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a aparecer fenémenos tubérculoalérgicos o sindromes
de impregnaciéon tuberculosa y a éstos pueden seguir
en ocasiones, siembras o una tisis en el otro pulmén
o en el mismo.

SINTESIS

Debemos, pues, resumir nuestro concepto de la
tuberculosis diciendo que es una enfermedad infec-
ciosa en la cual a partir del complejo primario, ge
neralmente, y a veces de un foco metastasico, se ins-
taura una septicemia con brotes hemiticos. que se
producen con intervalos mas o menos largos. Estas
siembras la mayoria de las veces no llegan a agarrar
y s6lo mantienen muchas veces un estado alérgico
general que da cierta caracteristica al proceso. A ve
ces las localizaciones prenden en un érgano o sistema
de érganos. originando una tisis. Cuando esto suce
de, las demas manifestaciones o se desvanecen o pa
san a un segundo plano. En esta infeccién la latencia
de los focos puede durar bastantes afios, durante los
cuales puede no haber absolutamente ninguna mani-
festacion clinica o sélo tubérculoalérgica o sindromes
de impregnacion. Las multiples causas que alteran
la resistencia del individuo, entre ellas las superin
fecciones, variando las relaciones entre focos y or-
ganismos, pueden motivar una exacerbacién de los
primeros, y seglin las localizaciones y reacciones de
éstos con el sistema circulatorio, asi seran distintas
las consecuencias. Cuando e] proceso cura totalmente
extinguiéndose los focos, puede una infeccién exter-
na prender en forma de reinfeccidn.

Como la localizacién de los procesos puede abar-
bar y abarca a todos los érganos y tejidos, 12 actual
divisién de trabajo determinada por la extensién de
los conocimientos y por la multiplicacién de las
técnicas del trabajo, hacen necesario que interven-
gan todos los especialistas, pero desde aqui advierto
que deben trabajar subordinados a aquel que conoz-
ca y siga los procesos bioldgicos de la infeccién. Des-
de hace siete afios he seguido esta pauta y he obte-
nido la colaboracién de personas y servicios y hasta
ahora no me arrepiento, sino todo lo contrario.
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Seglin es notorio, la crisis asmética es un acci-
dente paroxistico que se caracteriza por disnea de
tipo dominantemente espiratorio, con potente accién

NALES

también de los musculos auxiliares de la inspiracién,
sibilancias y roncus y en algunas ocasiones ester-
tores hiimedos, generalmente taquicardia, con fre-
cuencia cianosis, y hasta estasis yugular, Desde un
punto de vista dindmico, los estudios de las fraccio-
nes respiratorias (HURTADO y KALTREIDER, STA-
HELIN y SCHULTZE, MEAKINS y DAVIES, JIME-
NEZ DIAZ. CENTENERA y ALEMANY, JIMENEZ
DiAz, AGESTA y ALEMANY, etc.) demuestran que
existe una insuflacién pulmonar con aumento del
volumen total del pulmén en la mayor parte (jno
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en todos!) de los casos, y simultaneamente un des-
censo de la capacidad vital y elevacién de la posi-
cién media del pulmén. descenso de la negatividad
de la presidon Donders, aumento de presion intra-
toracica y lentificacién circulatoria fundamentalmen-
te motivada por estasis de entrada (nosotros, ALE
XANDER, KOUNTZ y PEARSON, ONTANEDA y BER-
CONSKY) ; la oxigenacién de la sangre arterial esta
en la mayor parte de los casos disminuida, coinci-
diendo s6lo a veces con un aumento de la tension
arterial del CO.,, que, por el contrario, casi siempte
estd disminuida, lo cual revela la hiperventilacidon
y que el déficit de oxihemoglobina es debido a la
existencia de zonas no aireadas (focos de atelectasia).
La crisis asmatica se presenta en diversos tipos clini-
cos de asma, y para no entrar en este momento en la
discusién de si se trata o no de procesos distintos,
hablamos en genera] de “reaccién asmatica”. para
definir todos esos fendmenos que se pueden nresen-
tar en forma de un paroxismo agudo recortado,
como en la propiamente dicha “crisis”, o reiterin-
dose con frecuencia entre intervalos de remisién in-
completa en el seno de un estado o acceso prolongado
o bien como molestia pricticamente continua en las
formas mas contumaces ¢ intensas. En uno u otro
caso, e independientemente de que el asma se desen-
cadene por influjos alergénicos o no, la reaccién tiene
en si las mismas caracteristicas esenciales. Es cierto
que aun en 2l mismo caso, ciertos de los caracteres
varian de una a otra ocasién, hasta el punto de
describirnoslos los enfermos como formas distintas,
pero estas diferencias en el fondo son mas bien adje
tivas. Asi hay unas formas secas de reaccién, en las
que predomina la tos quintosa y fatigante, sin expec-
toracién, algunas veces emética y originando en
alglin caso desvanecimientos con ¢l esfuerzo; el aho-
go suele ser intenso, sobre todo en seguida de los
golpes de tos que van seguidos de una serie de
respiraciones mas aceleradas, de una accién mds visi-
ble de los musculos inspiratorios auxiliares, v de una
mayor angustia: a la auscultacién, la espiracién pro-
longada, sibilancias y ronquidos. Al lado de esta
forma seca, hay una forma hdmeda, en la cual, so-
bre todo, predominan los fenémenos de secrecién,
por cuanto la disnea es en general menos violenta,
Ia tos menos desconsolada y seguida de expectora-
cién, que al principio es escasa y mas concreta, per-
lada, para hacerse después mas abundante, Muchas
veces la disnea es poco marcada y el aspecto clinico
es de una bronquitis intensa; esto ocurre sobre todo
en los nifios y en ciertas formas de asma hiimedo
que ya hemos descrito, Hay, por dltimo, casos en
los cuales la reaccién asmaitica prolongada adopta
en determinados momentos un aspecto seéco que
evoluciona en otros a una expectoracién mas abun-
dante y flaida, con cambios de auscultacién y mejo-
ria transitoria de la disnea.

