326 REVISTA CLINICA ESPANOLA

EL., TRATAMIENTO DEL ULCUS GAS-

TRODUODENAL CON EXTRACTOS TO-

TALES DE PARED GASTROINTESTINAL
(ROBUDEN)

Nuestra experiencia personal actual.

J. FERNANDEZ PLEYAN.

Médico Avudante encargado del Servicio de Gastroentero-
logia del Hospital Provineial de Madrid

Cuando en el afo 1924 publicamos en la RE-
visTA Crinica EsPANOLA nuestro trabajo sobre
los resultados del tratamiento del ulcus gastro-
duodenal con Robuden, fruto de la experiencia
obtenida en el Servicio de Aparato Digestivo del
Hospital Provincial, llegamos a resultados muy
convincentes sobre la eficacia de dicha terapéu-
tica, especialmente en los brotes agudos, ya qu=
el estudio sistematizado y minucioso de los en-
fermos elegidos nos rermitié establecer unas
conclusiones que si bien las considerabamos pro
visionales no por ello carecian de valor.

Al continuar la experimentacion clinica en el
transcurso de los cuatro afios pasados eligiendo
nuevos lotes de enfermos de la clinica hospita-
laria y privada, en el momento actual nos per-
mitimos sentar juicios mas firmes sobre dicho
tratamiento, muy especialmente en el problema
de la recidiva ulcerosa, resultados que unidos a
A6 GRENAS ForF GITES LUUOTES ESPARGIES oMo
ARIAS VALLEJO, M0Xx0 QUERI, BONET, GONZALEZ
GALVAN, ete., constituyen una base firme para
enjuiciar los resultados lejanos del tratamiento
del ulcus. Es evidente que para establecer un
juicio veraz es necesario tener en cuenta el ca-
racter evolutivo de la enfermedad y su mas am-
plia extensién a influjo de la mas intensa ten-
sién que la vida actual exige del hombre.

Al tener un caracter eminentemente clinico
nuestra comunicacion, nos apartaremos de toda
disquisicion tedrica, y por ello inicamente he-
mos de hacer unas leves consideraciones acerca
del mecanismo posible de la actuacién farma-

cologica en que se base la accion favorable del
Robuden.

La ulcera gastroduodenal es una lesion local,
provocada por el desequilibrio entre los facto-
res agresivos y protectores de la mucosa gas-
trica, al cual conducen una serie de factores
que, si estudiados y analizados desde muy di-
versos puntos de vista, no estan totalmente
aclarados; es por ello por lo que el tratamiento
del ulcus gastroduodenal ha constituido un se-
rio problema, ya que no se cuenta con una te-
rapéutica electiva que abarque todos los facto-
res etiopatogénicos; el caracter evolutivo de la
enfermedad permite que las méas variadas tera-
péuticas presenten favorable actuacién sobre el
brote ulceroso, y aun es mas, segun nuestra ex-
periencia, éste tiende a la curacién clinica es-
pontédnea sin influjo farmacolégico, pero no asi
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las reactivaciones o recidivas, caballo de batalla
de la enfermedad. Estas conducen de un modo
progresivo a la callosidad, penetracion y altera-
ciones anatomicas irreversibles (estomago en
reloj de arena, estenosis, arrollamiento en ca-
racol, ete.), trastornos organicos que ya no son
curables médicamente y que unicamente se be-
nefician con la intervencion quirurgica.

Por ello elegir una terapéutica activa, que pa-
ralice el brote ¢ impida la recidiva, es el ideal
médico, especialmente en las fases precoces,
cuando nos es posible impedir la evolucion fi-
krosa, la penetracion, etc. Pretender sintetizar
en un esquematico trabajo el mecanismo de ac-
tuaciéon de los diversos farmacos denominados
antiulcerosos seria labor inacabable; pero si po-
demos senalar que cada uno de ellos tiene una
actuacion unilateral, por lo cual es factible la
curacion clinica del brote, pero no la evitacion
de la recidiva. Por eso, el que tanto experimen-
tal como clinicamente se haya pretendido el ha-
llazgo de aquellos elementos terapéuticos que
yugulen eficazmente la reactivacion de la lesion
local, sujeta a factores de orden mecanico, qui-
mico y psiquico, estos ultimos de gran trascen-
dencia para los partidarios de la renovada teo-
ria psicosomatica del ulcus.

