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SUMMARY

The clinical picture of subacute sclerosing
leucoencephalitis (SSLE) is described. This con-
dition was first described in 1945 by Dutch neu-
rologists (Van Bogaert, Radermecker and asso-
ciates). It is different from Schilder's disease
with which it was almost always included pre-
viously, At present it is possible to recognise
the condition on clinical grounds owing to the
consistency of symptoms, occurrence in chil-
dren and young adults, onset characterised by
disturbances in intelligence and language, occu-
rrence of various dyskinetic forms and subacu-
te course. The findings in the electroencephalo-
gram and C. S. F. are pathognomonic. 8o far,
with the exception of a case reported in the U. S.
with spontaneous regression, prognosis is fatal
in a period of months. It is pointed out that
subacute sclerosing leucoencephalitis is in all
likelihood identical with Dawson’s subacute in-
clusion encephalitis and Pette- 26ring nodular
panencephalitis, and possibly related to the cy-
tomegalic inclusion disease observed by pedia-
tricians and of probably viral aetiology. The
first case of SSLE observed by the writer is re-
ported. :

ZUSAMMENFASSUNG

Es wird das Bild der subakuten, sklerosieren-
den Leukoenzephalitis (SSLE) beschrieben. Der
rozess ist dank der Forschung niederlindis-
cher Nf?urologcn (Van Pogaert, Radermecker
und.Mlt?“b{’it(‘r) seit 1045 bekannt und von der
&ghllder schen Erkrangung getrennt worden, in
*eh Rahmen sie bis dahin immer eingereiht
‘é‘;lsrc!gi.l dcef-{(‘n“-'iir:tig ist es moglich geworden
me, Auft durch die B{‘harrlichk_oit der Sympto-
“‘aéhsen reten bei Kindern und jugendlichen Er-
trunger A c8InN, mit Intelligenz- und Sprachs-
18en, Auftreten von verschiedenen Dyski-

hea % v :
318, Sowie durch seinen subakuten Entwitek-
‘ungsvep|y

uf, klinisch zu erfassen: die Befunde
im 2 b .
Elektmenzephﬂhgramm und 1. c. s. sind pa-

CIRCULACION PERIVASCULAR EN LA FASE CAPILAR P~

thognomonisch. Mit Ausnahme eines in den Ve-
reinigten Staaten veréffentlichten Falles von
Spontanremission, ist die Prognose bis heutigen
Tages hoffnungslos und der Krankheitsverlauf
innerhalb weniger Monate tédlich. Es wird da-
rauf hingewiesen, dass die subakute, sklerosie-
rende Leukoenzephalitis wahrscheinlich mit der
intranukledren Einbettung von Dawson und der
nodésen Panenzephalitis von Fette-Doring iden-
tisch ist und es wird auch auf eine etwaige Be-
ziehung zu der von Kinderiirzten beobachteten
Erkrankung durch zytomegalische Einlagerun-
gen  aufmerksam gemacht, deren Aetiologie
wahrscheinlinch auf Virus beruht. Die Autoren
berichten iiber ihren ersten Fall von LEES.

RESUME

On décrit le tableau de la leucoencépnalite
sclérosante sub e (LESS), processus connu
depuis 1945 grace aux travaux des neurolo-
gues des Pays Bas (Van Bogaert, Radermecker
et cols.), différent de la maladie de Schilder o
il était généralement encadré auparavant.

Aujourd’hui il est possible de reconnaitre cli-
niquemet le tableau par la constance des symp-
tomes, présentation chez les enfants et jeunes
adultes, commencement par des troubles de I'in-
telligence et du langage, apparition de dysciné-
sies diverses et évolution sub-aigiie; les résultats
électroencéphalographiques et du 1. c. r. sont
pathognomoniques. Jusqu'ici, le pronostic du
processus est fatal dans un délai de quelques
mois, sauf dans un cas de remission spontanée,
communiqué aux EE. UU.

On signale la trés probable identité de la leu-
coencéphalite sclérosante sub-aigiie avec I'encé-
phalite avec inclusions intranucléaires de Daw-
son et la panencéphalite nodulaire de Pette-Do-
ring; on indique le possible rapport avee la ma-
ladie par inclusions cytomégaliques, observie
par les pédiatres et de probable étiologie virique.
On présente le premier cas de LESS observé
par les auteurs.

—_——— e

CONSIDERACIONES SOBRE LA PATOLO-
GIA DE LA CIRCULACION PERIVASCULAR
EN LA FASE CAPILAR

P. JIMENEZ BRUNDELET.

Madrid.