No creemos que todos estos fendmenos, cuya va
riedad no es nuestro objeto abarcar ahora, corres-
pondan a una reaccién siempre igual del aparato
respiratorio; de aqui que en las discusiones que se
entablaron sobre ¢l mecanismo del ataque de asma
los diferentes autores hayan sostenido puntos de
vista distintos basados en su observacién personal.
Las hipétesis més frecuentemente sostenidas han sido

las del broncoespasmo, y la de una reaccién vasomo-
tora o secretora; algunos autores han representado
mas bien puntos de vista intermedios, considerando
que son varios los factores de la crisis (MORAWITZ,
STAHELIN, BERWER, etc.). _

La hipétesis del broncoespasmo, sugerida ya po
WILLIS, tomé pronte apeyo ulterior por el descu-
brimiento por REISSEISEN de la musculatura bron-
quial y apoyandose en resultados experimentales de
excitacion eléctrica del vago o de la misma pared
bronquial, o por datos clinicos, ha sido defendida
por numerosos autores, como PROHASCKA, L ONGET,
VOLKMANN, BIERMER, TROUSSEAU, etc. Un apoyo
posterior ha tenido este punto de vista con la demos-
tracion por BRODIE y DIXON, merced a un ingenioso
dispositivo de la accién broncoconstrictora de las
fibras del vago y la inervacién inhibidora por fibras
provenientes del simpatico cervical y los rami-co-
municantes de las D;-D,; asi como por la provoca-
cién de broncoconstricciébn por la pilocarpina, que
puede ser suprimida al perfundir la circulacién pul-
monar con adrenalina o atropina. En su virtud,
tanto el ataque asmdatico humano como la muerte
del cobaya en choque anafilictico, que como se sabe
presenta los caracteres de la “reaccidon asmatica”, han
sido preferentemente interpretados como un espasmo
bronquial,

Una serie de objeciones, desde el punto de vista
clinico, sec ha hecho a este punto de vista; en primer
término, no aclara los fenomenos de hipersecrecion.
que son tan dominantes en algunas ocasiones; en
segundo lugar parece improbable que el espasmo
bronquial por si pueda provocar la intensidad de fe-
némenos disneicos que se evidencian, a menos de un
broncoespasmo tan difuso ¢ intenso que tendria que
ocasionar mas bien atelectasia que la insuflacién, que
es un cardcter casi constante. Por otra parte, hay una
serie de fendmenos en la crisis asmatica que no s
sabe hasta qué punto podrian derivarse del simpl
broncoespasmo; nos referimos sobre todo a los datos
que se recogen en la radioscopia y la traquecbron-
coscopia. Radiolégicamente hemos tenido ocasidén de
observar muchos casos tn pleno acceso y se advier-
ten tres sintomas principales: el descenso del dia-
fragma, la gran claridad de los campos pulmonares
y la dilatacién del bulbo de la pulmonar a veces con
ingurgitacién de los hilios. El descenso del diafrag-
ma es constante, el musculo ocupa una posicidén
baja, a veces es casi horizontal, desapareciendo las
cipulas, en ocasiones hasta parece invertido, y lo
que mas sorprende ¢s su inmovilidad absoluta, a
menos que como muchas veces se ve, la potente in:-
piracién aspire el diafragma hacia arriba, que enton-
ces tiene un débil movimiento pero paraddjico, in-
vertido. Ya se presté atencién a partir de WINTRICH
a la escasa movilidad diafragmdtica y a su descenso
en las experiencias de excitacion del vago, y en el
asma humano por datos de observacién, ya que no
era entonces dado como ahora verlo directamente:
y de esto surgid el supuesto de que 1a crisis asmatica
no seria sino un calambre del diafragma, hipdtesis
que seria inaceptable, pues nos dejaria sin explicar
los fendmenos mas esenciales de la reaccién. Ade-
mds sabemos por caswal experiencia que la seccién
de los frénicos al inmovilizar el diafragma produce
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un empeoramiento considerable del asma; tres ve
ces hemos visto que la seccidén del frénico hecha por
un proceso tuberculoso concomitante hizo aparecer
una situaciéon grave de mal que en uno de los casos

