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RESUME

L’auteur estime que les méthodes dont on dis-
pose aujourd’hui pour le diagnostic du cancer de
I'estomac, ne permettent en réalité de faire un
véritable diagnostic précocz. Par contre, on peut
obtenir des résultats meilleurs réalisant unz vé-
ritable prophylaxie, c’est a dire en faisant atten-
tion et traitant rapidement avec efficace toutes
les gastropathies qui pzuvent servir comme base
au développement de la néoplasie.

NUESTRA CASUISTICA DE ESTREPTOMI-
CINA EN LA TUBERCULOSIS PULMONAR
INFANTIL

J. L., ALVAREZ-SALA MORIS
y R. NAVARRO GUTIERREZ

Las dificultades para la formacién de un jui-
cio sobre la auténtica efectividad d= la estrep-
tomicina en las diferentes localizacionss de la
tuberculosis humana, tanto las procedentes
intrinsecamente del problema como las deriva-
das de la casi imposibilidad algunas veces de
adquisicion del medicam:nto, provacan que el
conocimiento de las casuisticas de los diferentes
autores tenga hoy dia gran valor, ya que del
conjunto de ellas, desde los diversos campos de
la Medicina, se podra ir deéduciendo juicios fun-
damentados sobre los resultados de la nueva te-
rapéutica.

Ademas, es este aspecto del problema el refe-
rente a la acecién d:] nuevo antibi6tico sobre la
tuberculosis humana en curso, €l mas neccesita-
do actualmente de contribuciones. Porque los

.otros dos importantes aspectos, el de la accion

de la estreptomicina sobre ¢l bacilo tuberculoso
“in vitro” y el de la accién de este antibiético so-
bre la tuberculosis de los animales de experi-
mentacion, han sido ampliamente cultivados ya
por los norteaméricanos—los descubridores—.
Y de ellos, de estos dos tltimos aspectos, se ha
deducido la seguridad del efecto bacteriostatico,
y acaso también bactericida del nuevo antibi6ti-
co sobre el germen dz Koch, En cambio, sobre los
resultados de la aplicacion en la clinica huma-
na las informaciones son ain, en cierta medida,
contradictorias.

Decimos en cierta medida tan sélo porque el
éxito de la nueva terapéutica ¢n algunas formas
de la tuberculosis es absoclutamente indudable;
los clinicos americanos mas que nadie, y los de
otros paises también, aportan de continuo refe-
rencias a la aplicacién en nuevas formas con
éxitos sorprendentes en algunos casos. Por eso
podriamos esquematizar asi la situacién actual
del importante capitulo referente a la indicacion

de la terapéutica estreptomicinica en las distip.
tas formas de la tuberculosis pulmonar:

A —La aplicacién de éxito més franco se Jo.
gra, si se estudia detenidamente teda la estadis.
tica, en los casos de laringitis tuberculosa, por
graves que sean las lesiones, hasta en las jormog
ulceradas de epiglotis, que siempre siguen, gin
el antibiético, una €velucion mortal. Exitos pa-
recidos, francamente brillantes, se logran tam-
bién en las bronquitis tuberculosas dz tipo agy-
do, inflamatorio o ulceroso; ello implica consi.
derar el beneficioso efecto que puede alcanzar
esta terapéutica en las lesiones pulmonares que
deriven de lesiones bronquiales como foco-ma-
dre, al suprimir éste. En cambio sucede lo con-
trario cuando la lesion laringea o bronquial s se-
cundaria y derivada de un foco pulmonar pri-
mitivo: la lesién derivada cura y la tuberculo-
sis pulmonar no se influye y sigue su evolucion.

B.—La meningilis tubcrculosa puede curar
—algunos casos—por un tratamiento largo, pre-
coz y suficiente con estreptomicina (gramo y
medio o dos gramos diarios, intramuscular, y
50-100 mgr. intrstecal, diarics también, durante
varias semanas). Son ya varios los casos publica-
dos en la literatura mundial; entre nosctoros co-
necemos uno muy convincinte de ALoNso Ba-
RRERA—alin no publicado—, y oimos otro a To-
RRES (GOsT, expuesto en la Academia Médico-
Quirtirgica.

