un caso de HPN (FEICHTMEIR y cols.).

La presencia simultinea de anormalidades tanto de
los glébulos como del suero en el segundo caso hace di-
ficil la interpretacién seroldgica; el diagnéstico de HPN
parecia légico, pero la presencia de una hemolisina Aci-
da activa contra los hematies normales parece invalidar
el diagnéstico: sin embargo, al cabo de varios meses no
pudo demostrarse ya la hemolisina sérica y en este mo-
mento el criterio residia en la prueba de Ham.

La investigacién de casos previamente referidos de
HPN demuestra una alta incidencia de auto e isohemo-
lisinas y aglutininas. Se han sefalado cuatro casos con
reaccién de Coombs positiva (CrRospY, HOLLANDER ¥ co-
laboradores, LASCH y cols. y FEICHTMEIR y cols.). Igual-
mente se han observado autohemolisinas en otros cinco
casos e isohemolisinas especificas de tipo en otros dos
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(MARTIN, FEICHTMEIR y cols., ENNEKING, VALCKE y Viy
DEN BERGHE, HAMBERGER ¥y BERNSTEIN y CAROLI ¥ coly.
boradores). Asimismo, CrosgY ha citado cinco casos ep
los que existian autoaglutininas salinas y LIU describig
dos casos en los que los hematies eran muy susceptibleg
tanto al frio como a los dcidos. Esta alta incidencia dg
anormalidades inmunologicas asociadas, junto con g
susceptibilidad Gnica de las células HPN a la hemolisig
por anticuerpos que simplemente aglutinan otras célulag
(DACIE), sugiere la intervencion del mecanismo inmung.
l6gico en la patogenia de esta enfermedad. El hecho de
gque el trastorno es corpuscular, que es adquirido mag
bien gue hereditario v de que se perpetiua a si mismo, ha
estado oscurecido por el énfasis de algunos autores sp-
bre los factores plasmaticos normales gue colaboran a
la produccién de la hemolisis. Debe subrayarse que es.
tos factores existen en todos los plasmas normales y que
el defecto fundamental del eritrocito no ha sido descy-
bierto, Este aparentemente es adquirido, principalmep-
te en la tercera y cuarta décadas, aunque en algunos cg-
s0s mas precozmente. No hay evidencia de una base he.
heditaria o anormalidad familiar, y en este sentido Da.
MESHEK describié un idénticos, cuve
hermano siempre estuvo bien

La posibilidad de gue la HPN sea un trastorno inmu-
nohemolitico fué ya sefalada por este nltimo autor y tal
mecanismo explicaria la eficacia de la terapéutica este.
roidea en algunos enfermos con dicho proceso. En un
referido por MARTIN se vio remision de die-
I'.H]i'hll meses ool li‘.
requirieran transfusiones durante este espacio de tem-
po: FUDENBERG V han tna
tres anos de duracion

CAsSO &n "n‘lrll'll\:‘-'

CAasO una

terapeutica esteroldea. sin que se

cols observado remision de
1 DENBERG muestra

de los ert-

El segundo caso de DAMESHEK V

el interés de ilustrar la susceplibllidad tunica
trocitos HPN a pequenips alteraciones en el l"{illlli'i'll:
la administracion de acetazo-
mes hemoglobinuricas
en tres ocasiones separndas; ia inhibe la
carbonico-anhidrasa en el tubulo renal, deprimiendo asi
la formacién de carbonico y consiguientemente el re-
cambio de sodio en el tabulo renal; en consecuencia, es
incompleta la reabsorcién del bicarbonato y el rifién fa-
brica un gran volumen de orina alcalina. De ello resulta
una ligera acidosis metabdlica, que persiste mientras se
administra la droga. Los efectos después de una dosis
unica persisten aproximadamente seis horas y las exa-
cerbaciones de la hemolisis después de la ingestion de
varios gramos de aspirina se deberian probablemente &
un ligero descenso en el pH corporal.

