Tosmo LXXIV
NUMERO 1

Bull, N. ¥, A
NmmiwL; C.

12, JamLer, J. W

13. France, N. R. y
52, 1951.

4. Mgeymrr, A, S.—J. Biol Chem., 20¢

ad, Med,, 208, 377, 1853,

A.—Arch. Dis. Child., 28,

1 3, 1953,

15. Meynr, A. S.—J. Biol Chem., 4 A

16. MEYER, A, S.—Endocrinology, 53, 2 1953,

17. Dorrman, R. I.—Ciba Colloquia on Endoecrinology. Lon-
, 1855,

18 J.—Ciba Colloquia on Endocrinology. London,

19 G. v SamueLs, L.—J, Clin. Endocrinal., 12, 519,

20, Bowclovann!, W.—J. Clin. Endocrinol., 14, 7, 1954,

21. Bonalovanni, W, —Bull, John. Hopk., Hosp,, 29, 181, 1953,
22, Dincupmansy, E.—J, Clin. Endocrinol., 6, 535, 1946,

23. Ponp, E.—Lancet, 2, 9086, 1948,

24, Vivanco, F. ¥y ARRIETA, F tev. Clin. Esp., 65, 80, 1957.

5. ArRnrigTAa, F.—Rev. Clin. Eap,, 60, 44, 1956,

26. Tricveros, F.—Tesis Doctoral, 1959, Madrid

27. LaipLaw, J. C, y Ropy, W. J.—J. New. England J, Med.,
253, T47, 1955.
"RANCE, R, T

A Proc, Soc. Exp. Biol. a Med., 31, 1.204
1¢
20, SapuIr, W. y
1.286, 1936.
30. GrEmne, R. R.
31, SToIN, S, ¥
1938,
32. Strin, CoNHBIN v ELSon.—J.
bR, 267, 1949
33. KuineraLTeEr, 0.—J. Clin
34. SHIrrmL, L.—J. Obst, Gynec.

ParkBr, M. L.—J. Am. Med. Ass., 107,

Progres. Endocrinology. Soskin, 1950,
LeveNTHAL, J.—J. Clin. Endoerinol., 2y, 181,

Obst, Gynec. Brit. Emp.,

Endoerinol., 14, 10, 1854
Brit. Emp., 57, 362, 1852

NOVEDADES TERAPEUTICAS 45

35, Lawrmver, KiNsml v SagupoMm.—J. Clin, Endoecrinol., 13,

10, 1953.
36. CaimrTer y SHorN.—J. Clin. Endocrinol., 12, 1.059, 1852.
37. WnkINs, L. v Lew1s, G.—Bull, John. Hopk. Hosp., 86,
246, 1950,
38, WILKINE, L.
257, 1952,
39. MIixnNIg, H. vy
1954
10. DorpMmax, R. 1
don, 1955.
41. NEHER y WersteiN.—J. Clin. Invest,, 35, 800, 1956.
£2. Vivanco, F. y AR A, -Rev. Clin. Esp., 65, 80, 1957,
43. DovcHerty, T. F. y HicocemmosHaM, R. D, Annual
Report, on Stress., 55, 1856, N, Y,

y GArpNer, L. I.—J. Clin, Endocrinol., 12,

Goreerag, F.—J. Clin. Endocrinol., 14, T,

Ciba Colloguia on Endocrinology. Lon-

4 D1 Rammonto y Forpsam, P. H.—Metabolism., 7, 9, 1958.
45. 1eTA, F.—Rev, Clin. Esp., marzo, 1859 en prensa).
46, : JACS, T8, 5.693, 1956.

47 R. H. v BernsTRIN, S.—Congress. Reumatism.

Toronto, junio de 1957.

