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Como ¢l ha declarado posteriormente, cuando
KLEMPERER propuso en 1942 el término de la “en-
fermedad del colageno™ no sospechd que iba a tener
tal aceptacion, difundiéndose rapidamente entre los
médicos, ni tampoco su punto de vista coincidia con
el significado que, mas adelante, se le ha dado. El
y sus colaboradores fijaron la atencion sobre las al-
teraciones del conjuntivo y los vasos en ciertas en-
fermedades tenidas como poco frecuentes, lupus
eritematoso (L. E.), panarteritis nudosa (PAN),
esclerodermia (ED) y dermatomiositis (DM), en-
contrando al lado de caracteres propios, algunos en
la lesién angioconectiva, fundamentalmente la dege-
neraci‘n fibrinoide, consistente en el depdsito en
la sustancia fundamental de un material tingible en
ffrl'n}:: parecida a la fibrina por los colorantes, cuyo
deposito era también observable en la pared vascu-
lar, Lesiones similares habian sido sefaladas por
TALALAJEW en la enfermedad reumética y obteni-
das f-?\';:orimmn‘.almonte. por la inyeccion de sueros
extranos en los animales, por KLINGE, quien cred
el término de “degeneracién fibrinoide”. En las le-
Slones experimentales como en las humanas la al-
tf!rac‘u:n del conjuntivo abarea a sus elementos cons-
Utucionales; en la sustancia fundamental se pro-
duce inicialmente un edema con laxificacién de la
ti?;gjncet:l]tm y basofilia en forma nodular, donde ulte-
fie fibrgs hu.lcj_ iu :-1[3:-11‘1(:1_0:1 I_a sustancia l!.brllnmde.
argirofilia '_30 agenas se imbiben a trozos, pierden
el l_ﬂwdé]dpﬁ?(‘wep con un aspecto z-u'rosarladq y
e ;"I ‘1_50(:1:,11'50. ’Slmult:'meamc-ntv pueden
tvacioe (lln‘ l]ll:i(lﬂ_f-; de células redondas y una ac-
e 'lll;f'eh flbl‘O!)]:}Sl()s. que actualmente se
Hibabon sanqie .nn unianimemente, que son los ele-
rnicroém&}i{;ﬂ:}f.“{‘%»df?' lag fibras colagenas; con el
ol l’mtoplaqm-:i{tmlﬁ-‘-} pueden, en efecto, verse en
las fibras oo e esas celulas formaciones que son

28 § preparadas para ser segregadas. Nume-
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rosos autores han obtenido, mas adelante, similares
alteraciones en conejos o ratas inyectados con sue-
ros extrafios o gamma-globulina heterdloga (RicH
y colaboradores, MoRE y cols., JANEWAY, EHRICH y
colaboradores, nosotros, HEPTINSTALL y GERMUTH,
etcétera, ete.). Roesspe hizo notar la fijacién del
antigeno en la zona de reaceién, que permitio ya
considerar la formacion de granulomas no como una
reaccion secundaria, anespecifica, sino como resul-
tante de la reaceion loeal antigeno-anticuerpo.

El detalle de las lesiones obtenidas puede variar
con arreglo a la téenica experimental empleada, do-
sis, fraccionamiento, frecuencia de reiteracién, suero
o globulina, ete.; pero lo comiin es la reaccién en la
sustancia fundamental y la formacién de granulo-
mas, la lesion vascular, en ocasiones con destruccion
de la capa muscular, la degeneracién fibrinoide en
la intima y, a veces, en los pequenos vasos, con
trombos de un material PAS positivo, v una reac-
cion adventicial, perivascular, con infiltrados que
asimilan las lesiones a las de la PAN. Estas lesio-
nes son mas o menos generalizadas, pero afectando
difusamente a los vasos y al mesénquima de drga-
nos se realizan cuadros de arteritis, endocarditis y
nefritis, principalmente.