Al parecer, esta forme de tubcreculosis cs la
que exige mayor duracion del tratamiento, el
cual debe prolongarsz, para legrar garantia se-
gura, bastante después de la curacion clinica y
de la ausencia de gérmenes en el liquido cefalo-
rraquideo, demostrada por la inoculacién al co-
bayo. Recientemente DEBRE y cols. insisten in-
cluso en la conveniencia de continuar el trata-
miento en estos casos indefinidamente, con do-
sis pequenas, de mantenimiento, a modo del “tra-
tamiento con insulina de los diabéticoes”, HEsta
opinién, sin embargo, no ha sido atn apoyada
por ninguno de los clinicos que informan sobre
Su experiencia., :

C.—Sobre la tuberculosis miliar, el primer tra-
bajo aparecido es el d2 BAGENSTOSS, FELDMANN
v HINSHAW, quienes estudiaron cineo casos tra-
tados con dosis suficientes en todos menos en el
primero; los enfermos murieron, pero el estudio
histopatolégico d2 las l:siones reveld claramen-
te la favorable modificacion: tendencia acen-
tuada a la fibrosis—de forma desordenada, pe-
netrante, no envolvente, como cuando regresa al-
glin nodulo espontaneamente—; casi ausencia
de caseificacion; en fin, tendencia regresiva
franca, de gran nimero de tubérculos. El curso
clinico de las granulias fué ademés mas lento
que €l que suelen seguir de ordinario los enfer-
mos de tan grave forma tuberculosa, y radiolo-
gicamente también se observarcn mejorias, asi
como analiticamente y hasta en el estudio de la
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coroides. Los autores sefalaron ademéis la ve-
gresién franca de las lesiones miliares en casi
todos los 6rganos de siembra y la persistencia,
en cambio, de les focos pulmonares primitivos,
prigen de la diseminacién; igualmsente, las lesio-
nes cerebrales, en contraposicién a las menin-
geas, 1o ofrecian la menor gefizl de evolucién
favorable; en ellas no habia, ademas, concentra-
cién alguna d2 antibiético, en contraposicién a
otros 6rganos, sin que se pueda explicar bien la
causa del fenémeno.

Posteriorm:nte, GODWARD ha publicado un
caso de curacion segura; se trataba de una tu-
berculosis miliar post-pleuritica aguda, qus se
empezo a tratar con estreptomicina a las cinco
semanas de ser hecho el diagnéstico, y con un
estado gencral malisimo; la dosis total fué de
295 gr., juntamente con 650 gr. de agentes li-
potropos (3 gr. diarios d2 metionina con dos de
cloruro de colina),

Recientemente, TAYLOR y SNIVELY publican
otro caso curado radiolégicamente con tres me-
sts de tratamiento a dosis de 1,8 gr. diarios, pero
que posteriormente emp:ord y muri6; la autop-
gia, como en los casos de BAGGENSTOSS, FELD-
MANN y HINSHAW, ya citados, mostré schales in-
dudables de curacién de tubérculos y gran for-
macién fibrosa cicatricial extensa. El enfermo
tuvo también una complicacion meningea muy
intensa. APPELBAUM y HALKIN publicaren hace
poco un caso analogo en curso y en sistema de
tratamiento, curado.

Rios LEcHUGA nos ha informado sobre tres
casos de regresion; en alguno de ellos, sin em-
bargo, persistian lesiones cavitarias przvias a las
siembras miliares, y qus la estreptomicina no
lograba, naturalmente, cerrar,

SANFORD y O'BRIEN publican también dos ca-
sos curados con 30 gr. de estreptomicina, y con
tres meses de observacién en plina salud des-
pués de haber terminado el tratamiento.

Finalmente, los primeros experimentadores en
clinica humana fucron también los primeros en
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publicar casos de tuberculosis miliares regre-
sadas en sus estadisticas de tratamisnto. Ante
el Consejo de Farmacia y Quimica norteamerica-
no ha sido presentado a fines del pasado afio
un extenso informe sobre todos los casos reco-
gidos de tratamiento de las distintas formas de
tuberculosis con estreptomicina; de todas las
encuestas hechas hasta el dia, €s sin duda la de
mas valor, dada la mayor practica y experiencia
de los clinicos de aquel pais. Veintidés hospitales
militares del Ejército y de la Marina, quien:s
més disponibilidades tuvieron del antibibtico,
aunan su experiencia en este informs=, En él se
encuentran 67 casos de tuberculosis miliarcs tra-
tadas, 27 puras y 40 cembinadas con meningitis.
Por lo instructivo de su estudio, reproducimos en
cuadro sinéptico todos los casos. En ¢l resul-
tado final se cbtuvieron 20 casos de curaciones
de tubcrculosis miliares puras y 11 entre las
combinadas con meningitis.