produjo la muerte en breves dias; si la crisis fuera

un espasmo diafragmatico deberia pasar lo contra-
rio justamente, El descenso nos parece que exige mas
bien una falta de accién cantractil que coincidiendo
con la dilatacién pulmonar que empuja hacia abajo
le hace adoptar esa posicion; la accidn inspiratoria
del diafragma falta sin duda, y a eso es debida en
gran parte |a entrada violenta en juego de los muscu-
los accesorios de la inspiracion que originan el tipo
rapido y casi convulsivo de los movimientos inspi-
ratorios, Aunque la intervencién del diafragma no
puede considerarse aclarada, parece un fendmeno se
cundario y quiza una adecuacién a la respiracion con
obsticulo, especie de reflejo respiratorio que aunque
en mucho menor grado también se advierte en la
disnea cardiaca y en general cuando hay rigidez del
pulmén; de todos modos en la prolongacién de la-
erisis, en el circulo vicioso que mantiene a veces el
estado asmatico es verosimil que la anulacién se-

cundaria de la accidn del dmfragma juegue un pape’

importante. Los otros signos radwldgicos parecen

corresponder a una intervencién de la circulacién
pulmonar en la crisis; la dilatacién del bulbo de la
pulmonar que a veces es marcada y en cambio des

aparece cuando el enfermo queda fuera de la reaccién
asmatica denota un obstaculo en el circulo menor
TSUJI y sus colaboradores interpretan estos aspectos
como consecuencia de estasis en el sistema de las ar-
teriolas y capilares pulmonares por la contraccién
potente de las venas, pero en algunos casos, como
KUHLMANN ha observado, se produce una clarida

enorme de los campos pulmonares, en los cuales des
aparecen las sombras normales de las ramas de la ar
teria pulmonar como si mis bien que estasis hubiera
una isquemia (jangiospasmo? ;esclerosis?) del circu-
lo menor. Como quiera que en los vasos pulmonares
de los sujetos muertos de asma se encuentran a ve-
ces engrosamientos de la pared e infiltracién eosiné-
fila y en ocasiones una verdadera periarteritis nudo-
sa (HARKAVY), no se puede menos de pensar en una
intervencién de factores del circulo menor en la re-
acciéon asmatica.

La endoscopia, después de la observacion primera
de STUERCK ha permitido descubrir numerosos fe-
némenos de 1a crisis (CLERF 3, LUKEWS 72, PICMANN
VINSON %, etc, Por lo pronto es muy frecuente una
tumefaccién de la mucosa que puede aparecer sim-
plemente congestiva, edematosa y aun con aspecto
urticarial; asimismo la secrecién de moco espeso y
viscoso, muy adherente, que en ocasiones forma
verdaderos tapones obstructivos, pocas veces visibles
directamente, aunque en las autopsias se encuentran
de modo sistemAtico: también por la inyeccién de li-
piodol STEINBERG ha obtenido imagenes recortadas
que parecen indicar que los bronquios finos se han
obstruido por el moco. Otro fenémeno sefialado
por los autores es el colapso espiratorio de la triquea
y bronquios, en cuya virtud la misma pared del tubo
se doblega viniendo a cerrar su luz.