;Cual es la razén de que el concepto de “enferme-
dades del colageno” haya despertado un interés tan
general ? Recientemente, un autor francés, SIGNIER,
ha incluido estos procesos entre las “maladies ve-
dettes”. Sin duda hay motivos de orden practico y
de orden conceptual. En el primer sentido, esas en-
fermedades que enumeré al principio y constituyen
el nédulo principal de las enfermedades del colage-
no (E. C.), en el sentido mas estricto habian parecido
bastante raras, pero actualmente se ven con una cre-
ciente frecuencia. No solamente que sabemos diag-
ntésticarlas, sino que, sin duda, su aumento es muy
seguro; el L. E. diseminado, por ejemplo, hasta el
ano 1945 habia sido visto por mi en tres casos; este
invierno ha habido un momento en gque entre todos
mis servicios teniamos ocho casos simultineamen-
te. CRIEP, que ha hecho la misma experiencia, sugie-
re una relaciéon etiologica con los nuevos farmacos,
principalmente los antibidticos. Hasta hace poco co-
nociamos solamente las formas completas bien esta-
blecidas, pero actualmente sabemos distinguir sus
aspectos iniciales, tan variados como un cuadro reu-
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matoide, una polineuritis o una epilepsia idiopati-
ca (TaLBoTT), y hay razones para pensar que un
diagnéstico precoz pueda inhibir el desarrollo ulte-
rior de la enfermedad, que se hace irreversible cuan-
do las lesiones viscerales han alcanzado cierta in-
tensidad. Un aspecto practico del mayor interés es
la “transformacion” en colagenosis de una enfer-
medad, que previamente nos parecia corriente y de
menos trascendencia. Una urticaria cronica de repe-
ticion, un asma persistente y una artritis reumatoi-
de pueden evolucionar ulteriormente a PAN, LE, ED
o DM. La cuestion es saber si se trata de una trans-
formacion o si la enfermedad inicial sobre la que EC
se inscribe era ya una auténtica EC de sintomas me-
nores y cuadro mas simple. La asociacién con enfer-
medades de la sangre es otro aspecto muy importan-
te; la purpura trombohemolitica-trombocitopénica,
actualmente incluida entre las EC, es un ejemplo
de ello; pero también, en el LE, sobre todo, se ven
sumarse cuadros de pancitopenia esplenomegalica,
purpuras, anemia hemolitica autoinmune, ete. Re-
cientemente, DaMESHEK ha presentado una serie de
casos de esta asociacion. Por otra parte, diversas
enfermedades corrientes, como la enfermedad reu-
matica y la artritis reumatoide, presentan carac-
teres bioguimicos en el plasma y lesiones en el co-
nectivo y los vasos del mismo orden que los de la
EC. Habria que aceptar la inclusion en ésta de en-
fermedades muy diversas, que serian colagenosis en
un sentido laxo; precisamente el pensamiento de
KLEMPERER no fué segregar unas enfermedades espe-
ciales del colageno con unidad etiolégica, sino llamar
la atencién, como antes habian hecho ScHADE, Vax-

BEL, KLINGE y otros, sobre las lesiones gue en esas es-
tructuras pueden presentarse en Circunstanclas ai-

versas. La oscuridad etiopatogénica de estas enfer-
medades, su asociacion (sintropias) y aparente trans-
formabilidad, su evolucién progresiva, aunque par-
cialmente reversibles, con remisiones a veces im-
presionantes por farmacos o circunstancias esponta-
neas, constituyen los aspectos que ofrecen el mayor
interés conceptual. En esta exposicion pienso refe-
rirme a algunas de estas cuestiones y no a la descrip-
cion clinica de estos procesos, para lo que no ten-
driamos tiempo, y, ademas, no es inicialmente mi
objetivo.