Si nuestro eriterio médico en el tratamiento
del ulcus gastroduodenal debe basarse en tres
runtales: reposo fisico y psiquico, neutraliza-
cion o inhibicién de la acidez y proteccion topi-
ca de la mucosa, nuevos hallazgos han venido a
[REPTErTT 6 MUEstrs Eériterio, encontrandose fas
bases experimentales en los trabajos de ROULET
al conseguir la curacion del ulcus experimental
de las ratas mediante la administracion de ex-
tractos totales de pared gastrointestinal. Este
autor comprobo que dichos extractos inhibian
la formacion de la tlcera aun a pesar de conti-
nuar administrandose histamina, consiguiéndo-
se la cicatrizacion de las producidas experimen-
talmente.

Al demostrarse que la mucoproteosa dismi-
nuye la actividad pépsica de la pepsina, se pien-
sa que dicha actividad puede disminuirse por el
aumento de la fraccién mucoproteosica, y los
trabajos realizados en este sentido por SCHMIDT
y la de otros sucesivos que confirman estos pun-
tos de vista, parecen demostrar que la adminis-
tracién de extractos totales de pared gastroduo-
denal pudiera estimular el mecanismo intimo de
la secrecién de mucus al tiempo que aumentaria
la secrecion de mucoproteosa.

Estos trabajos de orden experimental dieron
raso a los trabajos de orden clinico que desde
hace mas de catorce anos vienen sucediéndose,
y asi los de RoTH, ACKERMANN, WATRIN, KAFPP,
HerzorG, ECHEVARRIA y los citados de GONzA-
LEZ GALVAN, ARIAS VALLEJO, etc., confirman cli-
nicamente los buenos resultados obtenidos en la
experimentacion.

Mas recientemente, en la Clinica de Norpoth
del Hospital Elisabeth, de Essen, han realizado
trabajos experimentales acerca de la actuacion
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del Robuden sobre lo que denominan “albimi-
nas inflamatorias”, proteinas patologicas que no
ge encuentran en el individuo normal, pudiendo
observar que en los casos tratados disminuia el
porcentaje de las mismas, lo que va de acuerdo
con la evolucién clinica de los enfermos.

Estos mismos autores han comprobado que
normaliza las fracciones mucoproteicas del jugo
gistrico. Aparte de ello observan el :nllu]o fa-
vorable del Robuden en una larga serie de ex-
periencias clinicas, seguidas durante varios afos,
realizadas en enfermos gastroduodenales, ulce-
rosos y gastriticos.

Actualmente nosotros, basados en estos tra-
bajos, podemos sentar, por la experiencia adqui-
rida en lotes de enfermos seguidos y controla-
dos minuciosamente, la eficacia de los extrac-
tos totales de pared gastrointestinal, tanto en
el tratamiento del brote ulceroso como preven-
tivos de la recidiva, extractos que, a diferencia
de la enterogastrona de YVy, no constituyen
una hormona en el sentido clasico de STARLING,
sino el conjunto de los elementos protectores
contenidos en la pared.

Nuestros resultados, como veremos posterior-
mente, concuerdan con los obtenidos por nues-
tros colegas espanoles y de otros paises; asi,
por ejemplo, ARIAS llega a la conclusion de que
se puede conseguir una profilaxis total hasta
en el 86 por 100 de los pacientes, manteniéndo-
se el €xito durante cuatro anos en un 76 por 100.
Por lo contrario, segun este autor, los pacientes
que no habian sido tratados presentaban recidi-
vas en el 68 por 100 de los casos.

GONZALEZ GALVAN obtiene un porcentaje de
76 por 100 de no recidivas, cifra que segun el
citado autor no acostumbra a obtener con otros
medios terapéuticos.

Los resultados obtenidos en otras clinicas son
similares, como habremos de ver, a los consig-
nados por nosotros, y si existe diferencia en al-
gunos de los datos pueden estar debidas a varios
hechos explicables, entre los cuales citamos la
diferencia de apreciacion entre curacion y me-
joria; el criterio sostenido para estimar la no
aparicion de recidiva; la concordancia entre la
mejoria clinica y radiolégica; la seleccion de los
casos, puesto que de la precocidad o antigiiedad
depende en gran parte el éxito terapéutico y, fi-
nalmente, por no citar otros, de la rigurosidad
con que se lleve el control clinico y radiologico
de los enfermos.