Otro aspecto que llama la atencién frente a una
hipétesis de broncoespasmo para explicar la reaccién
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asmatica es el farmacologico; que la adrenalina tenga
la gran eficacia que es sabida no es chocante si se tiene
en cuenta la accion broncodilatadora de la inervacién
simpatica y el efecto antagénico a la inervaciéon va-
gal, pero es sorprendente en primer término que la
atropina no tenga esa utilidad, y también que la
pituitrina desarrolle su potente accion antiasmdtica
sobre todo cooperando con la adrenalina cuando se
trata de un producto que excita en general la con-
traccion de los musculos lisos, Estas anomalias han
sido punto de partida para los estudios de T'SUJI y
sus colaboradores (WADA, MIYAKE, etc.) como con-
secuencia de los cuales llegan a un punto de vista dis-
tinto; la crisis asmatica seria el resultado de la con-
traccion de las wvénulas pulmonares, cuyas fibras
musculares aparecen por eso hipertréficas en las au-
topsias de asmaticos, con vasodilatacién de los ca-
pilares y arteriolas que estan repletos y hacen tur-
gente la pared de los alvéolos; éstos en un primer mo-
mento quedan por eso estrechados, siendo la reac-
ci6n disneica con rcp]ccnon ]ﬂ‘ip]ralor:ﬂ y vacia-
miento insuficiente en la espiracion, la que va dila-
taindolos progresivamente produciendo el enfisema
caracteri:tico,

Por nuestra parte hemos efectuado algunas expe
riencias sobre el asma experimental histaminico y de
choque en el cobaya y los efectos farmacologicos del
mismo, cuyos resultados son el objeto de este trabajo.

I. EL CHOQUE RESPIRATORIO ANAFILACTICO

E HISTAMINICO EN FL COBAYA

Varios autores (HUBER y KOESSLER, etc.) han
demostrado que el preparado bronquial puede per-
mitir estudiar el choque local anafilictico lo mismo
que la tira uterina segin el método de Schultz y
Dale; a este objeto se presta el bronquio del cobaya
por tener una mayor apetencia por ¢l el choque en
este animal, lo cual dentro del concepto de la ana-
filaxia como proceso celular indica que el aparato
bronquial del cobaya es un érgano de choque o li-
beracién de las substancias activas del mismo.

En las experiencias efectuadas se procedié poniendo una ci-
nula en la triquea en comunicacién con el aparato de respi-
racién artificial, y abriendo a continuacién el térax y ponien-
do la cinula de entrada del liquido que ha de perfundic el
circulo menor en el ventriculo derecho y la de salida en la
auricula izquirda; un gancho puesto en la base del pulmén
comunica los movimientos respiratorios a la palanca inscriptora.

En la figura 1 se reproduce una grifica como
ejemplo del efecto del choque; se ve que al afadit
ovalbimina al liquido de perfusién se produce una
disminucién progresiva de la amplitud de los mo-
vimientos respiratorios que acaba por su total aboli-
cién; simultaneamente se advierte cémo el pulmén
se insufla progresivamente. La adrenalina, como se
ve en las grificas, suprime por completo el proceso
recuperiandose los movimientos poco a poco para
restaurarse a la normalidad.

Dentro de lo que actualmente se piensa acerca del
mecanismo del choque anafilictico debe interpretarse
todo esto como resultado de la accién sobre las cé-
lulas de la mezcla antigeno- antlcuerpo la cual irro-
ga en éstas una alteracién o “lesién” que se traduce
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en la liberacién de las substancias productoras del
choque: entre éstas es segura la liberacién de hista-
mina, que FELDBERG ’ ha podido demostrar direc-
tamente del pulmoén del cobaya en el choque, y es
verosimil que bhaya algunas otras como las de ac-
cion lenta descritas por KELLAWAY y TRETHEWIE
(6. R. S.) % La accién de la histamina sobre el

‘ig. 1. — Cobaya nim. 3o, sensibilizado a huevo. Pulmon ais-

u
lade; temperatura de pulmon 33",

mismoO preparado es equivalente a la del antigeno
sensibilizante como se ve por ejemplo en la figura 2,
y ¢s igualmente que la anterior frenable por la adre-
nalina.

Fig, 2. — Cobaya ntm. 28. (Pulmén aislado de animal normal)

MCDOWALL y THORNTON han trabajado con un
preparado muy ingenioso que permite inscribir la
contraccidon bronquial por el aumento de la presion
intratraqueal, y simultancamente perfundir el circulo
menor con diversos firmacos: asi han podido deter-
minar la broncoconstriccién por la pilocarpina, que
se frena por la atropina, y asimismo el efecto bron-
coconstrictor de la histamina, que en cambio no se
frena por la atropina, y si solamente por la adre-
nalina. No hay mas remedio que suponer que el
efecto de la histamina no sea puramente broncocons
trictor o0 que la constriccién se haga por un meca-
nismo distinto, directamente muscular, sobre el cual
la atropina sea inactiva, Perg como los ésteres de la
colina, cuya accién es frenable por la atropina, pue
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den determinar contracciéon bronquial, es de pensar
mas bien lo primero. Con el objeto de ver si la his-
tamina actda como broncoconstrictora efectiva se
hicieron a continuaciidon otras experiencias.