El problema etiopatogénico tiene gue ser tratuzdo
intentando conocer qué es la degeneracion fibrinoi-
de; cudl es la naturaleza de la sustancia fibrinoide.
Es un cardcter tan constante, que BURTON y Davis
han propuesto sustituir el nombre de EC por el de
“enfermedad fibrinoide generalizada”. ALTSHULER y
ANGEVINE opinaron que se trataba de la precipita-
ci6n de un mucopolisacarido acido con una proteina
resultante de la destruccion de los tejidos; MownT-
GOMMERY y MUIRHEAD piensan qué sustancias deri-
vadas de la lisis de la capa muscular constituirian el
fibrinoide en la pared arterial. Este punto de vista
no puede, a mi juicio, aceptarse como norma gene-
ral, porque nosotros hemos observado no haber re-
lacion entre el depdésito fibrinoide y la destruccion
de tejidos. Es verosimil que exista mas de una sus-
tancia que pueda ofrecer caracteres histoquimicos
similares, seglin sugiere KLEMPERER, pero los inten-
tos hechos para caracterizar su naturaleza por via
quimica no han arrojado resultados firmes. WoLMan
y LAUFER aceptan un punto de vista similar; en el
caso del LE podria ser un producto de desdoblamien-
to de nucleoproteinas; en otros casos seria alguna
proteina insudada del plasma. Estudios con antifi-
brina y antigammaglobulina fluorescente (Cralc y
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Grruin; VAzQuez y DiXoN) demuestran gue en |ge
lesiones se produce una precipitacion de estas protei.
nas, y que el fibrinoide es fibrina (THOMAS v colg,)
0 una sustancia muy proxima, acaso una forma inge.
luble del fibrindgeno o fibrina parcialmente trans.
formada. No puede olvidarse cuando se discute Iy
naturaleza del fibrinoide la rapidez con que pueds
producirse. EEn nuestras experiencias sobre el feyg.
meno de SHWARTZMAN hemos podido confirmar gy,
depésito al cabo de una hora.

Los modos de obtener experimentalmente el de.
posito fibrinoide han sido multiples, pero ofrece up
interés especial el estudio del grupo de Minneapolis
THOMAS, BRUNSON, GAMBLE, DAVIS), que, por la in-
veceion de endotoxina en conejos infectados por el
cstreptococo hemolitico, producen, aparte de otras
alteraciones, depdsito de fibrinoide en las corona-
rias y valvulas cardiacas y oclusion de capilares
glomerulares por el material fibrinoide; con la in-
veecién de la endotoxina meningococica asociada al
PVAS Roche o Liquoid, han obtenido lesiones simi-
lares a las de las colagenosis humanas. Es tambien
notable que si se disponen dos ratas en cireulacion
cruzada, con la inyeccion en una de collas, que fué
inyectada previamente dos veces con endotoxina
las dos o cuatro horas de una inye«
ferirse al animal
indicando esto la formacion de algo
terada para la que la pared vascu
) cuna aci
maticos?) que pasa del animal preparado al otr

cion puede trans
fibrinoidi
;una fibrina al

intacto el deposito ds

lar es permeabli

vacion de determinados sistemas enzl

Otra serie de metodos de producclon se basan en

antigeno anticuerpo o. por lo menos, en

la reaccicn

la inyeccion de una proteina sueros albu
minas, gamma gloouling Nelerciuga j, alua iicuidus
de producir la EC experimental, no he de analizar-
los ahora, habiéndonos ocupado en publicaciones an-
teriores. Su principal interés reside en el parecido
cercano de las lesiones obtenidas con las esponta-
neas de la clinica humana; degeneracion de fibri-
noide, formacion de infiltrados y granulomas y, so-
bre todo, hecho que es necesario subrayar, la aso-
ciacion constante de las lesiones del conectivo y de
los vasos; bajo este aspecto, estos procesos, tanto ex-
perimentales como espontineos, son auténticamente
angiomesenquimosis,

Utilizando diferentes toxicos se han proucido tam-
bién lesiones similares: por ejemplo, HARKAVY, por
la inyeccion de extractos de tabaco; sulfas, apreso-
lina (CoMmENS) y otros toxicos han sido probados con
resultados positivos. Con DOC y sodio, metilfluor-
cortisona, etc. (SKELTON, SELYE, PAGE, y cols.), s€
originaron también lesiones similares. Asimismo se
han obtenido con dieta de grasa en animales con in-
suficiencia renal (HoHLMAN y JONES) 0 por perine
fritis celofanica de un lado y extirpacion del otro
rindn (ZEEXE y cols.), histamina (HeLmLeN), etc
Estos diversos modos experimentales encauzan el
pensamiento hacia un posible origen miltiple de las
colagenosis humanas; datos clinicos orientan ya al
supuesto del papel que puede jugar la alergia, la in-
feccién, intoxicaciones o alteraciones metabdlicas
derivadas de la afeccién primitiva de 6rganos, sobre
todo, del rifidn. Se repiten las mismas circunstan-
cias que en la experimentacién, Ahora hien, ;estd
diversidad de factores etiologeos hasta qué I'lllf“.“
supone diferentes mecanismos?; ;no cabe que di-
versas etiologias acarreen reacciones equivalentes
es decir, similares mecanismos patogénicos?

