
TOMO XXV 
NúMERO 3 

TRATAMIENTO DE LA AGRANULOOITOSIS 219 

RESUMEN TERAPEUTICO DE ACTUALIDAD 

TRATAMIENTO DE LA AGRANULOCITOSIS 

J. M. ROMEO ÜRBEGOZO 

Cllnlca Médica Universitaria. Madrid. Profesor 
c. JIMtNEZ DIAZ. 

Es tan funesto el pronóstico de la agranuloci­
tcsis, q'..le su tratamiento ha constituido un pro­
blema que durante mucho tiempo viene preocu­
pando intensamente. En el transcurso del tiem­
po, la mortalidad, que oscilaba, según las dife­
rentes estadísticas (HARKINS, J ACKSON y TIGHE, 
DoAN), entre el 70 y 90 por 100 antes de los in­
tentos t erapéuticos, de los que más tarde habla­
remos, descendió aproximadamente al 25 por 100 
con la introducción del tratamiento con nucleó­
tidos, para reducirse casi a cero con el empleo 
de la penicilina. Este descEnso de la mortalidad 
es tanto más de destacar puesto que signi­
fica no solamente un progreso tErapéutico, sino 
además supone un medio .eficaz de controlar las 
graves complicaciones de tipo agranulocitósico 
a que ha conducido el empleo sistemático o in­
moderado de ciertas drogas, como las sultana­
midas y el tiouracilo. 

Como ya hicimos notar en nuestra r evisión 
etiopatogénica de la agranulocitosis, dentro de 
las drogas que son capaces de producir esta en­
fermedad existen tres que por su actual fr.e­
cuente empleo deben t e:nerse en cuenta prefe­
rmtemente, y son el piramidón, las sulfonami­
das y el tiouracilo. También hicimos ver que la 
presentación de agranulocitosis durante la ad­
ministración de dichas drogas puede hacerse 
en cualquier momento, pero que existen casos en 
los que aparece el cuadro bruscamente d·espués 
de la toma de una pequeña dosis del medicamen­
to, lo que sugiere una sensibilización previa, o 
bi-en cuando la administración se mantiene du­
rante bastante tiempo, lo que puede deberse a 
una sensibilización adquirida, a un efEcto tóxico 
､ｩｲｾ｣ｴｯ＠ sobre la médula ósea o indirecto a tra­
vés de la inhibición de la síntesis bacteriana de 
ciertos factores leucopoyéticos. Estas breves 
consideraciones sugieren la importancia que he­
mos de dar a la administración de dichos prepa­
rados en cuanto suponga una tcn¿encia con fi­
nes profilácticos. En erecto, también citábamos 
que la llamada de atención de PLUM en Dina­
marca so·bre la relación entre la incidencia de 
agranulocitosis y consumo de piramidón, supu­
so el restringir el empleo de éste, con lo que 
aquélla disminuyó considerablemente; nos pa­
rece exagerada la medida tomada por algunos 
autores y países de exigir receta oficial para el 