II. EFECTOS DE LA ADRENALINA E HISTAMINA
SOBRE EL CALIBRE BRONQUIAL

Para estas experiencias se introducia una cinula en la tra-
quea habiendo extraido del torax del cobaya todo el arbol
respiratorio, y se hacia una incision en la base del pulmodn;
¢l liguido que era introducido por la triquea a presién conps-
tante vaciaba por la herida pulmonar y la velocidad de salida
cantidad fluyente por minuto) era medida; los cambios en el
calibre bronquial deben naturalmente traducirse en disminucion
del liquido que sale.

En la figura 3 puede verse el efecto de la hista
mina que hace bruscamente descender la cantidad de
liguido que sale por el drbol respiratorio, y por
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consiguiente ha originado una potente broncocons-
triccién. Pero lo que es interesante, segiin se advies-
te en la misma grafica, es que la adrenalina no au-
menta el rendimiento liquido, o lo que es lo mismo,

c.L.

cobaya _normal

(LR

1,

Adrenaling 8l EMO00 e
Histamina al 1550000 e

(]
-

Histaminaal 110000 mes

0
Minulos 1 234 56T AN NRIIMISIGITIAII 2212324252617 18129 30

Fig. 4

no suprime la broncoconstriccidon que ha producido
la histamina, Cuando se procede al contrario, como
muestra la figura 4, es decir, cuando se pone prime-
ramente la adrenalina, ésta no influye el calibre
bronquial, pero es capaz de evitar que la adicién ul-
terior de histamina produzca la misma broncocons
triccidn.

Con lo anterior confirmamos la accién bronco-
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constrictora de la histamina, también vista por otro
autores anteriormente, pero averiguamos que no es
frenada por la adrenalina; si en cambio, como antes
se ha wvisto, la adrenalina es capaz de suprimir el
ataque asmatico experimental que produce la hista-
mina, la conclusién obligada es que la accion de la
histamina no es simplemente de broncoconstriccion.,
sino que simultaneamente tiene otro efecto mas fun-
damental, que es el que antagoniza la adrenalina;
y que es mas fundamental se demuestra por el hecho

de que basta su neutralizacién aunque no se afecte

la broncoconstriccién, para que la crisis cese.
[II. EL EFECTO DE LA PITUITRINA

La pituitrina en la clinica es un farmaco suma
mente util en los enfermos de asma, haciendo cesar
ataques que no han cedido totalmente a la adrena
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Fig. b

lina; esta accién es paradéjica si como parece natu-
ral la pituitrina tiene una accién broncoconstrictora.
A este objeto sobre pre-
parado similar se probd
la accién de la pituitri
na; en la figura 5 se ve
Ia intensa accién bronco-
constrictora de la pitui-
trina, que nos confirma
que ¢l broncoespasmo no
es ¢l fenémeno principal
de la reaccidbn asmatica.

Interesaba averiguar
asimismo si la pituitrina,
al igual que la adrenali-
na, es capaz de neutrali-
zar la accién de la hista-
mina independientemente
de su efecto sobre el ca-
libre de los bronguios.
En la figura 6 se ve que
la pituitrina no tiene accién broncoconstrictora por
via vascular, ni es capaz de evitar la broncoconstric-
ci6n por la histamina.

Como resumen de todo lo anterior concluimos
que: la crisis producida por ¢l choque antigeno-
anticuerpo sobre el arbol respiratorio del cobaya y
que imita exactamente el acceso asmatico, es repro-
ducida por la histamina exactamente. El efecto de

Fig. 6. -
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adrenalina, del
mismo modo que choque
y el acceso de asma humano, [.a histamina tiene un
efecto pero no ¢s unica
accion, puesto que la adrenalina no antagoniza esta
i suprime la

4 5 far1ma 1 y y { ¥
la stamina ¢s antage nzado p

antigénico

antagoniza ¢l

broncoconstrictor, esta su

broncoconstriccion y en cambio si CLISIS

respiratoria histaminica: debe aceptarse pues que la

S
=

histamina hace alg no puede ser

q
sino su accidén capilar y posiblemente
En cuanto a la pituitrina su accion sobre la crisis
de asma no se verifica seguraments
¢l aparato respiratorio, toda ves

edematogena.