Como las investigaciones iniciales de KLINGE §€
realizaron con sueros heterélogos, la degeneracion

extrana

L



Toso LXXIL
NOMERO 2

fibrinoide y restantes alteraciones del conectivo fue-
ron filindas como alérgicas. KLEMPERER y otros
(nosotros mismos) han negado este origen sistema-
ticamente alérgico de la EC espontanea y experi-
mental. No obstante, hay pruebas de que una rela-
cién existe entre alergia y ‘EC. Desde el punto de
vista clinico, fenémenos alérgicos, sobre todo ur-
ticaria, edema angioneurdtico, infiltrado eosinéfilo
y asma inician o acompanan a estas enfermedades,
principalmente a la PAN y también al L. E. En la
averiguacion etiolégica en los casos clinicos apare-
cen sensibilizaciones especificas con cierta frecuen-
cia; entre las drogas se han senalado las sulfas
(RicH, BLABK-SCHAFFER; LICHTENSTEIN y Fox, Mo-
RE y cols., FRESH, GOODMAN, GELFANT y ARMONOFF,
eteétera) ; el iodo (Rivy, MULLER, RASSMUSSEN) ; los
antibioticos (WAUGH, SURDAKOWSKY, EpGer y cols.,
nosotros); derivados del piramidén, fenilbutazona
(O'BRIEN y STROY); dilatina (v. WycK y HOFFMANN,
Rorrer MucH): arsenicales orgénicos (MILLER y
NeLsoN) thiouracil y derivados (G1BsSoON y QUINLAND,
DarcLEIsSH, McCorMICK ) ; el tabaco (HARKAVY), ete.
En muchos de estos casos se han podido demostrar
los anticuerpos, generalmente citosesiles, como lo son
en la alergia por drogas. Alergia del tipo tardio in-
fecciosa puede jugar también un papel etiolégico;
en la fiebre reumética parece evidente que las le-
siones derivan no de una accion directa del estrep-
tococo, sino de sus productos o de los anticuerpos
de reaccién. Aparte de esto hay que senalar la re-
lacion posible con la infeccién foeal, principalmente
de las vias respiratorias superiores: la infeceion si-
nusal se registra en la PAN con frecuencia, v es un
cardcter de la granulomatosis patérgica de Klinger-
Wegener,

Al referirnos a la alergia puede hacerse en un
sentido estricto de reaccion antigeno-anticuerpo, en
cuyo caso debe hacerse para aceptar este mecanis-
mo la demostracion del alergeno y del anticuerpo;
0 bien puede hablarse en un sentido mas amplio,
conforme nosotros hemos sostenido como disreac-
cién en la que otros factores pueden poner en mar-
cha mecanismos similares; recientemente, LETTERER
asume puntos de vista similares a los nuestros, acep-
tando una alergia ‘“disregulatoria”., La accién de
ACTH, cortisona y otros esteroides, y N-mostaza,
sobre la enfermedad experimental sérica, las enfer-
medades alérgicas y las del grupo de la EC, indican
también una comunidad de mecanismo de realiza-
cion, aunque las etiologias puedan ser diversas. Ac-
tualm?nte se abre camino la idea de la alergia como
una situacion disenzimatica. El choque antigeno-
anticuerpo ligando el complemento origina un au-
mento de actividad proteolitica del plasma, directa-
mente demostrado en la experimentacién (UNGAR),
y en la enfermedad humana, por ejemplo, durante
el choque provocado en enfermos de polinosis (Lo-
WELL). Es indudable que el plasminégeno del plas-
ma se activa en los choques a plasmina aumentando
¢l poder fibrinolitico. Podra ser esta activacién un
fenémeno de importancia radical o limitada; en la
E“fel‘medad experimental del coligeno puede pen-
sarse que la fibrinolisis activada, pero incompleta-
glente realig_ada. facilita la penetracion del fibrinoi-
pise?chﬂes tejidos, y acaso la liberacion de otros cuer-
DAU%smr%GS X) de lisis completa, de accion nociva.
. pkrodu a demostrado que gurante la flb_rlnolls:s
Rt uct;n cutirpos que actlan como anticuerpos
Mente 20:: af Un hor:tzpnte nuevo se abre ultima-
mética g e descu.b_rlmlento de la naturaleza enzi-