Nosotros aportamos también dos casos indis-
cutibles de esta forma de tuberculosis curados
por la estreptomicina,

En general, sobre todas las formas hematége-
nas frescas, la estrcptomicina parece que des-
pliega—apoyados siempre tan sélo tn la escasa
casuistica conocida; de ahi el interés de las apor-
tacicnes—una accién favorable curativa; con
mas razon sobre las formas de menor intensidad,
miliares discretas, bacilemias nacidas de un foco
cualquiera, tifobacilosis, incluse formas hema-
togenas infiltrativas (TAPIA publica recientemen-
te tres casos).

D.—Sobre las formas iniciales infiltrativas del
adolesconte y del adulto—infiltrado precoz, infil-
trado inicial cualquiera, tisis apical nodular evo-
lutiva fresea, ete.—no s conoce bien el efecto de
la estreptomicina por la insuficiencia de comu-
nicacion:s; sin embargo, las pocas publicaciones
que existen en algunos casos afirman el efecto
favorable—aceleracién de la reabsorci6n, pre-
vineion de la bacilemia—de la estreptomicina,

CUADRO DE CASOS DE TUBERCULOSIS MILTARES Y MENINGEAS TRATADAS CON ESTREPTOMICINA RE-
COGIDOS EN EL INFORME AL CONSEJO NORTEAMERICANO DE FARMACIA Y QUIMICA, ARO 1047
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Recientemente, informan autores americanos
con mas amplia estadistica. JENKINS, PECK,
RED y WILLIS, con 23 casos; FISCHER, TINGEY y
WALLACE, con 100 casos, y CANADA, con 37 casos.
Todos estos experimentadores coincid:n en la
apreciacion de que la estreptomicina logra posi-
tivas mejorias—frente a lotes testigos, seguidces,
con las mismas l:siones, sin estreptomicina—en
los casos con lesiones exudativas sin caseosis o
cOn casiosis minimas, mejorias tanto mas mar-
cadas cuanto mas recientes y menos extsnsas
sean las infiltraciones, y que la asociacion de
cualquisr otra terapéutica indicada aumenta los
buenog efectos del tratamiento.

E.—Recientemente, ALLISON publica 8 casos
de neumonia caseosa tipica tratados con estrep-
tomicina, e informa d:] buen éxito d2 la mi=ma
en el sentido de lograr apagar de modo acentua-
do la toxicidad del proceso; la imagen radiolégi-
ca continuaba mucho tiempo igual, pero a la
larga, al parecer, ocurria una transformacién fi-
brosa favorable. Aconseja la dosis de 2 gr. dia-
rios durante dos meses, y luego 3 gr. diarios
otro mes, No hemos lcido otras comunicaciones
sobre el empleo del antibi6tico en neumonias ca-
seosas,

F.—Las mismas dificultades de juicio existen
sobre la aplicaciéon de estreptomicina en las for-
mas infiltrativas infantiles (complejo primario
agudo, adenopatias activas intumescentes ¢ ¢n
regresion, infiltraciones secundarias): los ca-
s0s recientes de SANFORD y O’BRIEN, tratados
con una dosis total de 30 gr., evolucionaron bien,
y la curacion fué lograda en ese mes de trata-
miento. Aunque siguen generalmente un curso
benigno, evolucién tan rapida no suele ser la re-
gla en estos tipos de tuberculosis pulmonar, Nos-
otros presentamos 4 casos alin mas convincentes,
pues hemos observado todavia méas acentuada
ésta de evolucién favorab'e frente a los periodos

evolutivos normales de dichas formas no tra-
tadas.

G.—El estudio de la accién de la estreptomi-
cina <obre las tuberculosis catrapulmon:res esti
€n curso; parece comprobarse €l buen ¢f2cto so-
bre las bien recientes, conforme a la primera
oricntacion optimista de CoOKE, GREENE y HINS-
HAW (es de destacar aqui, sin embargo, Ja fran-
ca tendencia a las recidivas); y es digna tam-
bién de ser sefialada, a este mismo risvecto, la
favorable influencia del moderno antibiético so-
bre las lesioncs tuberculosas digestwas frescas
y derivadas de la tuberculosis pulmonar (sobre
todo, conforme indica TAPIA, en las alteraciones
digestivas téxicas que tan frecuentes son en los
periodos agudos de la tuberculosis pulmonar).
Recientemente SWELRY publica buencs resulta-
dos en el tratamiento de la enteritis tuberculosa;
¥ lo mismo FELDMAN y HINSHAW. MARKOFF co-
munica, posteriormente atn, francas mejorias en
tuberculosis crénicas ileocecales con la adminis-
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tracién de la estreptomicina en enema alto Y en
dosis de 250 mgr, cada vez en 500 c. c. de suery
fisiologico, y asociada a la estreptomicina parey.
teral.