48. Denxko, C. W. y ScHrverpEr, L. R.—J, Am. Med. Ass,
164, 41, 1957

49. MoceNa, H. G. v Arriegra, F.—Rev. IBIS, 35, 1959.

60. Hanx N, P. H ¥y Wang, V.—J. Am, Med, Ass., 188,

385, 19563.
51. LarzpEreE, R. G. y BaARTHOLD, E. A.
888, 195T7.
52. RoNSENFELD, B. v Bascow, H—Fed, Proc., 15, 156, 1956.
53, TnornN, G. W., REyxNol F. v GourrEN, H.—New England
J. Med., 254, 547, 1856.
54. GrEEMBLATT, R, B.—Metabolism., 7, 25, 1958,
55. IncErRsouL, H.—Progress. in Gynecology, 8,

Arch, Int. Med., 99,

1957.

NOVEDADES TERAPEUTICAS

Prednisona en los derrames malignos.—Senalan
Franco, HALL y HALES (J. Am. Med. Ass., 168, 1.645,
1858) que el tipo mas corriente de derrames neopla-
sicos se produce como consecuencia de tumor en las
serosas. Generalmente presenta las caracteristicas de
un exudado y puede controlarse eficazmente en el 60
por 100, aproximadamente, de los casos por medio
de la administracién intracavitaria de agentes can-
cericidas. Estos autores han hecho un intento para
modificar la reaccién inflamatoria de las serosas por
medio de la administracion de prednisona. En este
sentido tratan 26 enfermos con derrames neoplasi-
cos durante periodos de uno a once meses. Adminis-
tran una dosis inicial de prednisona de 30 miligra-
mos diarios, y al cabo del primer mes se reduce gra-
dualmente, para seguir con la dosis de mantenimien-
to lo mas pequeiia posible. Han obtenido un control
efectivo y rapido del derrame en 9 de los 17 enfer-
mos con derrames pleurales, y en 7 de los 11 enfer-
mos con ascitis.

Myleran en la policitemia vera—Louis (J. Am.
Med. Ass., 168, 1.880, 1958) ha tratado con myleran,
por via oral, a 18 enfermos de policitemia vera con
una evolucion de dos meses a diez afos. La dosis ini-
cial oscilé entre 2 y 10 miligramos diarios, y la de
mantenimiento entre 8 miligramos diarios a 2 mili-
gramos a la semana; en siete enfermos, este trata-
miento se suplanté con sangrias. Se obtuvo la remi-
sion completa en 11 enfermos; en 6 se logro una re-
misi6én incompleta, esto es, hemogramas normales
con persistencia de uno o mas sintomas de la enfer-
medad; finalmente, en un caso se obtuvo una remi-
sién parcial. Las cifras de hematocrito, que llegaban
hasta 70 en algunos varones, se hicieron normales
en todos los casos. Disminuyeron los recuentos de
leucocitos #n todos los casos, pero alcanzaron cifras
leucopénicas en tres. En dos enfermos se produjo un

cuadro de anemia y trombocitopenia ademas de la
leucopenia. Por ello recomiendan que para evitar una
depresion excesiva de la médula 6sea debe observar-
se una estrecha supervision de los enfermos a los
que se administra el myleran.

Temposil en el aleoholismo. — MITCHELL (J. Am.
Méd. Ass., 168, 2.008, 1958) ha tratado 38 enfermos
de alcoholismo erdnico con 50 miligramos diarios de
temposil (carbimida calecica citratada) durante pe-
riodos hasta de once meses. Ha obtenido una res-
puesta favorable en 30 casos (79 por 100) ; no se pre-
sentaron efectos colaterales graves y no se produjo
ninguna muerte. Ahora bien, como en algunos en-
fermos se observé una leucocitosis relativa y aumen-
to en la retencion de la bromosulfaleina, es preciso
hacer exdmenes periodicos de laboratorio hasta que
la significacién de dichos hallazgos pueda ser valo-
rada. En ningin enfermo de los asi tratados se pre-
sentaron los efectos colaterales asociados con el si-
sulfiram. A su juicio constituye el tratamiento con
el temposil una ayuda muy 1util a las otras medidas
en el tratamiento del alcoholismo.