En un trabaio sobre histologia pulmonar re-
cientemente publicado . d:ibamos_a conocer la
presencia de una doble circulacion en la. fase
arteriolo-capilo-venular: una cireulacion intra-
vascular reservada unicamente para los glébu-
los rojos v una circulacion perivascular para los
globulos blancos, los cuales terpninan de aban-
donar los vasos sanguineos a nivel de las arte-
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riolas precapilares y vuelven a entrar dentro de
los vasos sanguineos a nivel de las pequenas
venas postcapilares después de haber circulado
libremente en el tejido conjuntivo perivascular
en la fase capilar de la circulacion. Dabamos
también las razones por las cuales pensabamos
que el plasma sanguineo seguia el mismo cami-
no, es decir, salia de los vasos sanguineos por las
arteriolas para formar la corriente nutritiva pe-
rivascular o liquido intercelular, volviendo éste
dentro de los vasos sanguineos por las pequenas
venas posteapilares. Deciamos igualmente que
esta doble circulacion estaba presente no sélo a
nivel de la circulacion funcional pulmonar, sino
también a nivel de la circulacion nutricia bron.
quial, y este simple hecho nos hacia pensar que
esta circulacion perivascular en la fase capilar
debia existir en todo el organismo y no solamen-
te a nivel de la circulacion funcional pulmonar:
esta asercion necesitando comprobacion.

Hoy vamos a considerar algunos hechos de la
patologia a la luz de este nuevo aspecto de la fi-
siologia tisular. Deseamos senalar que se trata
de un primer ensayo de agrupacion, y a veces de
explicacién, de ciertos aspectos de la Patologia,
que nos parecen estar relacionados con la circu-
lacion perivascular en la fase capilar, y que mo-
dificaciones y adiciones ulteriores serian sin duda
necesarias.

Aunque numerosos hechos indican claramen-
te que las desviaciones patologicas de esta cir-
culacién perivascular desbordan ampliamente del
marco pulmonar, vamos a tratar (al principio
por lo menos) de limitarnos al pulmon.

Hemos senalado en el trabajo sobre histolo-
gia pulmonar que el niimero de globulos blan-
cos (linfocitos y polinucleares) presentes a nivel
del tejido conjuntivo de las paredes alveola-
res era verdadaremente extraordinario e inclu-
so fantastico. Este hecho vuelve a dar actuali-
dad a unos trabajos muy interesantes realiza-
dos estos anos pasados por toda una serie de
autores, principalmente por BIERMAN y cols. Es-
tos autores ? haciendo llegar a nivel de la arte-
ria pulmonar sangre conteniendo un nimero
considerable de células leucémicas, observaron
gue en la sangre recogida a nivel de las venas
pulmonares no habia un aumento paralelo del
rumero de glébulos blancos. Inyectando toda
una serie de sustancias farmacologicas, estos
autores * notaron igualmente que con ciertas
sustancias provocaban la salida del pulmén por
las venas pulmonares de una cantidad de globu-
los blancos superior a la presente al mismo mo-
mento en la arteria pulmonar. A causa de estos
hechos, los autores llegaron a la conclusion que
el pulmén poseia un papel hematologico de re-
servorio capaz de retirar de la circulacion, o al
contrario, de enviar a ésta globulos blancos,
pero que el mecanismo exacto de estos hechos
quedaba por resolver. Podemos ahora entender
y explicar el mecanismo de este papel de reser-
vorio que posee el pulmén con relacion a los glo-
bulos blancos si pensamos que cuando se inyec-