H.—Tenemos el concepto, porque ya existen 3
este respecto algunas publicaciones convineep.
tes (TAPIA y cols.; GLOVER, CLAGET y HINSHAW),
y porque himos presenciado personalmente va.
rios casos, de que muchas veces la estreptomi.
cina, en cualquier forma de tuberculosis pulmo.
nar avanzada, no es inutil: previene disemina-
ciones bronquicas y hematicas posibles, acaso
incluso frena el normal ritmo de extension Je-
sional y, finalmente, apaga en parte casi siem-
pre, si existe, la toxicidad del proceso. Por ¢so
€s de aconsejar, y asi procedemos en la practica,
el tratamiento previo, simultaneo y posterior de
fondo con estreptomicina en todo caso de tu-
b rculesis pulmonar candidato inmediato a una
intervencién de plastia o incluso de r:is:cciin
pulmonar (GLovErR y HINSHAW; Anix y Escu-
DERO).

I.—Sobre las grandes cavidadcs, aparte de
esta accion general antitéxica y moderadora del
ritmo de progresion, la ¢streptomicina es, natu-
ralmente, inutil. Eso proviene del escaso riego
que existe, como es sabido, en el interior d= ¢s-
tas formaciones (CANETTI), del edema pericavi-
tario que impide los aflujos sanguineos vivos d=
rcaccion (BERBLINGER) y de la naturaleza qui-
mica del medio cavitario (acido, rico en lipoides
y enzimas), contraria a la que favorece la bue-
na accion de la estreptomicina (alealina, insolu-
ble en los lipoides). Los estudios de STEENKEN,
Esoro y WOLINSKY demuestran que sobre las ca-
vernas seé deposita la estreptomicina, adminis-
trada en la experiencia, en cuantia notablemen-
te menor que sobre todas las demés partes y seg-
mentos de los pulmones tuberculosos (incluidos
el arbol bronquial y la pleura).

Por €so recientemente TANNER, BALSIGER,
OSCHNER y STAMM tratan las cavernas tubercu-
losas con inyeccién intracavitaria a través de la
pared costal de estreptomicina en dosis de medio
gramo diario, durante varios dias, con técnica
de muy sencilla realizacion. Publican éxito par-
cial bien claro en 4 casos de 6 tratados, en caver-
nas gruesas que contraindicaban los procederes
conocidos de colapso. Los dos casog de fracaso
se debian a la expulsién por la tos del medica-
mento, que no era tolerado.

ALIX y ESCUDERO nos han comunicado tam-
bién rccientemente con buena impresion casos
de empleo complementario de estreptomicina
por via intrabronquial en tuberculosis cavitaria
grave en trance de tratamientos quirtrgicos de
reseccion.

* AS1 estd resumido brevemente, para procurar
al lector una rapida idea orientadora (comen-
tarios mas extensos véanse, quien los busque, en
los libros y articulos espafioles recientes de Se-
GOVIA DE ARANA y PALACIOS MATEOS, de MAR-
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QuEZ, de TaPIA y colaboradores, de ZAPATERO
DoMINGUEZ, etc.), €l capitulo de las indicacio-
nes de la estreptomicina en la tuberculosis €n el
momento actual. A medida que surgen publi-
caciones €n €l mundo entero se iran delimitan-
do mejor las formas que son mas influencia-
bles, y recogida experiencia de todos los paises,
¢l capitulo quedara—lo que es tan importan-
te—solidamente definido, Por eso estamog ho-
ra en el momento de prestar gran valor a todas
las comunicaciones de tratamicnto v de exponer
su experiencia todos los autores.

