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iﬁcacjén mas adecuada es de cuatro capsulas
la d?ﬂ durante giete dias: esta dosis tiene también
diarias ;nult'r'm@“f" sobre los loquios, que se hacen
gfectos Sofu"'OS y sanguinolentos. Por fltimo, han
'?Bnosfprms;,my'fm-'m‘nbles en seis hombres con can-
e etczitico v siete mujeres con recidivas o metas-
cer-pzoscﬁnvm::?s de la mama; los resultados en tres
ws'.sr;; qucrt(_‘lliill‘l cAnceres ampliamente uleerados
mumJ:tﬁStasig ¢seas difusas fueron notablemente sig-
o ativos, ya que se redujo el tamano de la lesion
312: vio yna mejoria {.{‘el (‘_sl:tdn grfnera]_con regre-
sitn de los sintomas funcionales, especialmente el

dolor.

Honvan en el carcinoma metastatico de la prostata.
HANSEN (Acta Chir, Scandinav., 114, 398, 1958) ha
qdministrado por via intravenosa el preparado ale-
mén Honvan (difosfato de dietilestilbestrol) a 20 en-
farmos con cancer de la prostata. El mejor esquema
de tratamiento consistié en 750 mgrs. diarios du-
rante diez dias en infusion intravenosa gota a gota
en 500 c. c. de solucion dextrosa-cloruro sddico, se-
guidos de 500 mgrs. diarios hasta la normalizacion
de las cifras de fosfatasa Acida y alcalina; entonces
da 250 mgrs. diarios 6 500 cada dos dias; y, por
{ltimo, administra 250 mgrs. una o dos veces por
gemana, hasta que la fosfatasa alcalina persista nor-
mal durante mas de dos meses. Los resultados del
tratamiento demostraron que 15 enfermos tenian
menos dificultad para orinar; en otros quince se vio
la desaparicion del dolor de las regiones de las me-
tistasis; desaparecieron las metastasis de los tejidos
blandos y se vio regresion radiografica de las me-
tastasis en los huesos de la pelvis. Se observé un
descenso de todas las cifras de fosfatasa después
de un aumento inicial en los de la alcalina. Entre
los efectos colaterales senala un dolor quemante en
la regibn anal, vértigos y nauseas, conjuntivitis,
trastornos circulatorios y enrojecimiento de la piel
de la cara, Considera que el difosfato de dietilestil-
besu:ol es superior a otras formas de terapéutica es-
trogenica y es util incluso en enfermos en los que
la administracién del estilbestrol ha fracasado, aun-
due es menos eficaz en estos enfermos que en aque-

1 ’ s . W r .
ios que no habian recibido terapéutica estrogénica
Previa.
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Estreptoquinasa por via oral.—INNERFIELD, SHUB
y Boyp (New England. J. Med., 258, 1069, 1958) han
hecho estudios clinicos en 74 enfermos, de los que
51 presentaban indicios de trauma reciente o infla-
macion aguda, incluyendo hematomas, celulitis, abs-
cesos, infecciones respiratorias altas y tromboflebi-
tis; 23 enfermos tenian procesos trombéticos o in-
flamatorios crénicos, como filceras indoloras de la
pierna, trombosis de las venas retinianas, bronquitis
cronica y bronquiectasias. Se administraron table-
tas de 20.000 unidades de estreptoguinasa por via
oral cada cuatro horas durante un maximo de ca-
torce semanas. Tras la colocacién sublingual se pudo
ver que atraviesa facilmente la mucosa, refuerza la
actividad antitrombina del suero y muestra efectos
antiinflamatorios impresionantes. Consideran qgue es-
ta terapéutica enzimatica puede utilizarse en el tra-
tamiento a largo plazo de bronquitis erénica, bron-
quiectasias, trombosis retiniana, tlceras indoloras
de la pierna, acné y flebitis migratoria. Consideran
que la estreptoquinasa por via oral proporciona un
medio eficaz muy sencillo para hacer desaparecer
la inflamacion. Los efectos colaterales son minimos;
no se presentaron signos locales irritativos en la
boca de ninguno de los enfermos. El tinico efecto ge-
neral que se vié fué un trastorno ocasional gastro-
intestinal leve de breve duracion.