de.apacho de pira.midón, pero nos mostramos con­
formes en que este preparado se emplee única­
mente cuando se considere que sus efectos no se 
puedan legrar con otros preparados o que exis­
ta intolerancia para éstos. REspecto a las sul­
fona.midas, debemos manifestar que son prepa­
rados que tienen indicaciones estrictas, y que, 
por lo tanto, no deben emplearse más que cuan­
do sean absolutamente necesarios; su vulgari­
zación condujo a una ccnducta insospechada e 
inmoderada de su administración, e mcluso de 
automedicación, no solamente ya con fines cu­
rativos, sino también con fines profilácticos y 
administración para combatir enfermedades de 
las que se tenía conciencia de que su eficacia 
podia muy bien ponerse en duda. La adminis­
tración de sulfcnarnidas no solamente reviste 
importancia en lo que se refiere al gran núme­
ro de fenómenos tÓXlcos que puede producir, sino 
también en que puede producir una sensibiliza­
ción a dichas drogas que incapacite al sujeto 
para una nueva administración dirigida certera­
mente, además de los perjuicios que dicha sensi­
bilización irrogaría. ｾｳ＠ preciso, pues, emp.ear 
las sulfonamidas cuando exista una indicación 
precisa y no dar mayor cantidad de la necesa­
ria para el tratamiento de la enfermedad en la 
que están indicadas. En cuanto al tiouracilo, la 
indicación terapéutica queda reducida práctica­
msnte al tratamiento del hipertiroidismo, y tam­
bién aquí han de extremarse los cuidados para 
establecer la dosis mínima necesana o dosis de 
mantenimiento. Cuando por diferentes causas 
la administración de dichas drogas ha de sos­
ten·erse durante un tiempo más o menos largo, 
es convenientE: el practicar frecuentes recuentos 
leucocitarios ccn el fin de objetivar lo antes po­
sible la presencia de una tendencia leucopéruca, 
y aunque efectivamente se observan durante el 
tratamiento, en ocasiones, leucopenias transito­
rias, que dEsaparecen, no obstante seguir ad­
ministrando la droga, sin embargo, salvo que 
la leucopenia sea muy llamativa o la tendencia 
leucopénica sea rápidamente progresiva, no debe 
procederse a la suspensión de la droga, cosa que 
haremos siempre en estas condiciones o cuando 
se presenten otros fenómenos tóxicos. La pro­
filaxis dirigida en otro sentido, esto es, la ad­
ministración de dichas drogas en unión de fac­
tores leucopoyéticcs no ha producido, contra lo 
que se esperaba, buenos resultados, y de ello 
nos ocuparemos más adelante. 

Uno de los procederes terapéuticos emplea­
dos desde el principio en el tratamiento de la 
agranulocitcsis ha sido la transfusión sanguí­
nea. La impresión terapéutica es muy diversa, 
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pues desde autores como HEILMEYER, que cree 
que el método más activo para tratar la agra­
nulocitosis es la transfusión sanguínea, a JACK­
SON, PARKER y TAYLOR, que opinan que las 
transfusiones son habitualmente perjudiciales 
más que beneficiosas, hay opiniones para to­
dos les gustos. A nuestro juicio, creemos que la 
postura exacta está en un término medio, puea 
aun admitiendo que la transfusión no interven­
ga directamente sobre la reaparición de los gra­
nulocitos, sin embargo no puede objetarse que 
dicha transfusión pueda actuar favorablemente 
sobre el estado circulatorio del enfermo, aporte 
de líquidos y proteínas, mantenimiento o eleva­
ción de la presión arterial, etc. La transfusión 
puede hacerse, como recomienda el citado HEIL­
MEYER, administrando 500 a 800 c. c. cada dos 
días y tres a cinco veces en total, o bien em­
pleando dosis menores, pues, como señala GoN­
ZÁLEZ CALVO, se presentan frecuentemente in­
tolerancias en estos enfermos. 

Uno de los efectos que se pretendía con la 
transfusión sanguinea era suminist rar leucoci­
tos al enfermo que de ellos carecía, cosa que, 
como veremos más adelante, se puede conseguir 
más fácilmente ccn otros med10s, pero, de to­
das formas, dentro de la terapéutica con trans­
fusiones, DEGLMANN y BoCK han propuesto un 
procedimiento que, aunque r ealmente no es fac­
tible en la mayor parte de las ocasiones, sin 
embargo no deja de ser lógico. Se trata de la 
transfusión de sangre de Ieucémicos, desde lue­
go ccn leucemia mieloide. Este procedimiento, 
patrocinado primitivamente por ScHITTENHELM, 
conseguiría aumentar el número de leucocitos, 
disminuir la tendencia a la necrosis y al propio 
tiempo aportar sustancias estimulantEs de la leu­
copoyesis a partir de los productos de la des­
integración de los leucocitos transfundidos; ma­
nifiesta BocK haber conseguido hacer positivo 
el balance leucocitario de un enfermo con agra­
nulocitosis después de 14 transfusiones de san­
gre procedente de un enfermo <:on leucemia mie­
loide crónica, que tenía un recuento de 270.000 
leucocitos por mílimetro cúbico. 