15 ma“ﬂh

ta sangre conteniendo un gran nam
Ias‘leuce]meas en 1{1 circulacion, y Que sty s
a nivel de las arteriolas pulmonares, sg]o log
bulos rojos pasan por el intermedio de log Ek}
lares alveolares a las venas pulmonareg z;;"‘ll-
tras que las r::t"ll_llas lcu_cémicas, Sig‘uiezidolen'
mismas ](-.},(.;: de cire ula('mn_ que los globylog hla;
cos del propio sujeto, atraviesan la pared apen.
lar y se colocan en el tejido conjuntivo de g
I'L‘(lus_ alveolares. Esto explica por qué el nlime,
de glébulos blancos no aumenta ]:aralelamemee;
las venas pulmonares. Resulta evidente e ¢
) uim(_m. 0 para ser mas exacto, la pared alveoly
constituyve un lugar excelente con muchg oxige.
no para los globulos blancos. Los leucocitos, y.
cesitando oxigeno como todas las células del o,
ganismo, es muy posible que aprovechen SU pas;
o estancia a nivel de la pared alveolar para ox.
genarse. No sabemos gi la pared alveolar sire
unicamente de lugar de reposo y de oxigenacid
para los globulos blancos hasta el momento e
que otra parte del organismo, necesitandolos, ¢z
tos leucocitos entran en la circulacién por la
pequenas venas pulmonares, o bien si ademas ds
oxigenarse estas celulas estan ahi por tener 2l
guna funeion especifica que realizar, como la fa
gocitosis de las bacterias que llegan hasta losal
véolos para los polinucleares y la fagocitosis d
las particulas extranas inhaladas para los linfe
citos. El estudio de ciertos hechos patologics
(las neumonias v las neumoconiosis) demuestr
que los globulos blancos, aparte de oxigenars
participan a la limpieza o eliminacién de las bac
terias y de las particulas extranas, estas dosfur
ciones, siendo simultineamente posibles a nive
de la pared alveolar.

Tres hechos de la patologia cancerosa mer
cen ser recordados *:

1. Las metéastasis se producen alrededor &
las arterias.

2. El tejido canceroso respeta generalmentt
las arterias.

3. La invasién maligna de los capilares
nosos, de las pequenas venas y a Veces de les
grandes venas es muy frecuente.

Estos hechos son més faciles de entender y*
explican si admitimos que las células cante®
sas, cuando circulan por la corriente %angumfi-
siguen las mismas reglas de circulacion qué i
globulos blancos. Las células c-.zuu:erosas'11'3 :
por via arterial, y el hecho que las metastas®
sean periarteriales implica la necesidad paré )
células malignas de atravesar la pared amnir—
lar lo mismo que lo hacen los leucocitos. Lac.én
culacion perivascular parece ser una Clrcu].a?w
bastante lenta, por lo menos a nivel 'de cie e
organos, y esto explica quiza por que estas o
lulas se multiplican en el tejido conjuntiVe
rivascular, produciendo uno o varios tumoré i
cundarios. A pesar de ello, el tejido cancer
en un intento para seguir la ruta normal, ¢
arrolla en direccién de los capilares Vel

€ro de o)
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nas venas, por las cuales los glébu-
los blancos V‘ll(_'l\'en‘ d mitvm;" f,lt.-:;li:o d{;: 13 {:u'l:‘{;:
Jacion sanguinea. E,bto exp 1(,:;1. por que i ?_] ({;
tumoral invade primero la ]Jdre('i y_luut:o la lu;
tos vasos venosos. 1’0{' cor;szguu»ntc. 1;15 ce-
g nalignas, cuando estan aisladas, no tienen
Julas 1 .mente ninguna dificultad para pasar de
aparentemen ST telids contmition et
Ja circulacion ill'tt‘lv'l"c.ll al t_(‘]lf. 0 L(}Il.‘]llfl. ivo .1,(_1 1
vascular, pero la c'hi_wult_a’d existe ]ng el retor-
no dentro de la circulacion venosa It'pzmdo esta
circulacion perivascular es ]}; Sll[1(:1(_‘lllt(_‘n'](‘l'ltu
lenta para dar tiempo a las‘-'(rvlulus 111:11_1gne¥s de
multiplicarse y producir asi uno o varios .i[_}‘(_';U.‘-‘a
secundarios. Aunque sea una simple suposicion,
es posible que en ciertos sitios del organismo
donde la circulacion ]-l'l‘]\'{lHL“.ll]{{l' es rapida, lavs
células cancerosas, no teniendo el tiempo d‘o mul-
tiplicarse “in situ”, vu_cl\r"{"n a ganar la‘r:u'cular
cion venosa sin producir focos secundarios en el
tejido conjuntivo porivus-:cplar: El hecho que se
encuentren focos secundarios frecuentemente en
determinados organos y raramente en otros si-
tios del organismo, debe obedecer a una razon
local presente en estos organos de predileccion,
y aunque la relacion directa por via sanguinea
con el foco primario es sin duda la causa princi-
pal, la velocidad de circulacion perivascular a
nivel de estos 6rganos puede ser también un fac-
tor importante. Es solamente cuando las célu-
las neopldsicas no estan aisladas; por ejemplo,
cuando un trombo de tejido canceroso desprendi-
do de una pared venosa llega a una arteria, cuan-
do la invasion de la pared arterial tiene lugar,
pues el trombo no produce tnicamente un infar-
to, sino que ademas células malignas desprendi-
das de este trombo canceroso invaden la pared
arterial, o bien se contentan con atravesar la pa-
red arterial, para dar lugar a focos secundarios
en el tejido conjuntivo periarterial, Trabajos re-
cientes © demuestran que se tiende actualmente
d reconocer y a dar mas importancia que antes
a la via sanguinea en la propagacion de las cé-
lulag malignas. Para nosotros, los tumores pri-
marios y los focos secundarios no tienen ningu-
na _re'lacién con los hipotéticos vasos linfaticos
periféricos teodricamente presentes alrededor de
los vasos sanguineos, y que no hemos logrado
éncontrar porque muy posiblemente no existen.
Las celulgs malignas y los tumores primarios y
%?c““dar}ﬂs estan situados simplemente en el te-
i];dgxggrf:.l}l_ntivo perivascular y nos explicamos
la infits ;:gp} Iocgl de los tumores malignos por
ﬁonjuntivom]n d_lrectg entre las flbras_ del _te‘]}d_n
g ;a Invasion de ]gs ganglios linfati-
invasién 100‘ 1ene Iugart parece ser una mmple
cal por contigiiidad o una invasion