El tercer caso era mas complicado, ya que se presen-
taba con esplenomegalia, médula 6sea fibrética, panc
topenia, glébulos rojos y blancos inmaduros en la san-
gre periférica v formas anormales de los hematies, esto
es, los rasgos tipicos de la mielofibrosis con metaplasia
mieloide. La aspiracion esplénica y la biopsia hepitica
confirmaron dicho diagnéstico, aunque se vié una pre
ponderancia de los precursores de los hematies y rela-
tivamente pocos granulocitos. El desarrollo ulterior de
una gran hemolisis y hemoglobinuria después de unia
transfusién compatible condujo a estudios que confir
maron la presencia de una HPN. Existen varias posi-
bilidades para explicar la presentacién conjunta de mie
lofibrosis y HPN. CROSBY sugirié al ver el enfermo qué
la lesibn HPN que afecta no sélo a los hematies, sind
también a los leucocitos y plaquetas, e incluso a toda I8
médula 6sea en algunos casos, era la responsable de Ia
mielofibrosis en estos casos. Aunque la metaplasia mie:
loide ha sido descrita asociada con la HPN solamente et
un caso, debe sefialarse que en ofros varios existian mé-
dulas apldsticas o hipoplasticas. Es, por lo tanto, acon
sejable investigar todos los casos de anemia aplasticd
atipica o de metaplasia mieloide en cuanto a la presen
cia de signos de laboratorio de HPN. Otra posibilidad &
que este proceso se desarrollara como una anormalida
inmunolégica consecutiva a las numerosas transfusio*
nes administradas por su enfermedad original. DAME
SHEK y FUDENBERG subrayan que han visto otro cast
aunque transitorio, en un hombre al que se administ®”

Acido-basico; en este caso
lamida produjo graves exacerbacie

aceltazolamida
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ron numerosas transfusiones por una leucemia linfoide
cronica: se desarrollé la hemoglobinuria y las caracte-
risticas anormalidades de los hematies durante dos me-
wps, pasados los cuales desaparecieron.

mstos (ltimos autores sefialan que la descripeién de
estos tres casos atipicos de HPN tiene por objeto recor-
dar que el defecto eritrocitico fundamental de la enfer-
medad no estd todavia aclarado y que deben ser inves-
tigados todos los hechos que apunten hacia alguna po-
sibilidad etiologica, especialmente en lo que se refiere al
mecanismo inmunologico.
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SIGNIFICACION DE LA OSTEOARTROPATIA HI-
PERTROFICA

La osteoartropatia hipertréfica se acompana general-
mente de dedos en palillos de tambor y corrientemente
de dolores articulares y 6seos, aumento de tamafio de
las manos y pies, engrosamiento de las mufiecas y tobi-
llos y ginecomastia. Este sindrome, conocido desde 1890
en que lo describié PIERRE MARIE, es, en medio de todo,
poco conocido por los médicos ¥ en ocasiones se hacen
4!::1;[1}»5[::-“.‘-; como acromegalia, enfermedad de Paget o
artritis reumatoide. El diagnéstico se hace frecuente-
mente por el estudio radiolégico, al encontrarse el tipico
aspecto de piel de cebolla o una fina linea de nuevo
hueso a lo largo de las porciones distales de los huesos
largos. :

En los tltimos afos la osteoartropatia hipertréfica se
ha nhsi_‘T'\'nrir\ como un hallazgo incidental en casos de
supuraciones pulmonares y con muchisima mayor fre-
cuencia en enfermos con lesiones malignas del ‘pulmr‘m.
_AH‘L por ejemplo, de 91 casos revisados en la literatura
:})}l;f[])t’?n. 9 f"orrespnndi:m a neoplasias pulmonares y