Cloranfenicol con tetraciclina en la brucelosis.—-
PARRAVICINI (Riforma Med., T2, 477, 1958) ha tra-
tado con dicha asociaciéon 16 enfermos de brucelosis.
La dosificacion diaria consistié en 800 mgrs. de clo-
ranfenicol y 400 mgrs. de tetraciclina. Se produjo la
remision de la fiebre a los 2-6 dias del comienzo del
tratamiento, incluso en dos de ellos cuya enfermedad
iba haciéndose cronica y se habia mostrado resis-
tente a la penicilina y aureomicina. Sélo se produjo
la recidiva de la fiebre en un enfermo, a los treinta
dias del comienzo del tratamiento; en este enfermo
la accion combinada de cloranfenicol, tetraciclina y
vacuna provoco la remision de la fiebre en ecinco
dias. Se han seguido los enfermos durante un pe-
riodo de cinco a nueve meses después de la remisién
de la enfermedad y los enfermos contintian en buen
estado, sin haber mostrado recidivas.
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DIAGN
W»hosmcp DE LA DEGENERACION COMBINA-
DA SUBAGUDA DE LA MEDULA

Cig&éﬁhr&i.ﬁ dificil hacer el diagnéstico de degenera-
tia de yp d(__‘.‘fi fl-,_s“hﬂglitla .de la médula como consecuen-
lantemente m“ d( vitamina B,, cuando existe concomi-
Tesistento Pe;'eml-_l megalobldstica y aquilia histamin-
& Sangre' v m“. ;’Uﬂndo no se encuenl1':1'n‘111Le:-_:1‘('10n{‘.s en
Poeo de) dé Btrm 111,?1 osea, el cuadro clinico difiere muy
Neg m"tﬁrioregas, enfermedades que afectan a .]03 cpr(_it)-
Mdia obtenere ¥ laterales. Pl“(‘\'lall'lfi‘nlf‘. el diagnéstico

€rSe solamente ex juvantibus, al conseguirse

f Mejorg
-Joria e Ala s i
Epiticos on un tratamiento por medio de extractos

pmgresad: (::;lar.nin;l B.., pero en los tultimos anos se ha
baja qe Vita -%,L" sentido al poder demostrar una cifra
Puebg qe ;nm.,_ B, en el suero o un trastorno en la
absoreién con vitamina B,. radioactiva.
alteraciones nucleares en las células
4 boca en enfermos con anemia pernicio-

EN deSCI" =
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sa; ademds de un marcado polimorfismo nuclear, era
caracteristica la presencia de ntcleos gigantes; estos
nicleos eran mas o menos redondos y tenian una estruc-
tura eromatinica finamente reticulada. FARRANT encon-
tré que los didmetros mas largos y cortos de los nicleos
eran mayores en la anemia perniciosa que en los contro-
les, especialmente los cortos; este ultimo hallazgo puede
explicarse porque algunos de los niicleos son casi redon-
dos. Se plantea la cuestién de si se encontrarian estas
alteraciones nucleares asimismo en aquellos raros ca-
sos en que el déficit de vitamina B,, se manifiesta por
trastornos neuroloégicos, pero no se exhiben alteraciones
hematolégicas.

BOEN ¥ cols. han tenido la ocasién de estudiar una
mujer de cincuenta y siete afios que llevaba varios me-
ses con un cuadro de degeneraciéon combinada subaguda
de la médula, pero que no mostraba alteraciones en la
sangre ni en la médula 6sea. Pues bien, pudo hacerse
el diagnoéstico de déficit de vitamina B,; por la presencia
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de las caracteristicas alteraciones nucleares en el epite-
lio oral. Con el tratamiento de vitamina B,, mejoré mu-
cho y los nicleos del epitelio oral se hicieron normales
al cabo de una semana de iniciar el tratamiento. No se
vieron modificaciones en la concentracion de hemoglo-
bina, recuentos de reticulocitos o cifra de hierro en el
suero; por ultimo, se confirmé el diagnéstico por la de-
mostracion de una cifra muy baja de vitamina B,, en el
suero antes del tratamiento (60 pug. por c. c.).