localmente sobre

que vemos no puede
neutralizar el efecto del choque anafilictico local
ni tampoco el de la histamina, y es de pensar que
se trate de una accion mas bien a distancia, quiza
sobre los centros diencefalicos vegetativos

DISCUSION

Las investigaciones relatadas impulsan a afirmar
que el mecanismo intimo de la crisis de asma es la
liberacion de histamina vy afines en

supsiancias

| respiratorno que constituye ¢] organo de ch
ju I 1 on de ( 1 LS
mos desencadenantes de |

fluencias no reaginicas, desde dr

1
maticos y aun psicolégicos). El parecido absolut
]

del efecto del choque anafilictic n el de la adici
de histamina y su pareja influenciacién por la adr

nalina parecen muy demostrativos por otra part

estd demostrado; a) que la pulverizacion de hi
mina produce en los cobayas una sintomatolog:
igual a la del choque antigéni v determina un

asma cuyas caracteristicas anatomopatolégicas no
difieren del producido pulverizando los alergenos
sensibilizantes esencialmente (NEELY): b) la libe
racién de histamina en el pulmén del cobaya du-
rante el choque anafilactico (FELDBERG); ¢) la so

Cobaya nimero 51. Pulmén aislado

breeliminaciéon notable por las heces de histamina en
los asmiticos (MYHRMANN v TOMEMIUS %5) : d) la
intervenciéon del contenido en histamina del polvo
en algunos tipos clinicos de asma aparentemente
alérgicos (asma por el polvo de algodén, HAWORTH
y MACDONALD7) ; y ¢) en ¢l esputo asmatico HAR
KAWY 3, ¢ encontré substancias broncoconstrictoras.
y KNOTT y ORIEL * hallaron substancias histami
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nicas en el esputo de asmaticos y otras enfermedades
producidas por unas bacterias Gram-negativas del
grupo Friedlinder. Es muy posible que no sea sola-
mente histamina lo que se libere, pero esto por el
momento no puede quedar aclarado,

Ahora bien, es evidente que la accién “asmogena”
de la histamina no se produce por broncoconstric-
cién, por lo menos exclusivamente, [.a histamina
es un principio de accidbn dominantemente vascular
(BARGER y DALE) y cabe pensar que sea por este
mecanismo como produce inmediatamente la “re-
accién asmatica”. TSUJI ha estudiado con sus co-
laboradores 1a accién de la histamina y la adrenalina
sobre la circulacién menor y concluye que la hista-
mina tiene una accién vasodilatadora sobre arterio-
las y capilares (hecho ya anteriormente demostrado) ,
pero en cambio produce contraccién de las vénulas;
esta conclusién se alcanza por el hecho de que si
bien tanto la histamina como la adrenalina dismi-
nuyen el flujo del liquido de perfusién del circulo
menor, en cambio la histamina produce un edema
del pulmén que no se origina por la adrenalina. Si
bien no se puede concluir un completo antagonismo
en la accién vascular de la histamina y la adrenali-
na, si en cambio una diferencia de accién en el sen-
tido de que la adrenalina actie como vasoconstric-
tora, sobre todo sobre el sistema capilar, en tanto
que la histamina le dilata de acuerdo con las ideas
ya adquiridas, Pero dltimamente DALLY, FOGGIE y
HEBB, han perfundido aisladamente las venas desde
las arterias bronquiales y asi pudieron averiguar
que si la histamina en pequefias dosis aumenta el
flujo venoso, en dosis mayores la disminuye, y que la
adrenalina produce contraccion de arterias y venas
en dosis menores, y de los capilares al subir éstas.
Lo esencial es que la histamina produce un edema, y
es seguramente este edema lo que es neutralizado
por la adrenalina.