12 a otras enfermedades, entre los que se incluian
i'il emplema, tuberculosis ésea, esprue y leucemia, mixe-
::IIH;:;‘;:]hr:.r:so ?e' pu'l|11‘6n__v como t‘enﬁmeqn independien-
ol B nle rlt:i\t‘nl]‘{lll‘f'ntﬂ de los antibi6ticos se ha
s \'( 2 e”patmn clinico de lz}s enfermedades tord-
e pos e‘o. 'a(.‘.lllﬂlnlf‘l'lle _lns sintomas de la osteoar-
patia hipertréfica se asocian con una frecuencia atn
mayor con el carcinoma del pulmén.
!_1‘_1.1"1-“ dedos en palillo de tambor son un fenémeno co-
; ‘n_nlo en las cardiopatias con cianosis, pero rara vez se
::m;}’:]:l]]:”i dlc‘ Ios‘ .z.v.ig'nos r-.lilnims; y_lmllazgns radiologi-
oo :k': l)s eoartropatia hipertréfica (MEANS); el au-
F.'st:\ﬁc-nnieiTaEO de los dedos en estos casos se debe al
o 1[.;;\-1‘111 0 de sangre venosa en las porciones dista-
a8 ‘LL), mientras que en las enfermedades pulmo-
S el aumento de tamaifio se debe a tejido fibroso
(CAMPBELL) ; esta diferencia se demuestra con sencillez
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por la expresion de la sangre de los dedos y compara-
cién de su tamano residual

HAMMARSTEN vy O'LEARY describen 22 enfermos con las
alteraciones radiograficas tipicas de la osteoartropatia
hipertréfica observados durante un periodo de diez anos.
Salvo dos casos, uno con un infarto pulmonar infectado
y otro con fibrosis pulmonar, todos los restantes exhi-
bian procesos malignos del pulmon. En efecto, seis Le-
nian un adenocarcinoma primario v otros seis un carci-
noma de células escamosas; tres, fibrosarcoma Vv un
enfermo, respectivamente, de carcinoma de células al-
veolares, carcinoma de células pequenas, carcinoma in-
diferenciado, un carcinoma no filiado y una enfermedad
de Hodgkin de localizacion pulmonar

Con motivo de la prevision de estos enfermos, espe-
cialmente desde el punto de vista de su sintomatologia,
dichos autores llaman la atencién de que los dolores ar-
ticulares se mencionan frecuentemente como un sinto-
ma importante de la osteoartropatia hipertréfica y que
puede ser el signo mas precoz del carcinoma del pulmon.
Existen, en efecto, numerosas comunicaciones de neo-
plasias pulmonares que han permanecido durante anos
enmascarados como artritis antes de que se conociera
el proceso esencial. Ya CRAIG, en 1937, refirié cuatro ca-
sos de carcinoma del pulmén asociados con osteoartro-
patia hipertréfica v subraydé la importancia de conside-
rar a la artritis como un posible sintoma precoz de las
neoplasias pulmonares; tres de sus casos habian sido diag-
nosticados de artritis reumatoide v el restante acrome-
galia. BERG, en una reciente revision de la literatura, re-
fiere 15 casos de neoplasias pulmonares que habian pre-
sentado sintomas de dolores 6seos o artralgias, a los que
afnade cinco casos similares de ohservacién personal;
igualmente, HOLMES describe otros siete casos, de los
cuales en cinco los dolores articulares precedieron a las
manifestaciones distales y tres de ellos fueron tratados
durante varios meses como artritis antes de llegar al
diagnostico de la neoplasia pulmonar. Igualmente nu-
merosos autores subravan esta relacion entre ambos
fenémenos y los casos de HAMMARSTEN y O'LEARY recal-
can la asociacion de la osteoartropatia hipertroéfica v la
neoplasia del pulmoén, la aparicién frecuente de sinto-
mas articulares antes que los tordcicos y el que no se
reconoce con frecuencia la verdadera significacién del
sindrome. Ray y FISHER observaron que cuando la os-
teoartropatia hipertréfica se desarrolla lentamente en
los casos con supuraciones pulmonares, los sintomas ar-
triticos no son muy notables, mientras que en sus casos
de carcinoma fueron muy intensos.