Se acepta, en general, que los enfermos con degene-
racion combinada subaguda de la médula concomitante
con la anemia perniciosa tienen una cifra baja de vita-
mina B,, en el suero, mientras que en los que presentan
otros trastornos neurolégicos es normal. Las pruebas de
absorcién con vitamina B,, radioactiva, como ya dijimos
antes, se han utilizado para el diagnéstico diferencial de
las enfermedades neurolégicas. Estas pruebas, sin em-
bargo, no siempre son tutiles, puesto que un trastorno de
la absorcién no se asocia necesariamente con su défieit,
va que puede haber un gran depdsito de vitamina B,, en
el organismo. Ademads, aunque la absorcién sea normal
puede existir un déficit porque la dieta contenga muy
poca vitamina B, como ocurre en algunos vegetarianos.
No obstante, las alteraciones caracteristicas de los ni-
cleos del epitelio oral parecen constituir una evidencia
definitiva del déficit de vitamina B... Su demostracién es
facil v el método es utilizable con fines clinicos.

Por ultimo, debe decirse que la existencia de un pa-
trén nuclear normal no excluye el déficit de vitamina B,,,
v asi, el propio BOEN encuentra nucleos normales en tres
de 10 enfermos con anemia perniciosa v FARRANT ha
visto un diametro medio normal en algunos de sus en-
fermos,
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NECROSIS HEPATICA SUBAGUDA Y CIRROSIS
POSTNECROTICA COMO CONSECUENCIA DE
HEPATITIS VIRAL ANICTERICA

Segin RATNOFF y PATEK, el 10 por 100 de todos los ca-
sos de cirrosis corresponde al tipo postnecrético y en
s6lo una pequefia parte de ellos pudo establecerse con
certeza la etiologia; sin embargo, existe la impresién de
que el virus de la hepatitis es el responsable de una alta
proporcién de dichos casos. Evidéntemente, cuando la ci-
rrosis sigue inmediatamente a un ataque tipico de hepa-
titis viral aguda con ictericia, hay pocas dudas acerca de
la etiologia; pero, no obstante, en la mayoria de los ca-
sos no hay historia de ictericia previa, por lo que hay
gue presumir que el virus es capaz de producir necrosis
hepatica subaguda sin ictericia. Es bien conocida la pro-
duceién de infecciones anictéricas y que las lesiones oca-
sionadas son idénticas a las que se ven en la forma ha-
bitual de la enfermedad, pero hay relativamente pocos
casos en los que se ha demostrado la necrosis hepatica
subaguda clésica y la progresién a la cirrosis postnecro-
tica. Un problema lo ha constituido la dificultad para re-
conocer tales infecciones de modo suficientemente pre-
coz, de forma que la mayoria de los casos de cirrosis
postnecrética de presumido origen viral se ven por pri-
mera vez cuando las lesiones ya no muestran los rasgos
caracteristicos de la hepatitis viral.

KLATSKIN refiere nueve casos de necrosis hepatica
subaguda con progresién hacia la cirrosis postnecroética
en los que la enfermedad pareci6é tener su comienzo en
un ataque de hepatitis viral anictérica. En todos los ca-
s0s se obtuvo material de biopsia en un momento sufi-
cientemente precoz en el curso de la enfermedad como
para demostrar los rasgos histolégicos que se conside-
ran habitualmente como diagndsticos de la infeccidn.

A su juicio, los casos presentados indican claramente
que los ataques anictéricos de hepatitis son capaces de
producir necrosis hepatica subaguda y cirrosis postne-

13 iy 1%

crotica. Sm_ embargo, se plantea la cuestion g
datos obtenidos garantizan la hipétesis de
de la hepatiits es el factor etioldgico. No exi
to, una prueba inequivoca, pero todos los CAS08 exhp:

rigidamente los datos clinicos, bioguimicos e hlsh‘;."?lan
que habitualmente se consideran como indiv.ati\'afuslm
feccion especifica. En estas circunstancias los ﬂ’li : 2
demiolégicos pueden apoyar el diagnéstico ‘[Jl‘esﬁnfia-f}-]'
hepatitis viral, pero en los casos esporadicos eg Iahf-[lrl
cuencia con que se obtiene una historia de eXposicign s]:::
infeccién; rara vez es mayvor que lo que se ve en log .":
sentes casos, esto es, en dos de cinco casos, s