Dentro del mismo orden de hechos, .STRUMIA 
declara que un tratamiento eficaz de la agranu­
locitcsis consiste en la inyección intramuscular 
de lo que él llama "crema leucocítica"; la "cre­
ma" se obtiene centrifugando sangre normal ci­
tratada y separando la capa grisáceo-blanqueci­
na, constituída fundamentalmente por leucoci­
tos. A pesar de ello, no sabemos que nadie se 
haya ocupado de este procedimiento preconiza­
do por S1RUMIA. Desconocemos la eficacia de las 
transfusiones de sangre de febricitantes, proce­
dimiento defendido por LAINER, aunque no cree­
mos que sus efectos difieran de los que se ob­
tienen ccn sangre normal. 

También se han ensayado los preparados a 
base de médula ósea, como, por ejemplo, con pa­
pilla (TUDYKA) o extractos totales (BAUMANN), 
con los que no parecen conseguirse buenos r e­
sultados. Sin embargo, los concentrados de mé-

dula ósea amarilla han conseguido éxito en ma­
nos de MARBERG y WILES y de GIFFIN y W AT­
KINS, quienes recomiendan dosis diarias de 13 
a 20 gr. hasta que el recuento se haga normal 
y continuando con 3 a 7 gr. ｾｩ｡ｲｩｯｳ＠ ､ｾｾ｡ｮｴ ･＠ tres 
0 cuatro meses para prevemr la rec1d1va; pero 
otrcs autores no han confirmado estos resulta­
dos, a pesar de que experimentalmente CALD­
WELL y colaboradores consiguen una ｲ･ｳｰｵ･ｾｴ｡＠
inmediata y curación completa en cator'Ce d1as 
de los conejos intoxicados con b2nzeno, casa que 
no ocurrió con otros preparados ensayados, lo 
que también comprobó DIAMOND en un casa de 
agranulocitosis con tres recidivas. , . 

Constituyó un gran progreso en la terapeutl­
ca de la agranulocitosis la introducción por 
JACKSON y <:olaboradores del producto denomi­
nado K 96, que contiene una mezcla de mono­
nucleótidos del tipo del ácido nucleínico de la 
levadura, sustancias que químicamente son una 
combinación de una base púrica (adenina, gua­
nina) o pirimidina (citosina, urac1l) con una 
pentosa (d-ribcsa) y ácido fosfórico. El trata­
miento se hace poniendo cuatro o cinco inyec­
ciones diarias de 10 c. c. por vía in lramuscular; 
los resultados comienzan a manifestarse a par­
tir del segundo o tercer día y la eficacia alcan­
za su máximo al cuarto o quinto; en general no 
se produce reacción, aunque algunas vec::s ｳ ｾ＠

presentan molestias respiratorias o cardíacas, 
o, como señala JrMÉNEZ DíAZ, en un caso suyo 
se presentó una crisis con escalofríos y males­
tar intenso seguido de mayor elevación febril, 
que pasó sin consecuencias. Los citados JACK­
SON y colaboradores revisaron 69 casos trata­
dos por este método en Norteamérica por 40 mé­
dicos diferentes, y les resultados muestran la 
mayor reducción en la mortalidad desde que fué 
descrita la enfermedad, insistiendo JACKSON en 
la importancia de la dosificación, que no se apar­
ta de la que más arriba hemos indicado, pero 
recomienda que debe continuarse hasta que haya 
un aumento evidente en el recuento de granulo­
citos y después administrar diariamente canti­
dades más pequeñas hasta que el recuento sea 
normal durante varios días consecutivos; dada 
la intensa gravedad del proceso y que los efec­
tos del pentanucleótido no se manifiestan hasta 
pasados unos días de su administración, es de 
resaltar la gran importancia que reviste la ini­
ciación lo más precoz posible de esta terapéu­
tica. Los resultados alcanzados al comienzo de 
esta nueva épcca del tratamiento de la agranu­
locitosis fueron alentadores en manos de dife­
rentes autores, y así, por ejemplo, DOAN, en una 
estadística de 44 casos, declara haber reducido 
la mortalidad al 25 por 100 de los casos. En 
nuestra Clínica, BIELSCHOWSKY y PuiG LEAL pre­
pararon un producto obtenido por la transfor­
mación del polinucleótido en mononucleótidos 
(mielosanil) de gran eficacia terapéutica, y Jr­
MÉNEZ DíAZ consiguió la curación de los cuatro 
casos tratados con dicho producto. 