Uno de los aspectos mas interesantes de la relacion
entre las neoplasias pulmonares y la osteoartropatia hi-
pertrofica es la notable mejoria de los dolores 6seos y
articulares al cabo de horas o dias después de la resec-
cién del tumor primario, incluso aunque existan metas-
tasis: desaparecen con frecuencia los dedos en palillos
de tambor y regresan las alteraciones articulares, vién-
dose a ravos X la normalizacién de los huesos en el pla-
zo de seis a nueve meses (FISCHL ¥y FRANK).

Pero otro sintoma, la ginecomastia, se observa fre-
cuentemente asociado con los tumores pulmonares y la
osteoartropatia hipertréfica (HOLMES, FISCHL y ROBIN-
SON) e incluso puede presentarse en los tumores pulmo-
nares aunque no exista osteoartropatia: uno de los en-
fermos de HAMMARSTEN y O'LEARY sufrié una mastec-
tomia bhilateral por ginecomastia antes de que se de-
mostrara la existencia del carcinoma pulmonar y, por
ello, consideran que en todo enfermo con ginecomastia
debe hacerse una radiografia tordcica. _

Los dedos en palillo de tambor asociados con la osteo-
artropatia hipertréfica son generalmente asintomadticos
(LOVELL): el primer signo que se aprecia clinicamente
es un aumento en la fluctuacién del lecho de la uiia, se-
guido del engrosamiento del tejido fibroelastico de la
base de la misma, lo que supone la replecién del dangulo
entre la ufia y los tejidos basales; posteriormente se pre-
senta la alteracion en la curvatura de las ufias. De siem-
pre se sabe que la osteoartropatia hipertréfica se asocia
con dedos en palillo de tambor (ROBINSON): sin embar-
g0, en un enfermo de GALL y cols., que desarrollé ambos
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procesos e¢n el plazo de un mes, las alteraciones oseas
en la radiografia precedieron a los dedos en palillos de
tambor y en uno de los enfermos de HAMMARSTEN Yy
O'LEARY no mostraba este altimo fenémeno.

El proceso anatomopatolégico en la osteoartropatia
hipertréfica consiste esencialmente en una osteitis sub-
peridstica proliferativa cronica con formacién de capas
sucesivas de nuevo hueso (MENDLOWITZ y LESLIE); sin
embargo, por medio de las medidas del volumen actual
el aumento en el flujo sanguineo de los plexos venosos
es s6lo un factor en los casos de cardiopatia congenila
con cianosis. La osteoartropatia hipertréfica se ha se-
flalado en perros con tuberculosis pulmonar, supuracio-
nes pulmonares y carcinoma del pulmén, y los citados
MENDLOWITZ ¥ LESLIE sefialan la producciéon experimen-
tal de osteoartropatia hipertréfica en un perro median-
te la anastomosis de la arteria pulmonar con la auricu-
la izquierda.

Puede haber una relacion entre la localizacion del
carcinoma y el desarrollo de la osteocartropalia hiper-
tréfica. Ray y FICHER refieren 139 casos de carcinoma
del pulmén, de los que 14 tenian osteoatropatia hiper-
trofica y en 13 de éstos el tumor era periférico; no en-
cuentran una relacién aparente entre el tipo o el tama-
fio del tumor y el desarrollo de la osteoartropatia hiper-
trofica. Que la infeccidén era un rasgo importante en 57
de sus casos de carcinoma de pulmén: ninguno de los
que exhibian la osteoartropatia hipertréfica tenian una
infeccion pulmoenar significativa. Citan estos autores los
casos de PATTISON y cols. los de HOLMES, etc., en los
que la mayoria tenian una localizacién periférica del
tumor. BLOOM sefiala que 16 de 24 casos con mesotelio-
ma fibroso localizado de la pleura lenian sintomas arti-
culares y 11 de ellos dedos en palillos de tambor, insis-
tiendo también todos los autores en la rapida desapari-
cién de los sintomas después de la cirugia.