En nuestro trabajo anterior llegdbamos a con-
clusiones estimables después de un estudio sis-
tematico, realizado durante seis meses en un lote
de 25 enfermos escogidos entre aquellos que pre-
sentaban lesiones evidenciables desde el punto
de vista radiolégico, y en los que no ]'uzwibamoq
necesaria por el momento la intervencion qui-
rargica, a pesar de llevar una evolucion cronica
larga, no nos permitimos enjuiciar en aquel en-
tonces mas que el influjo favorable que el Ro-
buden tenia sobre el brote florido, obteniendo
porcentajes de curacion absoluta, clinica y ra-
diologica, que oscilaban entre el 75 por 100 de

las ulceras de curvadura menor y el 73 por 100
para las duodenales.

En el transcurso de cuatro anos desde aque-
lla nuestra primera Comunicacién hemos podido
analizar los resultados obtenidos en la preven-
cién de recidivas en parte del primer lote de en-
fermos y en nuevos enfermos elegidos con este
fin, seleccionados minuciosamente con el objeto
de eliminar aquellos casos que por su tiempo de
evolucién, condiciones clinicas y sociales, etcé-
tera, pudieran falsearnos los resultados. No obs-
tante de este nuevo grupo de 25 enfermos, sola-
mente hemos podido totalizar los resultados
en 15 de ellos, eliminando aquellos que por no
adaptarse a nuestro control no nos puede mere-
cer confianza los resultados obtenidos.

La pauta de control seguida ha sido la si-
guiente:

Dolor. ,Curva ponderal,
rApetito.

“H. O.

* Psiquismo.

Aspecto clinico. — Estado general. ¢

‘Recidivas.

s Acidez.
Aspecto quimico. ¢
4 Secrecion

L Fenfmenos quinéticos.
Aspecto radiol6gico. — Nicho.

“ Alteraciones orgénicas secun-
darias.

La pauta de tratamiento ha sido la siguiente:

Tratamiento: Ambulatorio.
Alimentacion: Libre.

En relacion a la alimentacion hemos hecho
exclusivamente la reduccion de aquellos alimen-
tos que por tener un marcado efecto pernicioso
nos parecia prudente su eliminacion, tal como
acidos, salados y vinagres, alimentos groseros
o en mal estado de coceién, excitantes, ete., per-
mitiéndole al enfermo la alimentacién libremen-
te elegida y variada siempre que reuniera el va-
lor calérico minimo, asi como el complemento
vitaminico indispensable.

Las normas generales de vida, salvo en los
Erotes agudos, eran las corrientes y habituales,
permitiéndoseles su actividad normal profesio-
nal, si bien se les recomendaba siempre un lige-
ro reposo después de las comidas. En los brotes
agudos hemos recomendado siempre reposo, con
descanso de la actividad habitual, mas teniendo
en cuenta que muchos de los enfermos pertene-
cen 2 profesiones manuales con ejercicio violen-
to (lakradores, metalirgicos, cargadores, etea-
tera). F'ste reposo por lo general se mantenia
durante diez a doce dias, hasta la cesacion de la
gintomatologia clinica del brote.

Pauta de medicacion.—La seguida en el bro-
te ha sido: 12 ampollas de Robuden, pro ulcus
ventriculi o duodenalis, a inyeccion diaria. Tres
grageas diarias durante veinte dias, bajando a
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dos grageas durante otros diez dias. Al mes, nue-
vamente aplicibamos una serie de seis ampollas
y tres grageas diarias de Robuden, bajando a
dos grageas durante veinte dias.

For término medio, a los diez-doce dias se ha
conseguido la total anulacién de la actividad,
existiendo casos mas rebeldes en que las moles-
tias persistian algin tiempo, pero no sobrepa-
sando los treinta dias.

Normas en el tratamiento preventivo. — He-
mos seguido las habituales, administrando tres
grageas durante diez dias al mes, y en otoho y
primavera, época en que segun nuestra expe-
riencia suelen reactivarse las tulceras, adminis-
tramos seis ampollas de Robuden (pro ulcus ven-
triculis o duodenalis).

Seleccion de casos—Entre los casos antiguos,
objeto de nuestra primera publicacion el ano
1954, no se seleccionaron los casos en el aspecto
anatomopatolégico ni evolutivo, hecho que pue-
de influir directamente en los resultados que
puklicamos por aquel entonces; de los 25 casos
hemos seguido de cerca 11, cuyo control hemos
verificado hasta la actualidad.