Los caracteres clinicos de la reaccién asmitica no
se oponen al supuesto de una ingurgitacion del circu-
lo menor, en favor de la cual sin embargo no se
cuenta con argumentos directos convincentes, pero
parece posible aunque no deba ser de gran intensidad
por las indudables diferencias del ataque asmatico
con el edema agudo pulmonar en la insuficiencia
ventricular izquierda, a la cual no solamente no s¢
opone la adrenalina, sino que como es notorio es
capaz de producirla. Nos inclinamos a pensar que
tanto en el acceso asmitico como en el choque ana-
filictico y como en la crisis que se provoca por la
histamina, lo esencial es un edema intersticial, en el
tejido conjuntivo, del pulmén, y mmultaneamcnte
una mgurgltac:on edematosa de las mucosas respi-
ratorias. El broncoespasmo no es seguramente el fe-
némeno fundamental, aunque se presente quiza como
una manifestacién mas de] choque, o posiblemente
como una reaccién secundaria. Que en el hombre el
musculo liso no es la estructura electiva de choque
como lo es en otros animales, parece evidente (véase
también WALZER), y tltimamente se probaria por
el hallazgo de TUFT # que ha tomado en una mu-
jet sensibilizada en el curso de una intervencién, una
tira de ntero, colocindola después en el preparado
de Schultz-Dale y viendo que ¢l alérgeno no pro-
duce contraccién como con el ftero del cobaya sen-

24

sible. No obstante esto, como la histamina tiene un
indudable efecto broncoconstrictor, parece natural
aceptar que sea una consecuencia mas del choque,
aunque de secundaria importancia, el broncoespasmo.
La sobresecrecién de moco de las cualidades cono-
cidas denota una reaccién del epitelio bronquial; ex-
periencias de KONUTZ y KOENIG “ demostraron que
la excitacién del vago produce un aumento de la se-
crecién de moco bronquial; y ademés la mucosa con-
gestiva y edematosa no es de chocar que tenga una
reaccion mucipara.

En la clinica a los anteriores factores se unen se-
guramente, ademas del edema, la posible ingurgita-
¢ién del circulo menor, y en cierto grado ¢l bronco-
espasmo, otros factores que acentdan la crisis y pro-
penden a cerrar el circulo vicioso: la posicién e in-
movilidad del diafragma, el colapso de las paredes
bronquiales en la espiracién forzada, y la presencia
de zonas atelectisicas y eventualmente de infiltra-
dos seudoneumonicos, especialmente frecuentes en las
formas infecciosas del asma. A la larga lesiones de-
finitivas de los vasos pulmonares seguramente in-
fluyen también de modo directo la reaccién asmatica
persistente,

RESUMEN

Las expetiencias de los autores permiten aceptar
que el chogue anafilactico, como el ataque de asma.
son equiparables al choque histaminico local y pro-
bablemente se producen por la liberacién de hisia-
mina localmente, La histamina no actta simple-
mente como broncoconstrictora, sino que ademas y
sobre todo produce edema e ingurgitacién pulmonar
que es neutralizado por la adrenalina; la adrenali-
na en el asma no actua por frenar el broncoespasmo,
sino por suprimir estos otros factores (edema, ingur-
gitacién) que son los hechos esenciales en el meca-
nismo inmediato de la crisis asmatica. En cuanto a
la pituitrina que e¢s broncoconstrictora actuaria a
distancia sobre la circulacién pulmonar o sobre la
liberacién de histamina u otras substancias activas.
Varios factores contribuyen seguramente en la pro-
duccién del ataque de asma y su diferente partici-
pacién en cada caso originan las diferentes caracte-
risticas del mismo de unos casos a otros o de una a
otra crisis en el mismo enfermo.
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ZUSAMMENFASSUNG

Die Erfahrungen der Autoren fithren zu der An-
nahme, dass der anaphylaktische Schock, 3hnlich
wie der Asthmaanfall mit dem lokalen Histamin-
schock zu vergleichen ist und wahrscheinlich durch
die lokale Abgabe von Histamin hervorgerufen wird,
Das Histamin wirkt nicht nur als Bronchokonstrik-
tor sondern vor allem fiithrt es zur Bildung von
Oedemen, die durch das Adrenalin wieder neutra-
listert werden, Das Adrenalin wirkt nicht durch
Verminderung des bronchialen Spasmus, sondern
dadurch, da's es die anderen Fak oren (Oedem und
Ingurgitation) vermindert, die die hauptsachlichsten
Faktoren des unmittelbaren Mechanismus der asth-
matischen Krise darstellen. Was das Pituitrin anbe-
trifft, das ein Bronchokonstriktor ist, so iibt es auf
Entfernung cinen Einfluss auf die Lungenzirkula-
tion und auf das Freiwerden des Histamins und an
derer aktiver Substanzen auf. Sicherlich spielen beim
Zustandekommen des Asthmaanfalles verschiedene
Faktoren e¢ine Rolle; ihre verschiedene Beteiligung
in jedem einzelnen Fille fiithrt zu den charakteris-
tischen, ganz verschiedenartigen Symptomen in den
verschiedenen Fillen und bei den verschiedenen Atac-
ken bei ein und demselben Patienten.