4 de la fraccién C' del complemento (LEPOW
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y colaboradores, BECKER). Todo demuestra que esta
pieza 1 es una proesterasa que se activa a esterasa
y tiene accién proteolitica al ligarse con el conjunto
antigeno-anticuerpo. Si esta activacién determina
la apariciéon de la anafilatoxina y, a su vez, tiene
una accién sobre las células, descargando de ellas
las sustancias activas (histamina, serotonina, hepa-
rina, ete.), el proceso anafilactico quedaria explicado
por un mecanismo a la vez humoral y celular (Bur-
poN). La experiencia de KuLkaA produciendo el feno-
meno de Schultz-Dale sobre utero de cobaya no
tratado, al anadir al bafio un antigeno, su anticuer-
po y complemento, ofrece a este respecto un nota-
ble interés. La reactividad es influenciable por fac-
tores estimulantes e inhibidores independientemen-
te de la presencia del complejo antigeno-anticuerpo.
Asi sabemos como el tiroides estimula la vivacidad
de respuesta experimental, como puede inhibir su
supresion el reumatismo o el asma: es evidente, en
el sentido opuesto, la accién de ACTH y corticoides,
o N_H. La extirpacion de las suprarrenales aumenta
mucho la sensibilidad del animal para los choques,
v aquellos farmacos inhiben, aun en presencia del
antigeno, la respuesta alérgica. PERRY ha producido
PAN por la hormona hipofisaria FSH en animales
con los testiculos dafiados por estrégenos. ; No pue-
de pensarse que el mismo estado disenzimatico (esti-
mulacién de ciertos sistemas e inhibicion de otros
normales) se realiza por otras vias que el choque
antigeno-anticuerpo?