r vi ; A :
}:0 . Vla sanguinea por el intermedio de las ar-
€Tias bronquialeg,

Resulty
lag “cance
ulos b

de las peque

Posible que en ciertos casos las célu-
rosas” sean o provengan de los glo-
el‘med;?jl;cos' y que algunas de las llamadas en-
e tragt . m&I'snﬂS_ropresle'nten una \'al_‘ledad

Orno de la circulacién de los glébulos
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blancos sobre el mecanismo del cual volveremos
mas adelante.

El estudio de las neumoconiosis resulta muy
interesante, pues las particulas extrafias inha-
ladas en el pulmén son fagocitadas por una va-
riedad de glébulos blancos que circulan activa-
mente, lo cual explica la presencia de estas par-
ticulas en diferentes partes del pulmén e incluso
del organismo. Es asi, por ejemplo, que las par-
ticulas extrafias que llegan hasta los alvéolos son
tagocitadas por células mononucleares, que se-
gun algunos autores son linfocitos, y llevadas
por estas cclulas desde la pared alveolar hasta
las pequenas venas pulmonares situadas en la
periferia de los lobulos secundarios. Ahi, segin
la variedad de particulas extrafas inhaladas, es-
tas células, conteniendo el material fagocitado,
son capaces de entrar dentro de la circulacién
venosa, de llegar hasta partes alejadas del or-
ganismo (higado, bazo, etc.) * y de volver de nue-
vo al pulmon, pero esta vez por la via arterial
(pulmonar y bronquial) para pasar, como es na-
tural, al tejido conjuntivo periarterial. Esta cir-
culacion explica por qué se encuentran particu-
las extranas en estos distintos puntos del pul-
mon y en ocasiones en otras partes del organis-
mo (segun la clase de neumoconiosis). Otras ve-
ces parece que las células, con las particulas fa-
gocitadas, son incapaces de entrar en la circu-
lacion venosa, quiza porque han sucumbido a la
toxicidad del material fagocitado. Debido a ello,
las particulas extrafias se acumulan alrededor
de las pequenas venas, por ser a este nivel don-
de los linfocitos entran en la circulacién sangui-
nea. Esto explica por qué MILLER decia que la
cantidad de “tejido linfoide" situado en la peri-
feria de los 16bulos secundarios aumentaba con
la edad y era mas abundante en las personas que
kabian vivido en una region industrial. En rea-
lidad, estas acumulaciones de linfocitos son de-
bidas al hecho que, o bien estas células no pue-
den ya penetrar en la circulacién venosa, o bien
el ritmo de entrada de estas células en las venas
es mas lento que el ritmo de llegada de los lin-
focitos alrededor de las venas, cosa que depen-
de quiza del numero de particulas extrafias in-
haladas. De todas maneras, en las neumoconio-
sis, las particulas extranas inhaladas, siendo ra-
ramente benignas, no resulta sorprendente que
la presencia y la circulacion de estas particulas
por el pulmén den lugar a lesiones perivenosas
y periarteriales que terminan por la formacion
de focos esclerosos, los mas caracteristicos, te-
niendo la forma de nédulos 7, que se hallan pre-
cisamente en los sitios donde se encuentran o
encontraban las pequenas venas por las cuales
los leucocitos entran normalmente. Los ganglios
linfaticos regionales, o sea, los intrapulmona-
res, son indemnes en el transcurso de ciertas va-
riedades de neumoconiosis, hecho que se explica
mal si se admitia el concepto clasico segun el
cual las particulas extranas drenan directa y
sistematicamente en los ganglios linfaticos re-
gionales. Caso de admitir esto, resultaria difi-
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cil entender y explicar la presencia de las par-
ticulas fagocitadas, primero en las venas pul--
monares, luego en oOrganos distantes (higado,
bazo, etc.) y, finalmente, el retorno al pulmon
por la via arterial. En realidad, las particulas
extranas, que estén libres o fagocitadas, no es-
tan nunca, contrariamente a lo que ha sido tan-
tas veces repetido, en el interior de los vasos
linfaticos periféricos tedricamente presentes al-
rededor de los vasos sanguineos y encargados
de llevar estas particulas hasta los ganglios lin-
faticos, por la sencilla razon que estos vasos
linfaticos periféricos no existen en la practica.
Aqui también las particulas extranas estan si-
tuadas libremente en el tejido conjuntivo pe-
rivascular. Debido a ello, cuando en el trans-
curso de las neumoconiosis los ganglios linfati-
cos estan afectados, creemos que lo estan por
via arterial bronquial. Hemos tenido la oportu-
nidad de estudiar un Ié6bulo pulmonar de un nino
prematuro que habia fallecido a consecuencia
de una neumonia por aspiracion de meconio. En-
contramos los bronquios llenos de un material
donde, aparte del meconio, habia una cantidad
considerable de globulos blancos (polinucleares
y linfocitos), y en la sangre contenida en los va-
sos pulmonares (tanto en las venas como en las
arterias) habia células llenas de pigmento ama-
rillo-parduzco. No encontramos, como es natu-
ral, ningin vaso linfatico periférico con dichas
células cargadas de pigmento amarillo-parduz-
¢o ni siquiera a proximidad de los ganglios lin
faticos intrapulmonares. Nos parece un erroi
creer que los linfocitos que estan situados en los
tejidos conjuntivos perivasculares (que estén o
no cargados de particulas extranas) ganan los
ganglios linfaticos regionales directamente. Es-
tas células entran normalmente directamente en
la circulacion sanguinea por las pequefias ve-
nas, y cuando llegan a los ganglios linfaticos lo
hacen por la via hematica bronquial de retorno.
Cuando, por una razén cualquiera, las particu-
las extranas libres o fagocitadas no pueden en-
trar dentro de la circulacion venosa, se acumu-
lan en el tejido conjuntivo alrededor y a lo lar-
go de los vasos sanguineos.