Para evitar las reacciones desagradables con-

, 
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secutivas a la inyección de los nucleótidos, 
WITTS recomienda utilizar el método de infusión 
intravenosa continua gota a gota, · para lo cual 
disuelve 20 c. c. del pentanucleótido en un litro 
de suero fisiológico y la administración se hace 
a un ritmo nunca superior a 50-100 gotas por 
minuto. 

Aunque de ninguna manera negamos la uti­
lidad de estos preparados, sino que, por el con­
trario, creemos que .en gran parte de los cases 
su eficacia es indiscutible, sin embargo los re­
sultados obtenidos por diferentes autores no son 
tan uniformes ni satisfactorios como par.ecía de­
ducirse de las primeras y alentadcras comuni­
caciones. Por ejemplo, RoHR y HEILMEYER seña­
lan que no han obtenido resultados convincen­
tes; FETTEs y WHITBY, en Inglaterra, manifies­
tan habEr fracasado en algunos casos, y WHITBY 
y BRITTON, de 11 casos tratados sólo 5 curaron. 
Hay que reconocer que se ha instalado una gran 
desconfianza en este método, y en todos los ca­
sos descritos recientemente en la lituatura pue­
de verse que ninguno de los autores lo emplea 
como única medicación, sino siempre ascciada a 
otros procedimi-entos cuya eficacia tampoco es 
muy demostrativa, indicando la intención un 
tanto empírica de conseguir el efecto deseado a 
base de administrar muchos productcs, y lo que 
aún es peor, ponen en duda la eficacia del pen­
tanucleótido en los casos curados. Nuestra im­
presión es, naturalmente, que con los nucleóti­
dos no hemos conseguido una panacea de la agra­
nulocitosis, pmsto que hay casos que no res­
ponden a él, pero que, sin embargo, hay otros en 
los que la respuesta es brillante y que, por lo 
tanto, no está nunca de más el utilizar esta te­
rapéutica, ya que, en gmeral, no puede hacerse 
por el cuadro hemático una diferenciación entre 
los diferentes tipos de agranulocitosis, y ló­
gicamente no puede esperarse nada del penta­
nucleótido en las neutropenias malignas con 
aplasia de la médula 'ósea, pero sí, en cambio, 
en los otros tipos de médula ncrmal o hiper­
plástica, en los que la causa de la agranulocito­
sis parece ser la falta de la movilización y li­
beración a la sangre circulante de los granulo­
citos. 

Dentro de este mismo tipo de t erapéutica de­
bemos señalar el empleo del sulfato de adenina 
preccnizado por REZNIKOFF; se trata de un 
producto no tóxico, y que solamente algunas ve­
ces produce reacciones leves; la dosificación 
para un adulto es de un gramo en 35 a 40 c. c. 
de suero fisiológico, administrado pcr vía intra­
venosa y a una temperatura suficiente para evi­
tar la precipitación, y esto se repite tres veces 
al día durante tres días por lo menos, ya que ge­
neralmente se presenta un claro aumento de los 
neutrófilos en el espacio de cuarenta y ocho ho­
ｲｾｳＮ＠ Les resultados señalados por REZNIKOFF in­
dican una relativamente buena eficacia en los 
｣ｾｳｯｳ＠ considerados como idiopáticos (11 cura­
Clones de 15 casos tratados), y solamente dos 

• 
curaciones de 20 casos considerados cerno se­
cundarios. 

RusKIN, en un trabajo referente al estudio de 
las lesiones de las mucosas, tan pronunciadas en 
las enfermedades caracterizadas por leucopenia 
y agranulocitosis y sobre el papel de los nu­
cleótidcs en su terapéutica, declara que la ex­
tensa investigación fisiológica del ácido adení­
lico ha demostrado, entre otras cosas, que su 
administración se acompaña de un aumento de 
todo el cuadro hemático (hemoglobina, glóbulos 
rajes y leucocitos) y después de hacer una con­
sideración sobre la química del ácido nucleico, 
concluye diciendo que lo fundamental en la agra­
nulocitosis es la alteración en el metabolismo del 
ácido nucleico, hipótesis que a todas luces es 
absurda e imposible de mantener desde todos 
les puntos de vista; comunica haber tratado 
cuatro casos, uno de agranulocitosis y tres de 
leucopenia intensa, por sulfonamidas con adeni­
lato de hierro, con curación en todos ellos. 