Hemos recogido 6 casos de tuberculosis in-
fantil tratada con estreptomicina, que expone-
mos a ccntinuacion:

Primer caso.—E, S, nifia de quince afios, en plena
pubsrtad. Cemienza con signos ligeros de intoxicacién

el mes de febrero de 1947: febricula, malestar general,
tos, anorexia, La fiebre sube a log pocos dias y el meé-

Fig, 1.—Caso E. 8. R, (15-1T1-47.) Adenopatias miultipies bi-

del

laterales de mediastino; se aprecia el infarto preferante
ganglio de Botal, Siembra miliar difusa y discreta.

dico de cabecera piensa al principio en un cuadro eber-
thiano o similar.

E] estudio analitico debido es megativo; entonces se
hace una placz radiografica, gue demuestra adenopa-
tias bilaterales (infartos del ganglio de Botal ¥ del
ranglio de la pifurcacion), con congestion hiliar dere-
cha y siembra pulmonar hsmatégena bilateral discre-
ta (fizg. 1), La V. de S. en de 60 mm.; el estudio mor-
fclgico de la sangre mo sehala datos de interés.

Se impone un tratamiento de Teposo, alimentacion
abundante, vitamina C ¥ estreptomicina, un gramo dia-
rio en inyeccién cada tres horas. :

Mes y medio después la regresion es franca (fig. 2);
la. miliar ha desaparecido, el ganglio infartado y tume-
facto ha regresado también ¥y muestra en su seno fo-
cos claros ¢ cal; la congestion del hilio derecho, radio-
l6gicamente, no se revela. El estado general es bufno.

Se interrumpe la estreptomicina al acabar los trein-
ta gramos; 1= muchacha se encuentra bien durante quin-
ce dias. Pero un dia vuelven el malestar general y 1a
fiebre; se presenta ademas estrefiimiento y rigidez de
nuca, y se instaura tumultuosamente una meningitis

tuberculosa. v
Se comienza de nuevo el tratamiento estreptomicini-
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Fig. 2 —Caso E. 8, (18-IV-47.) A los 30 gr, de estreptomicina,

La siembra discreta ha desapare cido, Considerable reduc-
cién de las adenopatias, que muestran en su seno conglo-
merados francos de cal

¢o, a los cuatro dias de iniciarse el cuadro se inyecta
un gramgp diario. Pero la meningitis evoluciona rapida-
mente y la nifia muere €n dias,

COMENTARIO.—Sorprende en este caso la re-
gresion rapida en poco mds de un mes, de una
tuberculosis infantil ganglionar con dise mind-
cion hematégena pulmonar discreia, Desgracia-
damente, el tratamiento fué interrumpido tras
una dosis pequeina y la curacién clinica y radio-
l6gica no cabe duda de que no $° acompanaba
simultaneamente de 1a curacién anatomica: el
ganglio debié quedar con focos aun activos €n
su interior, de los cuales surgio la giembra que
originé la meningitis. Ademas, ¢l tratamiento
segundo, que logicamente debiera de haber sido
més precoz y mas activo—posible estreptomicin-

Fig. 3.—Caso A, S, M, (25-IX-47.) Obsérvese la gran adeno-
patia hiliar derecha intumescente ¥ 1a imagen en chimenesn
en el mediastino superior, Hsta radiografia fué practicada
en pleno brote febril v antes de comenzar el tratamiento.

|
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Fig 4—Caso A, 8§ M, (8-XI-47.) La adenopatia =e *ha
deshinchado” y la imagen “cn chimenea" ha de-a o, El
aspecto radiogrifico es el de un hilio resi i anea re-
cuperacién del estado general; apirexia, En este momento
lleva 10 gr. de estreptomicina por via intramuscular.

resistencia d= los gérmenes por el primer trata-
miento incompleto—se comenzd mas tarde, uncs
diez diag después de acusado €l comisnzo cli-
nico.

Segundo caso.—A. S, M., scis afios de edad, Antece-
dentes familiares, sin interés,

En los personalcs, rzlata ura varicela a los cuatro
afics y sarampién en energ oz 1947, de curso leve; a lo
largo de esta nltima enfermedad, se comprobd la exis-
tencia de una tumefaccién hiliar gue regresé esponta-
neamente,

Después de unog meses de perfecta salud, comienza
1a enfermedad actual per un cuadro catarral, en sep-
tiembre de 1947, con mucha tos y veladura de la voz;
visto que la fiebre elevada no cedia al tratamienty ha-
bitual, se le hizo una radiografia (fiz. 3). Se instaura
entonces un tratamiento de estreptomicina con dosis

Fig. 5—Caso M. C L. M.

i U (5-X1-47.) Exudado
breafiadido, Se Inicia el tratamiento de estreptomicina.

plzaral so-
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diaria de 60 cgr, y total de 10 gr. A los ocho diag gs
iniciada esta terapéutica se ha conssguidp la apirexia
por lisis y el estado general es excetlente, asi como ¢l
aspecto; el enfermo es enviado al campo a seguir una
vida higiénico-dietética, Lleva cinco meses perfecta-
mente bien,

En la s:gunda radiografia, hecha a raiz de terminar
el tratamiento (fig. 4), s ¢bserva la desaparicién de ja
intumescencia ganglionar.