La osteoartropatia hipertréfica se ha descrito en ca-
sos de carcinoma del pulmén con metastasis en la hipo-
fisis o suprarrenales; pero, sin embargo, el fendmeno
que nos concierne se presenta sin difusion metastasica
del tumor, ¥y son muy raros, en cambio, los casos con
metdstasis en dichas glandulas.

Considerando la relacién entre el carcinoma del pul-
mén y la osteoartropatia hipertréfica, se plantea una
cuestion muy interesante, y es la de por qué una neo-
formacién en la periferia pulmonar produce las altera-
ciones reversibles de la osteoartropatia hipertrofica.
Cuando se considera que no hay relacién con el tipo o
tamafio del tumor, y que la mejoria de los sintomas pue-
de presentarse incluso después de una reseccién palia-
tiva, el problema se hace ain mas interesante. Por la
naturaleza de las alteraciones generalizadas que se han
producido, quizd la neoformacién provoque algun tras-
torno en una funcién metabélica primaria del propio pul-
mén. La otra posibilidad, la produccién de hormona por
el mismo tumor, no parece probable, puesto que el sin-
drome se produce con diferentes tipos de tumores be-
nignos y malignos, primarios o metastdsicos e incluso
con procesos infecciosos. Las pruebas en cuanto a la dis-
funcién endocrina no han demostrado ningtin dato de
interés. SEMPLE y MCLUSKIE consideran la posibilidad
de un reflejo vascular autonémico pulmonar-sistémico y
creen gque esta teoria explicaria la mejoria que supone
la extirpacion del tumor, la ligadura de la arteria pul-
monar, la denervacién del hilio y la reseccién del vago
(FLAVELL).

Por el momento, la patogenia de la osteoartropatia
hipertr6fica sigue sin conocerse. Las comunicaciones re-
cientes sobre la presentacion de neuropatias y derma-
tomiositis secundarias a tumores, especialmente a los
de pulmén, indicaria, segiin LANSBURY, gue pueden pro-
ducirse otros fenémenos generalizados y posiblemente
interrelacionados como respuesta a una neoformacion
local.
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ENFERMEDAD PULMONAR EN HIPERTENSO]
TRATADOS CON BLOQUEANTES GANCGLIONARES

El bloqueo ganglionar permanente utilizando los de.
rivados del metonio en combinacién con la administra.
ci6n de hidralazina controla generalmente los estadios
malignos de la hipertension humana (SCHROEDER y co-
laboradores). Pero en ocasiones, sin embargo, la tera-
péutica se complica por la aparicién de una enfermedad
pulmonar (MORROW ¥ cols. v DONIACH ¥y cols,), que se
manifiesta clinicamente por una intensa taquipnea ¥
gque aparece en enfermos sin insuficiencia cardiaca y
con cifras de nitrégeno no proteico en el plasma inferio-
res a los 60 mg. por 100, Desde el punto de vista anato-
mopatologico las lesiones son similares a las de la la.
mada neumonia urédmica (Horrs vy WISSLER). Parece
ser que las sales de metonio pueden eventualmente ac
tuar como la retencién de nitrégeno, en el sentido de
suponer un factor en la patogenia de esta enfermedad
pulmonar.

Para definir mas precisamenle esle lrastorno y va
lorar el posible papel etiolégico de la terapéutica, PERRY
y colaboradores han estudiado en ocho enfermos no uré
micos con hipertensién maligna y azotemia ligeramente
elevada, las alteraciones anatémicas en los pulmones so-
bre la base de enfermos tratados con metonio y con
un diagnéstico anatémico primario de nefroesclerosis
arteriolar, con el fin de obtener observaciones controles
en enfermos comparables pero no tratados. Para excluir
una insuficiencia izquierda intermitente como causa de
ese tipo de neumonitis, han examinado también los pul-
mones de enfermos con estenosis mitral. Como todos
los enfermos tratados con metonio que exhibian lesiones
pulmonares, se encontraban en los estadios malignos dé
la hipertensién y como todos menos uno tenian reten
cién nitrogenada antes del tratamiento, se limitaron las
comparaciones clinicas a los enfermos azotémicos con =
hipertensién igualmente intensa. Finalmente, comparal
los cursos seguidos por los enfermos cuya hipertensiéﬂ
fué controlada con éxito por los regimenes terapéuticos
con los llevados por enfermos en los que fracasoé la te
rapéutica. .