(_.‘i)lnpﬂl'ilﬂf_in todos los liFI.|Iilh' clinicos, de laboratoy, ,
histolégicos se ve que la Unica diferencig Uniforme ﬂf
la duracion de l_:- fase preictérica, que oscilg entre ”Ir:
y l‘iﬂL"I.lf_‘Il[Il ¥y cinco meses, y en un caso no ge p[‘e‘gp ;
ictericia durante un periodo de observacién de va
cuatro meses, IKsto plantea el problema de s |
es una condicion “sine qua non" de la necrosis hepat
subaguda viral y si su aparicién tardia en el curso ds
enfermedad excluyve la etiologia viral. Se ha ['3-’1!“1'_!?“(!;
posibilidad de que exista una diferencia de razs del vi.
rus, o un factor endocrino modificante, para explicar ¢
comienzo poco habitual, ¥ la distribucién de sexos, junts
con la gran mortalidad. Existen trabajos en los q[w 58
subraya la frecuencia con que en estos casos de necrosis
hepatica subaguda se observa el comienzo anicté
Por lo tanto, es evidente que la ictericia no es una ms.
nifestacién invariable de la enfermedad. V que cuand
aparece, puede hacerlo precozmente, como en la mave
ria de los casos de hepatitis infecciosa benigna o sil
después de un largo plazo, como en los casos actuales
Hay razones para creer que es la cantidad de parénqui-
ma funcionante YV no el factor !-Tlm‘ngu'i- lo que determi-
na si ha de desarrollarse o no ictericia durante un ats
que de necrosis hepdtica subaguda. Aparentemente, i
regeneracion hepatocelular tiene lugar a un ritme
clentemente rapido en algunos casos para compensar la
disminucién en la eliminacién de bilirrubina corre
diente a una extensa destruccion del higado; sin embar-
g0, cuando la necrosis sobrepasa a la regeneracién, lo
que puede ocurrir después de un intervalo variable en
una o mas ocasiones, aparece la ictericia.

Otro de los datos importantes es el predominio del
sexo femenino en estos casos, en contraste con los ¢asos
que tuvieron ictericia en la fase aguda. Sin embargo, s
requieren mas datos para establecer si hay o no algun
diferencia significativa en la susceptibilidad de los sexos
hacia la forma ictérica de la necrosis hepdtica subagi-
da, aunque es evidente que predominan las hembras en
el tipo caracterizado por un comienzo anictérico o ins-
dioso. La presentacién de casos tanto ictéricos como
anictéricos en epidemias que afectaban casi exclusivi-
mente a las mujeres hacen muy improbable que 1as dos
formas de la enfermedad se deban a agentes diferentes.
Una interpretacion mas verosimil es que la respuesta de
huésped de la infecci6n es diferente en ambos grupos
Es concebible que el cardcter menos explosivo de las i
nifestaciones clinicas en la forma anictérica de la enfer
medad sea indicativo de una mayor resistencia a la m]
juria o una mejor respuesta regenerativa por parte Ia
propio higado. Esta interpretacion es compatible c.mt] .
observacién de que las ratas hembras son mas res}lﬂ if‘
tes a los efectos hepatotéxicos del tetracloruro de1€‘en
bono. La presentacién de necrosis hepatica Subﬂg“‘al.e‘
epidemias que afectan casi exclusivamente a laﬁd“:_‘slm
res sugiere que, ademds de su tendencia a respon eqcep-
ictericia, las mujeres son también pr-.r-uliarm_enle Sj}(ﬁﬁ_
tibles a la forma mas florida de hepatitis viral, BS 4
cil discernir si existe un denominador comin €n 1f"3]jfér
trones endocrinos, metabdlicos o nutritivos para exp] ::e-
la aparente vulnerabilidad de las mujeres en 1a *’df‘;n',x
xual florida y precozmente durante el embarazo Y
menopausia. p nor-