Antes de pasar adelante quisiera referirme, 
aunque brevemente, al procedimiento intrcdu­
cido por FRIEDEMANN, esto es, la irradiación de 
los huesos largos con la vigésima parte de la 
dosis eritema. Dicho autor señaló la curación de 
cuatro casos así tratados, observando una me­
jería de los síntomas y del cuadro hemático a 
partir de las veinticuatro-treinta y seis horas de 
la aplicación. Posteriormente el propio FRIEDE­
MANN y ELKELES refirieron nuevos éxitos, mien­
tras que TAUSSIG y SCHNOEBELEN y W ATERS y 
FIROR señalan la curación de seis de nueve casos 
tratados, y RIDPATH obtime también una reac­
ción granulocítica inmediata, aunque utilizando 
una dosificación diferente. Es difícil precisar la 
dosis correcta, puesto que depende necesaria­
mente del tamaño del enfermo y de otras va­
riables. DOAN considera que los rayos X actúan 
únicamente en los casos de médula hiperplástica, 
puesto que al destruir focos de tejido mieloide 
liberan nucleótidos autógenos; es pcsible que se 
produzcan nucleótidos o algún otro factor por 
la acción de los rayos sobre otras células del or­
ganismo y no necesariamente sobre las células 
mielcides; otros autores sugieren que el efecto 
de los rayos X se debería a una acción estimu­
lante directa sobre las propias células rnieloides. 
No obstante los buenos resultados obtenidos con 
la radioterapia, su generalización no es posible 
y sólo en ecotadas ocasiones puede emplearse y 
naturalmente debemos ha<!er constar que no 
d eja de ser un procedimiento peligroso, pues la 
dosificación excesiva en general y en particular 
en los casos de aplasia medular puede ser real­
mente perjudicial. 

Otro de los métodes empleados en el trata­
miento ae la agranulocitosis es la administra­
ción de preparados de hígado. Fueron FORAN y 
colaboradores los que primeran1mte emplearon 
un preparado de hígado por vía intravencsa se­
guido de la administración oral de un extracto 
hepático, señalando la curación al sexto día de 
cinco casos de agranulocitosis, y obteniendo si-
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multáneamente un marcado aumento de los gra­
nulocitos. Estos resultados fueron confirmados 
posteriormente por voN BoNSDORFF utilizando 
un extracto hepático por vía intramuscular. La 
intención terapéutica del empleo de les extrac­
tos de hígado era primitivamente el conseguir 
un aummto de los granulocitos circulantes sm 
que por entonces se tuviera idea de su modo de 
actuación, pero recientemmte se ha aclarado 
este problema al producir experimentalmente 
agranulocitcsis en las ratas por la adición de 
cantidades conocidas de sulfonamidas a dietas 
punhcadas por DAFI' y colaboradores y AxEL­
ROD y colaboradorEs, y conflrmados por otros 
autores (KOR!'.'BERG y cclaboradores, VYILSON y 
colaboradores, W AISi\IAN y ELVEHJEM y CAMP­
BELL y colaboradores). La leucopenia y agranu­
locltosis que aparecen en los an.una1es que reci­
bm suJJoguamdma ccn dietas punflcadas pueden 
prevmirse o curarse por la adlción de higado o 
de su eluído por norita; parece deducirse que el 
hígado actuaría a través de su conterudo en áci­
do tólico. Sm embargo, los resultados con los ex­
tractos de hígado no son siempre acEptables, 
posiblemente por tratarse de preparadcs muy 
purificados, y en los que habria disminuído su 
contemdo en ácido fó.Ico. Es verosírrul que el 
ácido fálico no sea el único factor de los extrac­
tos de hígado, punto de vista sostemdo por liiLL, 
ScoTT y colaboradores, qmenes manúiestan la 
necesidad de la asociación del ácido fólico con 
una lactona derivada de la piridoxma; VILTER 
y colaboradores consiguen la desaparición de la 
neutropenia en enfermos de anemia perniciosa 
ccn inyecciones intravenosas de piridoxina; 
CARTWRIGHT y colaboradores observaron leuco­
pmias en animales sometidos a dietas privadas 
de piridoxina. CANTOR y ScoTT consiguieron muy 
buenos resultados clírucos m un caso de neutro­
penia por sulfctiazol con inyecciones intraveno­
sas diarias de 125-200 mgr. de piridoxina duran­
te seis días, e igualmente señala TAYLOR en un 
caso de agranulocitosis por tiouracilo. Por otro 
lado, MENTEN y GRAFF hicieron un tratamiento 
combinado con un prEparado de hígado cuyo 
contenido en ácido fólico era de 48 microgramos 
por gramo de peso y piridoxina en 22 niños, y un 
adulto con granulocitcpenia consecutiva a la te­
rapéutica con sulfonarnidas; en 13 se pudo ver 
una respuesta favorable, que sólo se mantuvo en 
la mitad de los casos, y atribuyen sus poco bri­
llantes resultados a que la dosificación del fac­
tor del L. casei no fué la adecuada. KNuTSON y 
cclaboradores no obtuvieron buenos resultados 
con la administración de piridoxina. Además, 
NEWMAN y JoNEs refieren la presentación de 
agranulocitosis a pesar de la administración de 
grandes dosis profilácticas de ácido fálico. 