Dichos autores deducen de su estudio que no hay d-
ferencias anatémicas cualitativas esenciales entre la €
fermedad pulmonar que se asocia frecuentemente cof
la uremia y la que se presenta con la terapéutica cof
metonio, aunque hay variaciones cuantitativas indivi-
duales en la cantidad de fibrina intraalveolar, form#
ci6n de membranas hialinas y organizacion de los exuﬁm'
dog. Como la exudacién de fibrina es el rasgo anatomit
constante, PERRY y cols. denominan a este proceso “net
monitis fibrinosa”. La ausencia de leucocitos polimol‘f"‘
nucleares en el exudado explicaria la ausencia de lisié
del mismo, con la consiguiente organizacion de la fibri:
na. Indudablemente, la lesién difusa de los capilares puk
monares es la responsable de la exudacién de fibrind en k
los alvéolos, pero no esta aclarado el mecanismo por
cual se produce esa lesién y, ademds, no hay evident!
morfolégica de enfermedad vascular pulmonar. La o
fermedad descrita es muy similar también a la namadt i
“neumonitis reumatica”, l
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I,a neumonitis fibrinosa no se encuentra en los hiper-
tensos, cuyas fibras de nitrégeno no proteico no exce-
den de 60 mg. por 100 e. c. de plasma, a menos gue se
les hava administrado sales de metonio. .I'lslin sugiere
que la terapéutica por metonio puede sustituir a ]1:-1 re-
:-vns ion nitrogenada como un factor en la patogenia de
eea enfermedad pulmonar. _

La terapéutica medicamentosa <11_~_ los enfermos con
hipertension maligna se acompana m:h;r[:ll;](-lm-mv e_!.
an aumento en la supervivencia (SCHROEDER y cols.) en
comparacion con enfermos no Ir:n_mli:s: v f_'l'lf(.'I'!':.]E-‘ti.'ii_'|.1Ii!-
intensidad similar (SCHOTTSTAEDT y SOKOLOW, W AGENER
v KErtH ), PERRY ¥y SCHROEDER senalan que de 46 enfer-
mos con hipertensién maligna y cifra de urea en sangre
antes del tratamiento de 30 a 60 mg. por 100 c. c. de
plasma que tomaron por via oral blogueantes gun;{l::_--
nares en combinacién con hidralazina, 27 viven después
de un promedio de 21,8 meses; de los restantes, ocho |:-‘-',—
hibieron un episodio terminal caracterizado por taguip-
nea marcada v neumonitis fibrinosa, que, segin se dijo
antes, dependeria presumiblemente de la terapéutica pol
metonio. Dichas alteraciones pulmonares caracteristicas
e han observado sélo en un enfermo no urémico gue te-
nia albuminuria, retinitis hemorragica y una
diastélica fija de 140 mm. Hg

Los enfermos tratados con metonio mueren con me-
nos retencion nitrogenada, pero con mas neumonitis fi-
brinosa que los enfermos no tratados, sugiriendo que el
prolongado puede prote-