Se ha dado gran impaortancia a las altgl’aclﬁl_'l;:;gpe-
fol6gicas en el higado como evidencia de !nfccm'ticﬂ en
cifica. En estos casos se obtuvo la biopsia hepd
un momento suficientemente precoz como Pa’ia nepati-
trar los rasgos histolégicos caracteristicos fle a
tis viral. Ademés, todos los enfermos tuvieron
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tivamente agudo compatible con un ataque
:?e_la siral v ademas pudieron excluirse otros fac-
&ehEP“'_"tw ?éns Durante el mismo periodo de observa-

e ELmllﬁgltra;'nn otros 14 casos, de los cuales dos eran
cilf'“’eeﬁozncon un comienzo anictérico insidioso, y en
8 dos ¥ ro morfolégico era el de la cirrosis postne-
ellos el Cuac curada; era incierta la etiologia en estos
erticd bzenla semejanza con los estudiados fué tan gran-
(a0h pemre{:e como probable el origen viral.
de 4% 7 ?del aleohol en la patogenia de la cirrosis post-

Bl pgpe la diferenciacién con la de LAENNEC son dos
pesrdleh ¥ ue merecen consideracion en cualquier dis-
pm,blemairg la hepatitis virusal como factor etiolégico
cusién 80 osis. Bs bien conocido que algunos enfermos
A m;;%ﬂu;i morfologicos caracteristicos de la cirro-
” lastnet:l;{’)tict;l tienen un antecedente de alcoholismo
:I:jrﬂgf) y malnutricion; sin embargo, no hay l_‘\‘l[i(’l'{('i:\
convincente que demuestre gue ("1l_alqmer:1 de estos fac-
tores produce cirrosis postnecrotica en ?1 hrlnnbre,_ E‘n
eanjunto, cuando pueden excluirse otros I_a(:tu ires r'L_lc_.iu-
gicos, ¥ especiﬂlment.o cuando hay una historia (.“. icte-
yicia previa compatible con un auequq de ]wp:mtl;s agu-
da. es mds razonable achacar !_n cirrosis a la Iht_fllmtu.:;-; vi-
rysal que al alcoholismo cronico y malnutricién coinci-
dentes. -

El tipo nodular grosero de la cirrosis postnecrotica se
diferencia facilmente de la cirrosis de Laennec; sin em-
bargo, puede ser dificil, si no imposible, hacer la dltg—
renciacion entre el tipo finamente granuloso de la ci-
rrosis postnecrética con la de Laennec, particularmente
en los estadios tardios. Precozmente, en la enfermedad,
¢l higado muestra las alteraciones inflamatorias y ne-
criticas de la hepatitis virusal en la primera y la infil-

tracién grasa y las alteraciones degenerativas caracte-
risticas en la segunda; pero como las lesiones curan, los
dos cuadros se funden y ultimamente llegan a ser indi-

| ferenciables. Esto explicaria el gran numero de enfer-
mos con cirrosis de Laennec en el que no se encuentra
historia de alcoholismo crénico y malnutricion. Debe
subrayarse que, incluso cuando el cuadro morfolégico
es tipico de cirrosis postnecrética, no es posible esta-
blecer una itiologia viral, a menos que puedan demos-
trarse en un periodo precoz de la enfermedad las carac-
teristicas histolégicas de la hepatitis virusal; no obstan-
te, 5 pueden excluirse otras causas de cirrosis postne-
trotica, y especialmente si hay una historia de hepatitis
ﬂEUC_ia. estd justificado el diagnéstico presuntivo de ci-
TTosis posthepatitis,

Fué de interés en los casos presentes la frecuencia con
Que se desarrollé finalmente un cuadro de ictericia seu-
Gpobstrur:tiva, Los datos clinicos vy de laboratorio suge-
fah un tipo de cirrosis biliar, y excepto la ausencia de
IEIIENCIa precozmente en la enfermedad, se parecia es-
TI'E"’:hamente al sindrome de cirrosis colangiolitica. WaT-
:s)t:- b’mtlilrll-'lr‘m\lfl-:u expresaron el punto de vista de que