La conducta terapéutica en la agranulocitosis 
ha variado radicalmente a partir de la comuni­
cación de DAMESHEK y WOLFSON. Estos autores 
señalaron que la desaparición de los granulcci­
tos de la sangre circulante conduce, efectiva­
mente, a la producción de ulceraciones cutáneas 

y mucosas, donde se instala la infección, que rá­
pidamente se difunde por faltarles a los tejidos 
sus mecanismos defensivos, constituídos por los 
leucccitos neutrófilos, y cuya consecuencia es la 
presentación de una sepsis fulminante, que, por 
un lado, inhibe la producción y salida a la san­
gre circulante de los granulocitos, y, por otro, 
conduce rápidamente a la muerte ; su tesis es 
que lo primordial en la agranulocitosis es com­
batir la infección y no preocuparse de la médula 
ósea, ya que si se pueden controlar la infecCión 
y la toxerrua se regenerará espontáneamente la 
producción y liberaCión de los neutrótilos, y 
aconsejan que ante todo caso de agranuloc1tos1S 
aparec1da en el curso de una terapeutlCa con sul­
fonamidas, no solamente no debe suspenderse 1a 
droga, sino que debe contmuarse su adrnirustra­
ción, pues la apanción de los lwcoc1tos, supri­
mida la infeccion, se realizará espontáneamente. 
Un punto de vista similar sustentaban .l!lTZ­
HUGH e !VEs, quienes aconsejaban la administra­
ción de sultonarnidas en el trataruimto de las 
infecciones asociadas con granulopema e inclu­
so ccn agranU...OCltOSlS, y H.t.aLIG y VISVESWAR rc­
corruenaan la sultoplndma para el tratamiento 
de las intecciones muy tóxicas del tracto urma­
rio, hasta en presencia de granulocitopema, y 
que para el empleo de las suaonam1das no cons­
t1mye contramU1cac10n la eXlstcncia de agranu­
loc!LOsis. 

En un importante trabajo, NIXON, ECKERT y 
HoLMEs rerJ.eren la curac1on de tres casos de 
agranu...ocitosis por sultod.iazina, en los que el 
tratamiento con transtus10nes, pentanuclt.otido 
y extractos hepáticos no cons1gu10 nada abso­
lutamente, y que curaron ccntmuando con la ad­
rrurustración de sultodiazina. ::;us concluswms 
son que la agranulocitosis por sulfodiazma apa­
recioa durante las inreccwnes agudas deoe 
tratarse con más sulfodlazma, que puede tmer 
lugar la reg enerac1ón espontam:.a de ws neutró­
fuos durante el tratam1ento ccn dicha droga, · 
que ésta es capaz de controlar la seps1s que aco1n­
paña a la agranuloc1tosis y que puzde emplear­
se en la agr·anulocltosis SI eXJ.ste mteccwn o es 
inminente; creen que al enfezmo que desarrolla 
una agranulocitosis sin especií1car su causa no 
debe pnvárse1e de los meruos mas et1eaces para 
ccmbaur la sepsis que la complica, y especial­
mente debe recomendarse la sultodiazilla en can­
tidad suficiente para mantener un nivel sanguí­
neo de 10-20 mgr. por 100 hasta que desaparez­
ca la depresión temporal de la médula osea y 
funcionen nuevamEnte los mecanismos normales 
de defensa. Personalmente, y desde un punto 
de vista teórico, repugna ante un caso de agra­
nulocitosis por sulfonamidas seguir admmis­
trando el preparado que sabemos es la causa 
de aquélla, y nuestra tendencia natural sería sus­
penderla; pero, claro está, cabe pensar en un 
caso dado que quizá no sea posible dictaminar 
el papel que desempeñan en la producción de la 
agranulocitosis los dos factores que posible­
mente entran en juego, esto es, la infección y la 
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droga y, naturalmente, no parece lógico supri­
mir ésta si conocemos su eficacia para comba­
tirla, ya que conseguiríamos el empeoramiento 
de la infección y de la agranulocitosis. 