Del nuevo lote de enfermos, en total 25, se-
leccionados mas rigurosamente en el sentido de
lesiones y evolucion mas reciente, hemos segui-
do el curso en el espacio de uno a dos anos y de
dos a cuatro. En total, constituyen dos lotes de
25 enfermos cada uno, que totalizan 50 casos,
de los cuales actualmente consignamos los re-
sultados de Z€, controlados en los aspectos a

que en lineas pasadas haciamos mencion
La clasificacién y resultados con el trata-

miento del ulcus gastroduodenal con Robuden
lo podemos esquematizar de la siguiente forma:

Clasificacion:
«4 ule, ¢. menor.
Antiguos: 11 ensos.
M7 ule. duodenales.
Evolucién:
Curacién clinica total 2 ule. c.
sin recidiva. —> 8 casos.

menor.

"6 ulec. duodenal.
Curacién clinica con persist. de sig. radiolég. — 2 casos.
menor).

72,2 por 100.
90,2 por 100.

Recidivg, intensa —» 1 caso (ulc. c.

Porcentaje de curacion . A
Porcentaje de anulacion de recidivas

La tulcera recidivada lo era de curvadura me-
nor, callosa, penetrante, con persistencia del ni-
cho en las sucesivas exploracioens que se le rea-
lizaron al enfermo. Fué intervenido quirirgica-
mente.

La clasificacion y resultados de los enfermos
del segundo lote, cuyo niimero inicial era de 25,
lo redujimos a 15 por considerar que el resto de
los pacientes no habian seguido las pautas in-
dicadas por nosotros en el tratamiento y con-
trol.

Cagos: 15. Tiempo de estudio: De uno a cua-

tro anos.
Ule. ¢. menor... 4.

Clasificacién. — Ulceras piléricas. 2.

N
“Ule. duodenal.. 9
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Evolucion.—Efecto del tratamiento sobre el
brote ulceroso:

« o tle. c. menon

. Bueno 13 — 1 pilérica.
o ; g 7 snalas
Sindrome clinico.— Malo .. g% duodenals \
" . 1 tle. pilorica
Regular ) Lo
| oo, menon

Desaparicion de los

S1IgNos

- radiolog - ¢casns
Sindrome radiolégico wdiolog 11 ik
Persistencia » 3 casos

|

i
1 dle. ¢. menol

1 " pil

1 : duodenal

Por lo general, ha existido concordancia en-
tre los signos radiolégicos y clinicos, y obser-
vamos ccmo la mejoria o desaparicion de los
signos radiologicos se acompana de una desapa-
ricion de los segundos; en nuestros casos, la per-
sistencia del nicho de curvadura menor y de la
angulacion del conducto pilorico se acompana
de alguna manifestacion clinica discreta, En un
tercer caso, duodenal, subjetivamente no exis-
tia sintomatologia clinica.

El rorcentaje de curacién del brote ulceroso
en este grupo es de 86 por 100, que comparati-
vamente con los resultados obtenidos en nues- |
tras primeras pruebas es mas elevado; esto, a
nuestro juicio, es debido a la mejor seleccion de
lne racne mao i :
micas, etc.

Pero mayor interés tiene, sin embargo, el es-
tudio de la accion de la terapéutica preventiva
con el Robuden en este lote de enfermos.

El estudio escalonado en el transcurso de uno
a cuatro anos lo dividimos en dos etapas: el pe-
riodo de tratamiento seguidos entre uno y dos
v el comprendido entre uno y cuatro anos.

Los resultados lejanos obtenidos han sido los
siguientes:

ropiontoc oam altoracionoco anatd

Enfermos de uno a dos afios de tratamiento. Casos: 9

» B 1le. duodenales
No han tenido recidiva: 8 casos. ¢
N2 " e menor.

Se han presentado molestias. 1 caso (alcera duodenal).

Enfermos en tratamiento de dos a cuatro anos.
} 2 tle. ¢. menor.

Casos: 6, — 2 piléricas.

<2 " duodenales.
No han tenido recidiva: 4 casos.
.1 1nle. e. menor,
Han presentado molestias: 2 casos. [
«1 " duodenal.

Resumen.—Evolucién de uno a cuatro anos de trata-
miento, 15 casos:
No recidivas Py 12 casos.
Recidivas ........ 3 i

Porcentaje de curaciones totales ......... 80

Porcentaje total de anulacién de recidivas

por 100.

85,1 por 100.
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El analisis comparativo con otras estadisti-
cas nos muestra la concordancia de resultados
clinicos obtenidos en otros Servicios extranje-
ros; asi, BURHART, en una brillante estadistica,
presenta un porcentaje de 87 por 100 de cura-
ciones total (sin recidivas) ; BARFRED cifra éstas
en un 80 por 100.