El antigeno podria no ser exégeno y, como tal,
no demostrable, sino endogeno, es decir, proceder
del propio individuo. Nosotros describimos hace va-
rios anos (1950) el mecanismo de “autonocividad”,
en virtud del cual el propio plasma se ha hecho
nocivo para el individuo. Mas tarde Dausser esta-
bleci el titulo de “enfermedades por autoagresién”,
aplicables a ciertas enfermedades de la sangre, de
las que hoy se consideran incluidas en el grupo que,
con dudosa propiedad, se llaman de “autoinmuni-
dad”. La idea nuestra es que la razon etiologica, in-
fecciébn o alergia, origina un trastorno bioquimico
del plasma, en el cual va algun producto de reac-
cién nocivo para los tejidos propios. Los autores,
que posteriormente se han ocupado de la autoagre-
sion o autoinmunidad, piensan que se trata de anti-
cuerpos; pero, si esto es posible, su demostracion
se ha limitado a casos concretos como en la tiroi-
ditis de Hashimoto (WITEBSKY) y en ciertas ane-
mias hemoliticas. En otras enfermedades lo que pue-
de es demostrarse a veces, sugerirse otras, que aigo
nocivo circula por la sangre: en las EC, por ejem-
plo, debe senalarse el factor L. E., productor del
fenémeno de Hasserich, o el factor aglutinante en
la artritis reumatoide. El primero va con la y-globu-
lina y seria un inhibidor del inhibidor de la desoxi-
ribonucleasa (KURNICK y cols.). Los tltimos estu-
dios (ZIFF y cols.) demuestran que el factor agliti-
nante esta, cuando se trabaja con fracciones puri-
ficadas, en la gamma globulina también; algunos le
consideran como un anticuerpo frente a la propia
y globulina, pero parece que reacciona con fraccio-
nes distintas de la misma; en el suero normal, por
otra parte, existe un factor inhibidor del aglutinan-
te que desaparece precozmente del suero de los en-
fermos, incluso, segin parece, antes de incremen-
tarse el aglutinante. ©n todo caso, como vemos en
estos ejemplos, no hay razon para pensar que todo
deriva de la aparicién de un autoanticuerpo que
explique la nocividad, sino més bien de un desequi-
librio entre inhibidores normales y estimulantes
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neoproducidos. La demostracion de autoanticuerpos
en enfermedades del colageno y en otras que evo-
can una similaridad de mecanismo por las lesiones
de érganos, el caracter progresivo y la sensibilidad
para los corticoides, ha sido insegura a pesar de los
anticuerpos no precipitantes. Es éste un amplio pro-
blema del que no podemos tratar aqui y que nos
ocupa intensamente en la actualidad. Aunque nos-
otros mismos hemos encontrado anticuerpos anti-
rrinén en nefritis de acuerdo con otros autores, no
tenemos evidencia de hasta qué punto son verdade-
ros anticuerpos, o simplemente reactantes, El va-
lor antigénico de una sustancia se tiene actualmen-
te como ligado, no al tamano de la molécula ni a su
naturaleza, sino a la posibilidad de ser digerida;
sustancias que el organismo no ataca, no son anti-
genos, asi como tampoco lo son las que el organis-
mo puede digerir totalmente después de captadas
por la células, como ocurre con las proteinas pro-
pias. Una sustancia extrana provoca la formacion
de anticuerpos después de sufrir una escision par-
cial que no pasa de cierto grado. LAPRESLE ha pro-
bado eémo la penetracion de una albumina extrana
depara por escision inicial tres derivados que ac-
tian como antigenos provocando la formacion de
sendos anticuerpos. En ingeniosas experiencias,
CaMPBELL ha demostrado como fracciones inataca-
das de antigenos pueden persistir prolongadamente
en los tejidos (por ejemplo, hasta tres anos en el
higado del conejo), suscitando desde ahi la produc-
cion de anticuerpos; acaso estas fracciones actuan
como “templados” que se incrustan en la sintesis
proteica organizada por el RN de los protoplasmas.
Precisamente esas proteinas anormales, que pueden
funcionar como anticuerpos, se hallan en la frac-
ciébn gamma, cuyo origen sabemos que es extrahepa-
tico (MILLER y cols.) y. principalmente. de las célu-
las plasmaticas.

En las EC. cabe plantear un mecanismo disorico,
o disenzimatico. En el primer sentido, el término fué
arrojado por SHURMAN y McMAHON hace varios anos;
podria pensarse que la penetracion de sustancias
propias o ajenas del individuo, pero extranas al te-
jido conjuntivo, originara una reaccion enzimética
local sobre el mismo tejido que adquiriera entonces
valor antigénico. El interstitium constituiria asi
como un medio intimo, mas alld del medio interno.
cuya penetracién originaria todo el proceso reactivo
que ulteriormente autoinduce la progresion de la
enfermedad, Actualmente empieza a conocerse el
valor antigénico de la sustancia fundamental del
coligeno. El punto de vista de “‘disenzymia” supon-
dria que, alterado el equilibrio de los sistemas enzi-
maticos, sea a través del choque antigeno-anticuer-
po, de acciones toxicas, o de disregulacion hormo-
nal, sustancias propias que deben ser totalmente li-
sadas y, como tal, no actuar de antigenos, se des-
truyan de modo incompleto y dejen en los tejidos
fracciones antigénicas. La fibrina, si la fibrinolisis
se lleva hasta el Gltimo grado de aminoécidos, no es
antigénica, pero si su lisis es incompleta y perma-
nece como fibrinoide en los tejidos, puede suscitar
la produccién de disproteinas (disglobulinas gam-
ma) de accion de anticuerpos (antiplaquetas, antieri-
trocitos) y, en todo caso, electivamente nocivas, co-
mo una proteina extrana, la gamma globulina de
buey. Verosimilmente, ambas posibilidades no cons-
tituyen una disyuntiva, sino que pueden combinar-
se; en el fenémeno de Shwartzman lo fundamental
seria la permeabilizacion con paso de fibrina al co-
nectivo, que seria incompletamente digerida en el
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mismo, y podria entonces actuar como antigeno. Ep
el choque alérgico cabe pensar que la activacion de
sistemas como el del plasmindgeno, o la esterass
que es la fraccion 1 del complemento, origine neo.-
antigenos a expensas de proteinas propias quiza del
propio colageno; o bien el deposito de antigeno se
haria por precipitacién en la misma zona de for-
macion de los anticuerpos, como TEILUM ha sugerido
para explicar la paraamiloide.