Acetazolamida en la epilepsia. — Habiendo sido
aconsejado el tratamiento con acetazolamida en la
epilepsia, y como los resultados resenados en la lite-
ratura son discordantes, Ross (Lancet, 2, 1.308,
1658) describe los resultados del tratamiento con di-
cha droga en 63 epilépticos. Demostroé ser titil en sélo
dos de los 17 nifios con petil mal, y no tuvo ningin
efecto en 46 adultos (24 con petit mal y grand mal,
12 con epilepsia temporal y 10 con otras formas) ni
sobre la epilepsia relacionada con la menstruacion,
Por los resultados obtenidos en este ensayo, coneclu-
ye que la acetazolamida no tiene valor en el trata-
miento de los epilépticos adultos cronicos y rara
vez es util en los nifos con petit mal,



Anileridina como analgésico y sedante.—La anile-
ridina es un derivado de la meperidina, y THERIEN,
LEE, MALAFHOCK y DAVIF (J. Am. Med. Ass., 168,
2.098, 1958) han estudiado los efectos clinicos de esta
droga después de mas de 2.500 administraciones en
unos 600 enfermos. Se utilizé tanto como premedica-
cion para la anestesia general en cirugia (en dosis
medias de 50 miligramos por via oral o subeutanea)
y como sedante y analgésico postoperatorio (en do-
sis de 25 y 75 miligramos). Sus efectos se parecen
a los de la morfina y meperidina, pero fue muy rara
la presentacion de euforia y no pudieron verse sin-
tomas de habituacion en un enfermo que recibié 552
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dosis durante el curso de un carcinoma metastasieg
del colon, En los enfermos en los que se administyg
previamente la droga, mediante diversos periodog
de tiempo, no se vio evidencia de sintomas de sy.
presion al interrumpir el tratamiento. En 8 casog
se produjeron niuseas y en 6, vomitos. La depre-
sion respiratoria que se presenté en algunos enfep-
mos por dosificacion excesiva, se contrarresté fa.
cilmente con el levallorphan en dosis de 1 miligramo
por cada 25 miligramos de anileridina. Fue eficaz en
los ancianos, asi como también en los muy jovenes,
y ha demostrado ser til en una amplia diversidad
de situaciones médicas y quirargicas.

EDITORIALES

RETICULOSIS HEMOFAGOCITICA FAMILIAE

En 1952, FARQUHAR y CLAIREAUX dieron el nombre de
reticulosis hemofagocitica familiar a un raro trastorno
que afectd a los dos primeros nifios de una familia: am-
bos nifios presentaron anorexia, vémitos, irritabilidad y
palidez a la edad de nueve semanas. Los dos tenian he-
pato y esplenomegalia v ambos cursaron con anemia, leu-
copenia con intensa granulopenia y trombocitopenia con
cardcter progresivo. En los frotis de la sangre periférica
se vi6 siempre un alto porcentaje de unas células altera-
das no reconoscibles y una pequena proporcién de célu-
las mononucleares atipicas que mostraban cierta seme-
janza con las que se aprecian en la fiebre glandular. El
primer nifio muri6 a la edad de diez semanas. Las inves-
tigaciones clinicas del segundo no demostraron las cau-
sas de la pancitopenia; en particular, no se vieron datos
de eritroblastosis fetal o de exposicién a drogas o toxi-
cos; la resistencia globular osmética de los hematies era
normal y la médula osea fue siempre ricamente celular
v normobléastica; las radiografias del esqueleto no reve-
laron signos de reticuloendoteliosis; finalmente, aunque
este nifio respondié de primera intencién a la ACTH, la
mejoria no se mantuvo y murié a la edad de veintidés
semanas. En la necropsia se vié en ambos nifios una mar-
cada proliferacién de los histiocitos en todo el sistema
reticuloendotelial, lo que no habia podido verse en los
frotis de médula 6sea durante la vida; estos histiocitos
contenian numerosos hematies ingeridos y menor pro-
porcion de leucocitos; el cuadro no correspondia a la en-
fermedad de Letterer-Siwe, y aunque se hizo la suge-
rencia de que podia ser idéntico a la reticulosis medular
histiocitaria, fué refutada esta hipdtesis posteriormente
por MARSHALL.