SARTORIOS, en 50 pacientes sometidos a tra-
tamiento con Robuden, obtiene un 75 por 100 de
mejoria clinica y un 88 por 160 de mejoria ra-
diol¢gica; llega a conclusiones favorables acer-
ca del resultado del tratamiento de los enfer-
mos ulcerosos con los extractos totales de pa-
red, y BURHARTZ y WATRIN hacen un trabajo
comparativo con Robuden y con placebos en el
que demuestran por el método del doble ensayo
a cieqas la eficacia del Robuden, evidente al eli-
minarse los factores de influencia psiquica que
pudieran influir la evolucién ulcerosa.

La cita de trabajos podria prolongarse larga-
mente, pero nosotros preferimos atenernos a los
resultados obtenidos en nuestra experimenta-
cion y a los obtenidos por otros colegas espaio-
les ya citados, pudiendo concluir que en la tera-
péutica por extractos totales encontramos, si no
la panacea antiulcerosa, si al menos una tera-
péutica eficaz en un porcentaje elevado de ca-
sos, con rapida desaparicion de la sintomatolo-
gia florida y un coeficiente de resultados favo-
rakles elevados en la evitacion de la recidiva, a
condicion de que la indicacion esté perfecta-
mente establecida, dado que los resultados no
pueden ser brillantes cuando el proceso ulcero-
so se encuentra en fase de indicacion operatoria
por las condiciones anatomopatologicas del ul-
cus o por las complicaciones sufridas en la evo-
lucion, en cuyo caso puede influirse favorable-
mente la lesién, pero no podemos soslayar la
terapéutica quirtrgica.

RESUMEN.

Se han revisado 50 casos de ulcus gastroduo-
denal tratados con extractos totales de pared
gastroduodenal (Robuden) controlando siste-
maticamente la evolucién clinica, radiologica-
mente y por medios analiticos a los enfermos
en un periodo de cuatro anos, observiandose re-
sultados muy favorables no solamente en la cu-
racion de la sintomatologia florida del brote,
sino en la evitacion de reactivaciones del ulcus,
considerando que se trata de una terapsutica
altamente beneficiosa y de resultados brillantes
a condicién de ser usada en los casos en que ten-
ga una indicacion bien establecida, ya que en los
casos complicados en que esta indicada la inter-
vencion quirargica ésta no puede soslayarse.
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SUMMARY

Fifty cases are reviewed of gastroduodenal
ulcer treated with total extracts of gastroduo-
denal wall (Robuden) in which the clinical cour-
se was systematically controlled by means of
X-ray and analytical examinations of patients
for a follow-up period of four years. Extremely
favourable results were found not only in rela-
tion to cures of the full-blown symptomatology
of the outbreak but also to reactivation of ul-
cers. This is regarded as a hyghly beneficial the-
rapy of brilliant results on condition that it is
used in those cases in which it has a precise
indication, since in complicated cases where
surgical operation is indicated this cannot be
evaded.

ZUSAMMENFASSUNG

Es werden 50 Fille von gastro-duodenal-Ul-
kus iikerpriift, die mit gesamten gastro-duode-
nalen Wandextrakten (Robuden) bohandelt wur-
den, wobei die Kranken vier Jahre hindurch be-
ziiglich des klinischen Verlaufes, der Roentge-
nangaben und Analysebefunde systematisch un-
tersucht wurden. Es waren sehr giinstige Er-
folge zu verzeichnen, nicht bloss hinsichtlich
der Heilung der hochsten Ausbruchsymptoma-
tologie, sondern auch zur Vorbeugung einer
Reaktivierung des Ulkus. Es handelt sich um
eine hochst wirksame Therapie mit glinzenden
Erfolgen, sofern die Fille eine bestimmte Indi-
kation fiir die Verabreichung dieses Mittels
bieten; in komplizierten Fillen, bei welchen ein
chirurgischer Eingriff ist, kann dieser nicht
umgangen werden.

RESUME

Revision de 50 cas d'ulecus gastroduodénal
traités avec des extraits totaux de paroi gastro-
duodénale (Robuden) en contrélant systémati-
guement l'évolution clinique, radiologique, et
par des moyens analytiques, des malades peén-
dant une période de 4 ans. On observe des résul-
tats favorakbles, non seulement dans la guérison
de la symptomatologie du bourgeonnement,
mais en évitant la réactivation de l'ulcus; on
considére qu'il s'agit d'une thérapeutique tres
kénéficiaire et avec de brillants résultats, si on
I'empploi dans les cas ou son indication est bien
établie, car dans les cas compliqués, ou l'inter-
vention chirurgicale est indiquée, celle-ci ne
peut pas s’éviter.
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