Las células leucémicas siguen, como ya he-
mos visto mas arriba, las mismas leyes de cir-
culacion que los glébulos blancos. Esto explica
las acumulaciones perivasculares de células leu-
cémicas que se encuentran en numerosos sitios
del organismo (higado, bazo, rifién, pulmon, et-
cétera). Estos hechos de la Patologia parecen
confirmar que la circulacién perivascular de los
leucocitos, tal como la hemos encontrado a ni-
vel del pulmoén, existe igualmente a nivel del hi-
gado y de otros organos. Pensamos que en el
transcurso de las leucemias no hay mas que un
aumento de la cantidad de glébulos blancos nor-
malmente presentes en los tejidos conjuntivos
perivasculares. Las células que llamamos leucé-
micas, siendo en realidad células jovenes o pre-
maturas, estamos inclinados a creer que no son
auténticas células malignas, y pensamos que las
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15 masg g

Iem_:-r\mias representan un trastorno de g «
lacion o de la producecion de log gléhu}osh :
cos, concepto que no es nada nuevo, Pero by,
mecanismo causal nos escapa ain, Sospec “n
una causa endocrina y no neoplisica comg
ponsable de las leucemias por una razgy -
pondremos mas tarde. Qe e
~Vamos a considvr:n' ahora una enferye