El tercer nifio era normal al nacimiento, aungue habia
gran namero de células en la sangre periférica. Entre
la sexta y la octava semana de vida aparecié un gran
porcentaje de grandes linfocitos atipicos en la sangre
y a las diez semanas se presenté intensa anorexia; no
habia hepato ni esplenomegalia, mostraba una ligera ane-
mia y los linfocitos atipicos persistieron en la sangre has-
ta los dieciocho meses de edad; entonces siguié clinica-
mente igual y en el Gltimo examen, a la edad de cuatro
afios y cuatro meses, la cifra de hemoglobina y el cua-
dro blanco eran normales, encontrindose actualmente en
buen estado de salud.

Ultimamente, el propio FARQUHAR y cols. refieren las
observaciones de otro hermanito que empezé a manifes-
tar exactamente el citado cuadro clinico a las catorce
semanas de edad, y a pesar del tratamiento con cortico-
esteroides y esplenectomia, este nifio también fallecid.

Con este motivo de la observacion del mismo proceso
en tres ninos de la misma familia, los autores hacen una
serie de consideraciones. A su julcio, es finica esta apa-

rente herencia homocrénica de un trastorno gque afecta
primariamente a las células sanguineas, o al sisteman re-
ticuloendotelial, ¥y que fue responsable de la muerte de

tres hermanos, afectando ligeramente al restante. En to-
dos los casos fatales el brote generalizado aparecio en el
tercero o cuarto mes de la vida, encontrandose pancito-
penia y hepato y esplenomegalia. En los casos 2 y 4 la
pancitopenia progresd en presencia de una médula dsea
normoblastica y aparentemente muy reactiva y sin que
existiera ningun dato que hablara en favor de la hemo-
lisis. Una explicacién posible de estos rasgos estaria en
la existencia de un hiperesplenismo, pero en el cuarto
nifio la esplenectomia no logré producir la respuesta he-
mopoyética a pesar de la liberacién medular. La princi-
pal causa de la anemia parece residir en una desapari-
cion excesiva de los hematies de la circulacién, como re-
sultado de la eritrofagocitosis por histiocitos muy proli-
ferados en el sistema reticuloendotelial (también se vid
leucofagocitosis); no pudo demostrarse fagocitosis en la
sangre periférica o en los frotis medulares, aunque se
aprecié en ambos una gran proporcion de células mono-
nucleares atipicas y grandes,

En el cuarto nino pudo demostrarse con claridad el
acortamiento intenso del promedio de vida de los hema-
ties, a pesar de que no se vieron anormalidades en el as-
pecto de estas células ni la fragilidad osmética estaba
alterada, pudiéndose también excluir la presencia de una
hemoglobina anormal. La apreciacion ocasional de auto-
anticuerpos en el suero de algunos miembros de la fa-
milia sugiere intensamente que la destruccion excesiva
de eritrocitos no se debia a un defecto de la propia célu-
la, sino a factores extracorpusculares; si el ultimo nifo
hubiera sobrevivido mds tiempo, se hubiera podido reali-
zar un estudio de la conducta de hematies etiquetados
de un donador sano, ya que la cifra de hemoglobina des-
cendia con gran rapidez después de la exanguinotrans-
fusién. Sin embargo, en el padre se hicieron observacio-
nes significativas, ya que aungue no se vieron nunca ras-
gos clinicos anormales, en una de las observaciones pudo
demostrarse la existencia de anemia y la presencia en el
suero de un autoanticuerpo; posteriormente, y a pesar
de una sangre periférica normal, el promedio de vida de
sus propios hematies y de células donadas estaba indu-
dablemente acortado, indicando que padecia un trastor-
no hemolitico de tipo extracorpuscular. Es, pues, razo-
nable, suponer gue esto no era una coincidencia, sino
que el hallazgo correspondia a una expresion leve de la
enfermedad fatal que se encontré en tres de sus hijos.
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