En resumen, el estudio de las enfermedades hu-
manas incluibles dentro de la EC., asi como el de
los procesos experimentales de derivacion histold-
gica similar, revela la existencia de mecanismos pa-
togénicos que pueden ponerse en marcha por etio-
logias variables, con una comunidad intima de me-
canismos reaccionales. La asociacion de EC con en-
fermedades alérgicas o de autonocividad, las inter-
transformaciones de estos procesos, su reversihili-
dad por acciones farmacologicas, siempre las mis-
mas para enfermedades distintas, la comunidad en
algunas alteraciones basicas bioguimicas e histold-
gicas podran asi ser explicadas, De la intimidad de
ese mecanismo sabemos solamente algunas cosas,
y no hay duda que su estudio ulterior abriri nuevos
horizontes en la patologia. Sabemos que hay una
cadena entre cuyos eslabones estan la disproteine-
mia (disgamma-globulina), la disenzymia (activa-
cion de ciertos sistemas, de modo directo o por
desaparicion de los inhibidores) y la accidon auto-
nociva (;anticuerpos?) del propio plasma que auto-
induce el circulo vicioso de persistencia y progresi-
vidad. Ignoramos, en cambio, otros eslabones de la
misma cadena y ni siquiera podemos pretender co-
nocer en qlh-' orden deben situarse los sabidos

El término de enfermedades del coligeno no me
parece, entre tanto, que deba persistir; hay varias
razones para ello; las enfermedades incluidas no
tienen una unidad etiolégica ni tampoco es precisa-
mente la coligena lo principalmente afecto; también
es necesario evitar que el término se considere co-
mo un posible diagndstico, que no dice nada. Pero.
sobre todo, los mismos rasgos bioquimicos e histo-
l6gicos, en mas 0 menos, estan en enfermedades muy
diversas, frecuentes, cuya inclusion en este grupo
haria de él el mas voluminoso de la patologia. Si
hablamos de colagenosis debe ser solamente para
senalar la profundidad ¢ importancia de las lesiones
angioconectivas y su cardcter progresivo; en este
mismo sentido podria hablarse de colagenizacion
para indicar la transformacion de una enfermedad
cuya evolucién podria haber sido otra. Con ello ha-
riamos una referencia, impropia en el nombre, a ese
proceso patogenético comun, en el comienzo de cuyo
conocimiento nos encontramos todavia. Yo he ha-
blado de “disreaccién” como término méas amplio
que el de alergia y que no prejuzga; podra parecer
vago, pero por eso es seguramente menos conducen-
te a error. Un dia, cuando el mecanismo intimo co-
mun de que hablamos sea mejor conocido podra re-
cibir un nombre mas definitivo. Por ahora creo que
deben hacerse diagnosticos de PAN, LED, ete., lo
mismo que se hacen de artritis reumatoide o enfer-
medad reumatica, como enfermedades distintas para
el clinico, y nunca de enfermedad del colageno. Esto
no supone despreciar lo mucho que la concepei6n
de una patologia del colageno ha contribuido a co-
nocer mejor qué es ¢l tejido coneetivo, su estruetura
y sus funciones, y el estimulo notable que ha supuesto
para el estudio desde nuevos dngulos de vigion de los
procesos patogénicos de las enfermedades cronicas ¥
progresivas.
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