presion

blogueo ganglionar extenso y
ger a los rifiones, pero que, en ocasiones, se asocia con
lesion de los pulmones. La rareza de neumonitis fibri-
nosa en enfermos con estenosis mitral constituye un ar-
gumento en contra de considerar como factor etiologico
importante a un aumento de la presiéon venosa pulmo-
nar, secundario a la insuficiencia izquierda. Un recam-
bio gaseoso disminuido entre los alvéolos y los capila-
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res pulmonares, “blogueo alvéolo-capilar” (AUSTRIAN ¥
colaboradores), se considera como compatible con un
aumento marcado en el volumen minuto de aire respi-
rado en presencia de una concentracién de carboénico,
pH y saturacién de oxigeno normales en sangre. Es 1:'.:-
gico que la neumonitis fibrinosa avanzada pueda origi-
nar una considerable interferencia con el recambio ga-
seoso, 1o que motivaria la taquipnea. El balance electro-
litico relativamente bueno no apunta hacia un mecanis-
mo guimico periférico de esa taguipnea f'-_\'_tr«'»nmr%n. De
modo similar, el tiempo de circulacién y la presion ve-
nosa relativamente normales, junto con la ausencia de
signos tipicos de edema pulmonar, arguyen en contra de
la insuficiencia congestiva como la causa principal de
la taquipnea. Por otro lado, la confusién mental que
aparecié en el tinico enfermo superviviente de este pro-
ceso v en tres de los enfermos que fallecieron, plantea
la ]):;sih]li(lnd de una disfuncion del sistema nervioso
central que afectara al centro respiratorio.
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Sesion del sdbado 5 de mavo de 1956,

HIPERTENSION ARTERIAL. ESCLEROSIS RENAL
PIELONEFRITICA

I“.-(:l_:t.n!' LORENTE.—-El enfermo J. T., de cuarenta v cua-
tro anos de edad, de profesion sastre, ingreso e\n‘ nies
ll'f{ Servicio, en el mes de noviembre, relatando la si-
guiente historia:

_Hilt‘f' unos cinco anos, encontrandose anteriormente
bien, un dia perdié bruscamente el conocimiento, per-
manecié asi unos minutos, recuperandose sin guedarle
ﬂm}estin alguna. Este episodio se repitié unos dias des-
pues, por lo que consulté con un médico, que le dijo te-
nia la tensién alta. Posteriormente, en tres ocasiones
mas, volvié a perder el conocimiento, ecavendo al suelo
Sin mas consecuencias. ‘

Hace unos tres anos empezé a notar cansancio, pér-
dida de vista y de memoria, torpeza al andar, asi como
poliuria con orinas claras: estas molestias v estos sinto-
mas han ido en aumento hasta la actualidad.

Hace dos o tres dias noté al levantarse que la mano
(]f’.l‘(l.‘('h:-l estaba semicerrada, teniendo dificultad para
:llhl"n’-ln del todo, pero sin apreciar trastornos de la sen-
sibilidad. Se observa en el interrogatorio que el enfer-

mo esta como obnubilado, responde torpemente a nues-
tras preguntas y llora con facilidad.

Los antecedentes personales carecen de interés, y en-
tre los familiares, su padre murié de afeccién hepatica;
su madre vive, sana; su mujer estd sana y tiene tres hi-
jos en perfecta salud.

En la exploracién fisica encontramos un enfermo en
buen estado de nutricién con buena coloracién de piel y
mucosas, reflejos pupilares normales, lengua hiimeda ¥
faringe normal. El aparato respiratorio es normal. En
la auscultacion de corazoén se aprecia un suave soplo sis-
télico en foco adrtico con timpanismo del segundo tono;
el pulso, ritmico, a 62, y la presion arterial de 26/18. La
exploracién de abdomen es normal. Resalta en el enfer-
mo su facies parada, inexpresivas, animicas; su voz len-
ta y mondétona, su tendencia al llanto inmotivado, con-
junto sindrémico como el que se presenta en el enfermo
pseudobulbar. La exploracién restante del sistema ner-
vioso no permite objetivar sino una disminucién de fuer-
za y motilidad en la mano derecha con exaltacién de re-
flejos tendinosos y abolicién del Mayer v Rossolimo en
esta mano.

En las exploraciones practicadas se encontré lo si-
guiente:

En la orina: Reaceidn, dcida: densidad. 1.013: albi-
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