24 mo sindrome se debia probablemente a una he-
E‘ztil;‘l‘e:'l;lgai. ]u que pzu'ecc_cmllfi:'murse por los casos
cﬂencia.a lemas, la e(%agl. la nwu_lencw_. de Sexo v la ire-
hiperglomtil_lcter;mu. cronica, prurito, h}perp:g‘m_mt&mun.

| Yan o) puntt;nfjm”f‘ y c1ft'as_altns de turbidez del timpl apo-
®langiolitics e vista de dichos autores de que la cirrosis
tirtosis bilinr represepla. por l_o_menrzs‘ una _forma I(le
BUNO de 1og Cuprlmanu: o'.z(llfjpatlca. No exgstm en nin-
lesterinemig 808 de KLATSKIN Xantomatosis e hiperco-
tnla Cirroqié t},):;-m és.t_'i’ﬁ no son un hallazgo 11'1\';1:‘1:1h]e
gos hisioif;gico lar primaria. Segin MAC MAHON, los ras-
la denoming "3 E? la cirrosis ln'!lar primaria, o como gi
to§ y difereﬁt pericolangiolitica”, son muy c‘amf:l_er;sn-
angiolition c;;a los que se ven en la cirrosis blll?u' co-
oas infeceion 0 consecuencia de la hepatitis viral u
fritidaq Clinicae:' En conjunto, hay que concluir que la
Primayig idio -21'{0.01(1:& con el unm]ﬂ'e de cirrosis pzhar
185 etiologieo, patica puede ser debida a diversos facto-
daviy, S, algunos de los cuales se desconocen to-

piienz0

En
e lﬂam{los aspectos la forma de hepatopatia croénica
SluTeR go oo JOvenes descrita por BEARN, KUNKEL y
fubagyqq Parece mucho al tipo de necrosis hepdtica
Y Cirrosis postnecrética que venimos comen-

lﬂhdﬂ C
. 8. & % g
l“acleristmamente, la primera ataca a mujeres
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jovenes en la pubertad o préxima a ella, aunque se afec-
tan también algunas mujeres y hombres. Habitualmente
el comienzo es insidioso, pero en siete de las 26 casos
referidos es compatible con un ataque de hepatitis viral.
En todos ellos el higado mostraba el cuadro clisico de
la cirrosis postnecrética y los datos histolégicos descri-
tos son compatibles, si no tipicos, con la lesion produ-
cida por la hepatitis viral. Se ha dado gran importancia
a la edad y al sexo, ¥ la presentacion frecuente de ame-
norrea o retraso de la menstruacién al comienzo, artri-
tis, brotes repetidos de fiebre e hiperglobulinemia con
predominio de la fraccién gamma como rasgos diferen-
ciales de esta enfermedad y otras formas de cirrosis. Sin
embargo, dichos autores reconocen que se han obser-
vado manifestaciones similares en la cirrosis posthepa-
titica y admiten que la hepatitis virusal puede ser el
factor etiolégico, aunque sus efectos sobre el higado
pueden modificarse por la olteracion en el estado endo-
c¢rino de estas enfermas. Auaque en conjunto no hay da-
tos suficientes para considerar este tipo como esencial-
mente diferente de los restantes, el trabajo de los cita-
dog autores sirve para subrayar la presentacién de una
forma anictérica de necrosis hepética subaguda en mu-
jeres y que su hipétesis de que un factor endocrino pue-
de modificar los efectos de la hepatitis viral va de acuer-
do con la sugerencia hecha por KLATSKIN de que la res-
puesta del huésped a la infeccién puede ser diferente en
mujeres,