sindrome, hasta el momento presente muy
terioso, y que se conoce bajo el nomhbpe de g
coidosis o enfermedad de Ht‘snicr-Boeck-Scha“
mann. A la luz de la existencia de la Cil‘culaci}l'
perivascular de los gloébulos blancos, v 3110\‘;!1!1
donos sobre hechos conocidos, vamos a trat,{rdé
explicar en parte este sindrome. Creemos que g
debe considerar la sarcoidosis como un trastor.
no de la circulacion de los globulos blancos ¢,
racterizado por una imposibilidad total o parcig
para ciertos leucocitos de entrar de nuevo enls
circulacion venosa. Esto explica la acumulaci
de los linfocitos en €l tejido conjuntivo alrede.
dor y a lo largo de los vasos sanguineos que g
revela el examen histologico. Este nos muesty
también la presencia de las células llamadas epie
telioides, cuyo origen exacto ignoramos, pem
que, segun SCHAUMANN, provienen de los linfe
citos. Estando las células epitelioides en gene
ral agrupadas alrededor de vasos sanguineos, ¢
de vestigios de vasos sanguineos, y estando s
tuados los linfocitos a menudo en la periferia &
las células epitelioides, puede ser gue estas ilti
mas representen linfocitos alterados por com
presién. Sin embargo, para PAUTRIER las célulss
epitelioides son derivadas del histiocito. Al exz
minar ciertas microfotografias de lesiones sar
coidosicas, nuestra atencién ha sido atraida po
la semejanza que existia entre lo que ha sid
descrito como siendo células gigantes y el cort
transversal de vasos sanguineos con globuls
blancos situados en la periferia, a lo largo d
la pared vascular. Para resolver esta cuestiol
seria necesario hacer un estudio mediante cor
tes seriados para averiguar si se trata de autér
ticas células gigantes o de simples vasos si
guineos con marginacién de los leucocitos, Const
deramos las adenopatias como debidas a la m#
ma causa, o sea, a la imposibilidad para los lint
citos y las células epitelioides contenidos €n h
ganglios linfaticos de penetrar en la circulati®
sanguinea venosa. Parece ser que la acumu¥
cién de los linfocitos en los tejidos conjunti®
perivasculares se debe al simple hecho g
salida de estas células de la corriente sang‘lllnf;
sigue normal, mientras que la entrada en ! Fm_
culacién venosa esta dificultada o imposiil A
da. A nivel de los ganglios linfaticos, las ade"
patias son debidas sin duda no solamente ®
acumulacion de los linfocitos que puedan uffla_
por las arterias bronquiales, sino por 12 f0 %
¢ién “in situ” de los linfocitos. Tres hecho®
nocidos toman un sentido especial con este
vo concepto de la sarcoidosis: el primero 470
explicado por este concepto y los otros dos i

porcionan una indicacién de cual es la causé
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de este sindrome. El primer hecho esta uti-
A » ra orientar el diagnoéstico de sarcoido-
“.zado Iiiata de la cutirreacecion negativa con tu-
e SElz'na o con cualquier otro antigeno que pro-
e lna reaccion de hipersensibilidad retarda-
ducee: decir, al cabo de cuarenta y ocho horas
da!t' eno de la tos ferina, etc.). Sabemos por el
s lgen histologico que una cutirreaccion retar-
Ehﬁglpasitiva se debe a la acumulacion “in situ”
dE una cantidad co_nsidcr'ab]p de linfocitos y se
supone que estas celulas estan rglacronadas con
Ja elaboracicn de anticuerpos. En caso de sar-
coidosis, obtenemos una cutirreaccion negativa
porque los lin['qc:tos no_pucden pasar desde los
tejidos conjuntivos },tfl*lx?asculargfg y desde los
ganglios l}nlatlcos a lla_ circulacion venof‘,a_con
¢l fin de ir luego al sitio (lpl}d(* el antigeno ha
gsido inyectado. Es el emprisionamiento de los
nfocitos en el tejido conjuntivo perivascular
, en el de los ganghos lintaticos que les impide
i donde estan requeridos. Pensamos que este
concepto, a la vez anatomico y fisiologico, de
por que las reacciones de hipersensibilidad retar-
dada son negativas en el transcurso de la sar-
coidosis, constituye una explicacion mas logica
que el concepto de “anergia’, el cual no es mas
que una simple palabra y no una explicacion en
s1 misma de este tenomeno. Kl segundo hecho
es sabido de todos: las lesions sarcoidosicas des-
aparecen por la admnistracion de ACTH o de
cortisona, es decir, con hormonas esteroides,
cuando el tratamiento esta aplicado antes que
lesiones anatomicas de fibrosis irreversible es-
ten ya presentes. Este hecho debe ser mterpre-
tado en el sentido que esta circulacion perivas-
cuiar de los globulos blancos, o sea, agui la en-
trada de los linfocitos en la circulacion venosa
esta bajo regulacion hormonal, y que la sarcoi-
dosis, cuando se presenta como una enfermedad
generalizada es, en realidad, una insuficiencia
hormonal. Resulta evidentemente erroneo el
considerar la sarcoidosis como el resultado de
una infeccion especifica, puesto que nunca se
Pudo encontrar germenes a nivel de las lesiones
sarcoldosicas. 'Teoricamente, la sarcoidosis pue-
de ser producida por cualquier infeceion o mntoxi-
cacion capaz de producir esta insuficiencia hor-
monal, pero el germen o la toxina debe ejercer
SU accion directamente sobre el érgano respon-
sable de la elaboracion de la hormona que con-
trola la entrada de los linfocitos en la circula-
¢lon venosa, Las lesiones que se consideran como
"E'izi;ggostgas, 0 sea, la acqmglgcién de los liﬂ-
b y de las celu_las epitelioides en los teji-
c_on.lll_ntl}’qs perivasculares y en los de los
giaangihos linfaticos, no son mas que la consecuen-
recta de la falta de hormona, pero en si mis-