Este dilema, así planteado, ha tenido, afortu­
nadamente, una inmejorable solución, y es el em­
pleo terapéutico en la agranulocitosis de la pe­
nicilina. Los primeros estudios sobre la peni­
cilina revelaron que no afecta para nada a la 
actividad leucocítica. Ya en 1941 ABRAHAM y 
colaboradores comunicaron el caso de un niño 
que presentó en el curso de una pielonefritis 
grave un cuadro de agranulccitosis por la admi­
nistración de sulfopiridina; el tratamiento con 
penicilina consiguió la curación de la infección, 
y pudo verse cómo espontáneamente se regene­
raban los leucocitos. Dos años más tarde, HER­
RELL demostró también que podía usarse la pe­
nicilina sin ningún peligro en los cases de gra­
nulopenias e incluso de agranulocitosis por in­
fecciones graves; en efecto, comunicaba el caso 
de un enfermo con celulitis nasal y facial que 
desarrolló una agranulocitosis tóxica no medi­
camentcsa, y para controlar la infección le dió 
penicilina, observando cómo conforme iba des­
apareciendo la infección aumentaban progresi­
vamente los neutrófilos. 

Vemos, pues, que en estos dos casos citados 
la penicilina fué usada sin tener en cumta la 
agranulocitosis y no para ccmbatirla, pero en 
estos tres últimos años este antibiótico se viene 
empleando específicamente. Descritos están en la 
literatura bastantes casos y de diferente etiolo­
gía; así, por ejemplo, agranulocitosis por sul­
fcnarnidas, por arsenicales, por tiouracilo, por 
piramidón, sales de oro, de. La lectura de to­
das las comunicaciones, entre las que d.:staca 
la de nuestros compatriotas TORRES GoNZÁLEZ 
y DiEz MELCHOR, ilusta la gran importancia 
de controlar la infección secundaria en la 
agranulocitosis, pues al hacerlo se proporciona 
a la médula ósea la posibilidad de curar espon­
táneamente; la penicilina actúa como un susti­
tuto temporal de la actividad fagocitaría de los 
granulocitos hasta que se renueve la granulo­
poyesis. 

Al principio no se administraba exclusivamen­
te la penicilina, sino que se la asociaba con uno o 
más agentes leucopoyéticos. Sin embargo, la ten­
dencia actual es a emplearla como único remedio; 
la dosificación total de penicilina osciló entre 
132.COO y 6.480.000 unidades, administradas en 
cuatro a veintiún días, y la curación tuvo lugar 
entre los cuatro y diez dias. Según VoRHAUS y 
ROTHENDLER, es necesario por lo menos admi­
nistrar un millón de unidades para controlar la 
agranulocitosis por el tiouracilo. La ､ｯｳｩｾｩ｣ｾ｣ｩ￳ｮ＠
total de penicilina y el tiempo de su admmistra­
ción variará, naturalmente, según las caracte­
rísticas del proceso motiv:,tdor de la agranulo­
citosis, ya que se requerirán mayores dosis de 
PEnicilina para tratar, por ejemplc, ｵｾ｡＠ ｳ･ｰＮｾｩｳ＠
por agranulocitosis asociada a una mfecc10n 
grave, que la consecutiva a lá administración de 

tiouracilo. La administración de penicilina se 
hará por vía íntramuscular y a la dosis de 30-
35.000 unidades cada tres horas, mantenida el 
tiempo necesario para observar un recumto leu­
cocitario ncrmal permanente. Los resultados no 
pueden ser más brillantes; todos los casos tra­
tados con penicilina curaron, salvo aquellos en 
los que la terapéutica se inició tardíamente o la 
dosificación fué insuficiente. 