Es insegura la frecuencia con que la hepatitis viral
conduce a la cirrosis. En casos de hepatitis cldsica con
ictericia afectando a varones jovenes sanos, la revisiéon
a gran escala sugiere gue las cirrosis es una secuela
rara, Sin embargo, incluso en este grupo selecto de ci-
rrosis no se incluyen datos de biopsia hepética, especial-
mente en aquellos casos en los que hay un periodo laten-
te prolongado entre el ataque inicial de la hepatitis y la
aparicion de francos signos de hepatopatia crénica. Ade-
méds, tales revisiones no tienen en consideraciéon la ma-
yor susceptibilidad de las mujeres a la forma mas grave
de la enfermedad o la posibilidad de que infecciones
anictéricas puedan constituir una causa importante del
proceso. A falta de pruebas diagndsticas especificas, el
niamero de casos en los que se ha demostrado la relacién
entre la hepatitis anictérica y la cirrosis tiene por nece-
sidad que ser pequena, limitdndose a casos encontrados
en las epidemias o a casos esporadicos, tales como los
que ha estudiado KLATSKIN, en los que se obtuvo el ma-
terial de biopsia muy precozmente en el curso de la en-
fermedad. Sin embargo, la presentacion frecuente de ci-
rrosis postnecréticas no explicadas con comienzo insi-
dioso en los que los rasgos morfologicos son indiferen-
ciables de aquellos otros comprobados, sugiere que las
infecciones anictéricas puede constituir una causa mas
importante de cirrosis de lo que esta indicado por el pe-
queno numero en los que se ha establecido dicha rela-
cién. Considerando el hecho de que la cirrosis producida
por la hepatitis no es siempre de la variedad nodular
grosera, la posibilidad del origen virusal debe tenerse
presente en los casos de cirrosis granulosa fina en los
que no se descubre otro factor etiolégico.

BIBLIOGRAFIA
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POLEN DEL PINO EN RELACION CON LA SAR-
COIDOSIS

Los estudios epidemiol6gicos de un gran ntmero de
enfermos con sarcoidosis demostré una interesante dis-
tribucién geogrifica de la enfermedad en los Estados
Unidos del Este, v a la concentracion de los casos concor-
daba con la distribucién forestal en dicha regién. Utili-
zando este hallazgo como una via hacia el descubrimien-
to etiolégico de la enfermedad, CUMMINGS y HUDGINS
han emprendido un estudio sistemitico de diversos pro-
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ductos forestales, y durante el mismo se ha hecho una
serie de observaciones interesantes.

NETHERCOTT ¥ STRAWBRIDGE encontraron Acido mico-
lico y dcido alfa epsilon diamino pimélico en el pulmén
y ganglios linfiticos de enfermos con sarcoidosis; como
estos dcidos se encuentran en los bacilos tuberculosos y
no en otros tejidos normales del mamifero, dichos auto-
res llegaron a la conclusiéon de que la sarcoidosis era una
manifestacion de la tuberculosis.

Como CUMMINGS y HUDGINS han ¢ncontrado que el po-
len del pino tiene cualidades tintoriales fdcido-resistentes
similares a las del bacilo tuberculoso, han decidido de-
terminar si esto se debia a la presencia de lipidos com-
parables a los que existen en el bacilo tuberculoso, ¥y han
investigado la presencia de dcido alfa epsilon diamino
pimélico en el citado polen, al igual que existe en el te-
jido tuberculoso.

El espectro infrarrojo de la “cera purificada" del po-
len del pino y de la “cera” del bacilo tuberculoso es muy
similar; sin embargo, difieren del material aislado de las
lesiones de sarcoidosis, siendo, en cambio, similares a la
fraccion aislada del bacilo tuberculoso por SMITH Vv co-
laboradores, al que designaron como compuesto C; este
producto ha sido caracterizado como un diglicérido, com-
puesto al menos por un acido graso de cadena larga; el
punto de fusion estd entre 59,5-60,5*, mientras que los
puntos de fusién de la fraccidén lipidica del polen del
pino y del bacilo tuberculoso es de b53-52°, respectiva-
mente. No ha podido demostrarse acido micélico en los
lipidos del polen del pino por técnicas cromatograficas y
espectrogrificas.

El cromatograma en papel del polen del pino blanco ¥y
del pino de California, del bacilo tuberculoso y del acido
D. A. P. puro, demuestra la existencia de un aminoacido
con un valor Rf de 0,23 y que da la caracteristica reac-
cion de color verde-oliva con la ninhidrina del D. A. P.
control; en el hidrolizado del polen del pino de Califor-
nia se encontré un aminoacido con el mismo valor Rf
del D. A. P,, pero con una rezaccién coloreada algo dife-
rente. El color verde oliva al cabo del tiempo se trans-
forma en amarillo verdoso, con una débil fluorescencia
rosa a la luz ultravioleta, cromatograma que es similar
al del D. A. P. Utilizando los métodos de Anderson para
fraccionamiento de los lipidos del bacilo tuberculeso, han
encontrado que el polen del pino contiene fosfolipidos,
ceras solubles en cloroformo, lipidos solubles en alcohol-
éter y lipidos ligados firmemente similares a los descri-
tos para el bacilo tuberculoso.