H;zihl')%cal;ne.nte no QS‘t,él'l relacionadas con la in-
conﬁpmo al intoxicacion cqusal. Un tercer_ hec‘ho
an sidoade origen endocrino de la sarcoidosis:
recayendoescmto_s casos de sarcoidosis los cuales,
Pletament ‘*Emu‘]pres Jjovenes, desaparecian com-
cer de € durante un emb_arazo para reapare-

SPues del parto. Las importantes modifi-
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caciones hormonales que tienen lugar durante
el embarazo parecen ser suficientes para hacer
desaparecer las infiltraciones perivasculares de
linfocitos y células epitelioides y para drenar las
células contenidas en los ganglios linfaticos. No
resulta tampoco extrano que se produzea una
recaida cuando se abandona el tratamiento con
hormonas esteroides demasiado pronto, pues
siendo esta enfermedad de causa endocrina, es
natural que el tratamiento hormonal sustitutivo
dure el tiempo que dura la insuficiencia endo-
crina endégena del propio sujeto, es decir, el
tiempo que esté presente la causa de este tras-
torno endocrinologico. El tratamiento de estos
enfermos, cuando se le juzga necesario, debe ser
enfocado desde el mismo angulo que el de cual-
quier enfermedad endocrina por déficit hormo-
nal, con la ventaja que aqui el trastorno hormo-
nal parece ser lo mas a menudo transitorio.

El estudio de las lesiones microscopicas de la
amiloidosis resulta en extremo interesante. Sin
entrar en consideraciones etiologicas, la presen-
cia del material amiloideo en diferentes partes
del organismo demuestra no solamente que la
sustancia amiloidea sigue la misma ruta peri-
vascular que describimos, sino que gracias a su
presencia el material amiloideo nos evidencia
esta ruta. Es asi como se encuentran infiltracio-
nes amiloideas en el espesor mismo de las pare-
des arteriolares, en el tejido conjuntivo perica-
pilar y, finalmente, alrededor y en el espesor de
las paredes venosas. Estas caracteristicas lesio-
nales se encuentran a nivel de todas las partes
del organismo donde existen infiltraciones ami-
loideas (higado, bazo, pancreas, rinon, tejidos
submucosos, etc.). A nivel del pulmoén, por ejem-
plo, se encuentran, a veces, en la pared y alre-
dedor de las arteriolas pulmonares; a nivel del
tejido conjuntivo de la pared alveolar; alrede-
dor y en el espesor de las venas pulmonares “.

La circulacion perivascular en la fase capilar
no comprende solamente la circulacion de los
leucocitos, sino igualmente la del liquido inter-
celular, el cual tiene también sus trastornos pro-
pios, siendo acaso la nefrosis lipoidea uno de
ellos. Hace ya tiempo que la nefrosis lipoidea
esta considerada por varios autores como el re-
sultado de un trastorno existente a nivel de to-
dos los capilares del organismo. Es posible que
este trastorno consista en una imposibilidad
para el liquido intercelular en entrar al interior
de las pequenas venas postcapilares. El hecho
que el sindrome de nefrosis lipoidea (cuando no
es debido a un factor local de trombosis de las
venas renales) quede controlado por la adminis-
tracion de hormonas esteroides, parece demos-
trar que este trastorno desbt_)rda del marco re-
nal y que su causa es endocrina.

CONCLUSIONES.