Por último, no debemos olvidarnos de los cui­
dados locales y generales que requieren los en­
fermos de agranulocitosis. Hay que mantener 
una limpieza extremada de la boca y en gmeral 
de tedas las cavidades naturales; en el caso de 
necrosis, extirpar únicamente las partes necro­
sadas respetando las no afectas. Conviene admi• 
nistrar una dieta líquida y nutritiva, no sólo 
por la dificultad que para tragar tienen estos en­
fermos, sino también con el fin de reponer sus 
pérdidas. Al mismo tiempo deberán adminis­
trarse vitaminas, especialmmte las del comple­
jo By vitamina C. Finalmente, para calmar les 
dolores, debe recurrirse á la morlina o sus de­
rivados (codeína). 
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NOVEDADES TERAPEUTICAS 

Ineficacia de la piridoxina en la cpilepsia.-El 
emplw de· piridoxina en la (pilepsia estaba jus­
tificado por observar CHICK y sus colaboradores 
accesos de epi' 2psia En cerdos priv: dos de tal 
vitamina. Posteriormente se observó el mismo 
fenómeno en ratas, y tanto ·En uno como ·en otro 
caso, la adición de piridoxina a la dieta era ca­
paz de suprimir los accidentEs convulsivos. Fox 
y TuLLIDGE ("Lanc2t", 2, 345, 1946) han trat1-
do a ocho niños ･ｰｩｬ￩ｾｴｩ｣ｯｳ＠ con piridoxina. Al­
gunos de los niños padecían solamente pstit mal 
y otros prEs-entaban combinados accesos convul­
sivos y p2tit mal. Las dosis €mpleadas fmron 
variables, entre 20 y 100 mgr. diarios de pirido­
xina, y €1 tratamiento se mantuvo durante- tres 
a ocho semanas. En ningún caso se observó va­
riación en el número e intensidad de los accesos 
€pilépticos, ni tampoco ｳｾ＠ apreció ningún cam­
bio físico o psíquico en los niños objeto del es­
tudio. 

Vacuna contra la parotiditis epidémica.-La 
gran contagiosidad de la parotiditis epidémica 
y la posibilidad de gravEs complicaciones (orqui­
tis y encEfalitis) hacen dEseabl-e la obtención de 
un medio con el que ｾ･＠ pueda imp: dir la apari­
ción de la enfermedad, especialmente en niños 

débiles. STOKES, ENDERS, MARIS y KA.NE ("J. 
ExpEr. Mcd.", 84, 407, 1946) han estudiado la 
posibilidad de descubrir las personas suscepti­
bks ､ ｾ＠ infectarse en una comunidad, y lo han 
logrado por la práctica de una reacción de sen­
sibilidad cutám a con un preparado de virus. 
Han obtenido una vacuna doe virus, a partir de 
parótida de mono infectado, la cual se suspende 
al 10 pcr 100 en solución salina que contiene 
0,3 por 100 de formol; se emplean dos o tres in­
yecciones de O, 3 c. c., con intErvalos de cinco 
días. La experiEncia de los autores se ha ｲ･ ｾ ｬｩﾭ

zado ·En 41 niños; posteriormente estos 41 y 
otros 32 no vacunados fueron inoculados con un 
virus activo de parotiditis. Así como en los tes­
t igos ｳ ｾ＠ produjo la ･ｮｦｾｲｭ･､｡､Ｌ＠ en la mitad de 
los vacunados no se consiguió obtemr:a o la 
sintomatología fué (Xtrzordinariamente atenua­
da. En los niños vacunados se demuestra un au­
mento de anticuerpos fijadores de complemento, 
pero su título no guarda relación con la resis­
t 2ncia adquirida para la inoculación posterior 
del virus activo. · 

Tratamiento de la sensibilidad a los extractos 
hepáticos.-En los últimos años se han comuni­
c:.do bastantes casos de sensibilidad a los ex-
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