Las suspensiones del polen del pino en aceite de para-
fina al inyectarlas intracutdneamente en los cobayas
hizo hipersensibles a la tuberculina con el coadyuvante
de Freund, provocdndose nédulos indurados en cuatro-
cinco dias, que persistieron otros diez, para después des-
aparecer. Cinco meses mas tarde los animales fueron

15 aly) 1y

sacrificados y se vidé una pequefia lesion redong

sitio de la inyeccion, asi como aumento de tam B e
ganglios linfaticos regionales. Los estudiog hi?:tm fle,]'v-‘
de estas lesiones en los tejidos Hll}!r\'ll1.‘1[1|‘ij:a.\' fi.e Ol6gicgy
de tejido mediastinico demostré la pre :-«'l‘n(‘]';l :.Ie o iy
nuloma de células epitelioides similar al del ”tlﬁng”ﬁ‘
duro”, lesiones que no demostraron bacilos .'1(-irik:g|'h
tentes. Por lo tanto, no creen que las k-;,-inm,.,ﬂ-",
producidas por el coadyuvante de Freund, p”:.qih‘mm
los animales a quienes se les inyecla este i_.;-‘;‘],;{}:t;r !'.J':
muestran bacilos dcido-resistentes. Las :‘w'l]t-:p{"ﬂg;”‘u]p-l ﬂ
polen del pino inyectadas a cobayas normales qif,n.]:t'rllfl'
ron lesiones locales sin extension a otros "'T‘i-’.n'tnf-'-s [::_ Ij-
fraceion soluble en alecohol-éter del pino se 1.1;111‘]‘.-;;:.f
fosfatido insoluble en acetona que al inyectarlo jnteg
! I Provoed ung lL'n:..
cion de células epitelioides en cinco a siete dias; la i
sia seriada de las lesiones revel6 la presencia de I'[:'J"II:I-
epitelioides y gigantes en veintitin dias: asimismg ,;;.,'4:
mostraron células gigantes en el tejido esplénico de Il'

taneamente en los cobayas normale:

nejos y cobayas a los veintian dias de 1a inyeccion i
peritoneal o subcutanea de dicho fosfatido del polep
pino

El hallazgo de una fraccién lipidica dcido-re
similar a la fraccién lipidica del bacilo tuber
D. A. P. en el polen del pino obtenido del are

fica de sarcoidosis, conduce a interesants

de

geogr
8 especulaci
nes. Esto no apoya el punto de vista de que i_.:-[-:-.,,».-.;
de estos constituventes en las lesiones sarcoideas a
ten necesariamente a una etiologia tuberculosa de
sarcoidosls, como sugirieron NETHERCOTT v STRAWER
GE. CUMMINGS y HUDGINS no se muestran de acuerdo o
estos autores en que demostraran Acido miedlico

lesiones de la sarcoidosis, sino que creen

lo que encontraron era un material n

compuesto de un triglicérido de acidos
ran que hay indicios positivos de gue ¢
las lesiones sarcoideas y no es inconcebible que s pe

gencia de un lipido aAcido-res nte v D. A. P. en los it
jidos del mamifero sea el resultado de la exposicidn d
un huésped susceptible al polen del pino o que compues
tos similares existan en una amplia variedad de mate
riales biolégicos.

En suma, sugieren que el polen del pino puede afadir
s¢ a la lista de agentes quimicos y biol6gicos capacesd
provocar un granuloma de células epitelioides y ofrece
este fenémeno como sospecha en cuanto al patron ep
demiologico de la sarcoidosis, aunque falta todavia L]
prueba para establecerlo como causa de la enfermeds
o sindrome clinico.
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