Hemos pasado gradualmente de la circulacion
perivascular de los globulos blancos a la del li-
quido intercelular. Hay muchos mas hechos de

-

Y T

£
=t
= o

>
e

—C:__

e

e Ty

>

Tt
-




380 REVISTA CLINICA ESPANOLA

la Patologia que parecen estar relacionados con
la circulaciéon perivascular en la fase capilar.
Esta exposiciéon no tiene, por consiguiente, la
pretensicn de ser completa, pero resulta sin em-
bargo suficiente para confirmar los resultados
de nuestros estudios sobre histologia pulmonar.
Tanto el examen de los simples cortes histolo-
gicos como los datos extraidos del terreno de la
Fatologia demuestran que lo mismo los globu-
los blancos, que las particulas extranas, que el
material amiloideo, ete., siguen una misma ruta,
saliendo de los vasos sanguineos por las arterio-
las para colocarse en el tejido conjuntivo peri-
vascular y volviendo a la circulacion sanguinea
(cuando ello es factible) por via venosa. Esta
circulacion perivascular en la fase capilar pare-
ce tener, como hemos senalado, estrechas rela-
ciones con ciertas hormonas. Se consideran las
hormonas esteroides como las hormonas del te-
jido conjuntivo, pero seria quiza mas exacto de
considerarlas como las hormonas que controlan
la circulacion perivascular en la fase capilar,
particularmente la entrada en las venas. Nos pa-
rece que las hormonas que utilizamos actual-
mente son hormonas algo impuras, que poseen
una actividad mas bien global que individual.
El hecho que la sarcoidosis, que parece ser un
trastorno de la entrada de los linfocitos y de las
células epiteliodes en las venas, y que la nefro-
sis lipoidea, que parece ser un trastorno de la
entrada del liquido intercelular en las venas,
gueden controladas por las mismas hormonas,
nos inclina a pensar que en el organismo debe
existir una hormona que controla la entrada de
los linfocitos en las venas y otra que regula la
entrada del liguido intercelular en las venas,
pero que los esteroides que utilizamos represen-
tan un conjunto de hormonas u hormonas a ac-
ciones multiples algo diferentes de las hormo-
nas existentes individualmente en el organismo.
Ignoramos si la circulacion perivascular en la
fase capilar esta directamente bajo la dependen-
cia de las hormonas o bien si las hormonas ejer-
cen su accion a través de las terminaciones ner-
viosas vasculares locales. Aunque este esquema
es puramente hipotético, de ser la circulacion
perivascular en la fase capilar bajo control a la
vez hormonal y nervioso, una falta de hormona
daria lugar a un trastorno generalizado (sarcoi-
dosis, nefrosis lipoidea), mientras que una le-
sién nerviosa local daria lugar, en principio, a
un trastorno localizado de la circulacion peri-
vascular que se aplicaria quizi a ciertos hechos
patolégicos (tumores de pequefias células redon-
das, enfermedad de Hodgkin, por ejemplo). Fi-
nalmente, el estudio critico de las entidades pato-
logicas que hemos pasado en revista no esta en
favor de la existencia de los vasos linfaticos peri-
féricos. Cuando los ganglios linfaticos estdn afec-
tados, lo estan debido a uno de los tres mecanis-
mos siguientes:

1. Por via arterial bronquial de retorno.
2, Por contigiiidad directa a través del teji-

18 magy, o

do conjuntivo y no por el intermedip de Jog 1
Loteticos vasos linfaticos periféricog ki,

3. For la presencia de una alteraci'()nc .
(simultanea o sucesiva) del mecanigmg i
gula la entrada dentro de la c.irculacj(,n%ue »
de los globulos blancos situados en e] tEji(ig
juntivo perivascular y en el de log ganglioscl‘}i'
faticos. i

Queda mucho por hacer, tanto en g terne
de la Patologia como en el de la Endocrinolo’?lt
y de la Quimica fisiolcgica, para esclarecey Eaa
nuevo aspecto de la Fisiologia y de la Patoly i:
que representa la circulacion perivageylap enly
fase capilar.

RESUMEN,

Se expone un concepto personal sobre el ge
canismo de la circulacion perivascular a piy
capilar y su posible regulacion nerviosa y harj
monal. K
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SUMMARY
A personal view is given on the mechanist

of perivascular circulation at capillary level and
its possible nervous and hormonal regulation.

ZUSAMMENFASSUNG

Es wird ein personlicher Begriff beﬂ_lgmh
des perivaskuliren Zirkulationsmechanism®
auf Kapillarniveau und die dabei in Frage ko™
menden nerviose und hormonale Reguliert®s
desselben besprochen.

RESUME

On expose une idée personnelle sur lé 1?:1{::“
nisme de la circulation périvasculaire & 1Y
capillaire et sa possible régulation nerve
hormonale.