RESUME

Les expériences des auteurs permettent d'accepter
que le choc anaphylactique, ainsi que 1'acces d’asth-
me, sont équiparables avec le choc hystaminique
local et qui probablement sont produits par la libé-
ration locale d'hystamine, L'hystamine agit non
seulement comme broncoconstrictrice, mais aussi et
surtout produit un oedeme et une ingurgitation pul-
monaire qui est neutralisée par l'adrénaline; 1'adré-
naline dans 'asthme n’agit pas en freinant le bron-
cospasme, mais supprime ces deux autres facteurs
(oedéme, ingurgitation) qui sont les faits essentiels
dans le mécanisme immédiat de la crise asthmatique.
Quant a la pituitrine qui est broncoconstrictrice, elle
agirait a distance -sur la circulation pulmonaire ou
sur la libération d'hystamine ou d'autres substances
actives. Plusieurs facteurs contribuent sans doute
dans la production de 1'acces d’asthme, et leur diffé-
rente participation dans chaque cas originent les dif-
férentes caractéristiques du méme, dans I"'un ou dans
T'autre cas, ou dans une ou autre crise chez e méme
malade.
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EL PAPEL DE LAS SENSIBILIZACIONES
ALIMENTICIAS EN EL ASMA BRONQUIAL

C. JIMENEZ Dfaz, C. LAHOZ, L. RECATERO,
G. CanTO vy G. PANIAGUA

Institato de Investigaciones Médicas. Madrid
Director: PROF. C. JIMENEZ DIAZ

En nuestra estadistica figuran un 1,6 por 100 de
los casos de asma como “asmas alimenticios”, peto
es evidente ‘que la influencia desencadenante de los
alimentos en los asmaticos es mucho mas amplia,
sobre todo en los casos que [lamamos “asmas com-
plejos”. No todos estos casos son clinica e inmuno-
légicamente de la misma significacion. En algunos
casos la accién de los alimentos es manifiesta y casi
siempre ya relatada en una detallada anamnesis por
el propio paciente, pero en la mayoria de ellos re-
sulta de la exploracion clinica; ya en nuestro libro’
¢n 1932 haciamos resaltar esta diferencia que ha
sido también advertida por otros muchos autores.

Hay un tipo de sensibilizacién alimenticia que
responde a todas las exigencias para aceptar una sen-
sibilizaciéon en el sentido antigeno-anticuerpo; sus
caracteres principales son los siguientes:

a) De encadenamtento raptdo: L.os sintomas apa-
recen poco después de la toma del alérgeno. a veces
aparecen instantaneamente hasta el extremo de que
por ello algin enfermo ha salvado la vida de un
choque violento; puede comenzar ya por sensacio
nes anormales (prurito, edema) ¢n las vias digesti-
vas superiores. Esto ocurre en los casos que pueden
calificarse de “gran anafilaxia alimenticia” en el sen-
tido de RICHET y colaboradores 2. Otras veces no
hay un cortejo sintomatico tan violento, pero en un
espacio de tiempo no superior a una hora el cuadro
asmatico hace su aparicién.

b) La naturaleza evidentemente cualitativa: Hay
muchos casos en los cuales bastan cantidades increi-
bles para producir el efecto; por ejemplo, el con-
tacto con una miga de torta hecha con huevo, o de
un tenedor que toco con huevo en sendos casos nues-
tros; se ve que la cantidad tiene una influencia se-
cundaria v que la sensibilidad es de una acuidad
extrema.

c) La peest tencia de la intolerancia: La supresion
del alimento alergénico suprime los fenémenos, pero
siempre que su administracién se reitera reaparece el
cuadro: es decir, la supresién del alimento durante
mucho tiempo no aumenta la tolerancia ulterior,

d) La cutirreaccion positiva: En todos estos ca-
sos las cutirreacciones son evidentemente positivas
a menos que se emplee un extracto de prueba que
sea poco activo, pero como la sensibilidad es tan ex-
quisita a poca actividad que tenga el extracto, la re-
accién se presenta; las pruebas con intradermorreac-
ciones son de una intensa positividad, pero peligro-
sas porque pueden producir reacciones generales des-
agradables, violentas, e incluso de intensidad temible.

e) La presencia de anticuerpos: En todos estes
casos se demuestran las reaginas en el plasma por
las reacciones de Prausnitz-Kiistner positivas. Ul-
timamente mediante técnicas sensibles (por el méto-
do de Zozaya) se han podido demostrar precipiti-