COMENTARIO. — Aunque ¢l estudio clinico del
caso no es completo por las dificultades inheren-
tes a la clientela privada, no cabe duda de que
nos hallamos ante un tipico enfermo de tifcba-
cilosis de Landouzy y €n el cuzl el sarampién de-
bi6 de actuar como causa ancrgizante desenca-
denante de la zctividad del reservorio ganglio-
nar. Aungue no todos los casos de tifobacilosis
giguen un curso sevéro y se ccnocen muchos que
curan gin realizar metdstasis organicas, no cabe

Fig, 6.—Caso M, C_ L. M, (10-XII-47.) Total desaparicion dcl

exudado pleural, Reduccién del didmetro transversal del

mediastino, La sombra esplenoneumoénica se ha limitado a
la parte ventricular del contorno cardiace izguierdo.

duda de que el diagnéstico clinico de bacilemia
implica siempre una desagradable contingencia.
Por lo tanto, esta justificado €l empleg de un
medicamento que, como la estreptomicina, €n
este caso, €s capaz de yugular la diseminacién
bacilar y deprimir la actividad del reservorio
de gérmenes, Las radiografias de ¢ste casc son
especialmente instructivas para estudiar el
efecto focal morfolégico del antibidtico.

Tercer caso.—M. C. L. M., nifia de cinco afios de edad.
Abuelo materno y dos tios maternos, enfermos de tu-
berculosis pulmonar En sus antecedentes personales fi-
gura ura broncoreumonia a los dos afios de edad, y bron-
quitig de repeticién. Su enfermedad actual ha comenza-
do el 17 de mayo de 1947, con uno de sug catarros habi-
tuales; la persistemcia de flebre moderada y signos aus-
cultatorios en ] hemitérax izquierdo inducen a su mé-
dico de cabecera a enviarla al Dispensario de Higiene de
la Banca Oficial, dorde es vista por uno des rosotros,

Diagnosticada de adenopatiasg hiliares activas, es =o-
metida a] tratamiento habitual. A primeros de octubre es
vista nuevamente, porque no mejora su sintomatologia,
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entonces se comprueba la iniciacion de una esplemoneu-
monfa izquierda. Un mes después 1a nifia tiens fiebre
elevada, su estado general decae y ce comprueba la adi-
cin de una pleuritis exudaliva al proceso anterior (fi-
gura 5), La tuberculinorreaccion entonces cs negativa,
En vista de la malignidad evolutiva de esta tuberculo:
sis ganglionar infantil, e aconseja un tratamiento es-

Fig. 7.—Caso M C. L. M, Imagen esplenoneuménica redu-
cida, densa, de bordes netos, ;Carniflcaclon inciplente?

treptomicinico, que se instaura y conducs con la dosis
de un gramo diario; en seguida s= obtiene una visible
mejora clinica y lesional de la enfermita. En Ja figura 6
s0lo existe una sinequia de 1as hojas pleurales sin exu-
dado.

El tratamiento estreptomicirico es interrumpido a los
30 gr. por razones econdmicas €n un momento de ex-
celerte estado genemal de la erfermita que estd apirética
y sin estertores hiimedcs a la auscultacién pulmonar,
En las radiografias de la figura 7 g2 mantiene la mejo-
racién alecarzada y se ve perzistir solamente la imagen
infiltrativa que bordea el corazén por su lado izquierdo
¥y ofrece aignos radiolégicos de tendercia a la carnifi-
cacién,

En 1a actualidad la niha estd perfectamente.

Nunca se hallaron baciles de Koch en sus cecreciones,
Al comierzo de la enfermedad el Mantoux al 1 X 10.000
fué claramente positivo y la V, de S. de los hematies,
1__6_ mm. de indice de Katz.

CoMENTARIO.—En esta nifia nos hallamos, sin
ningtin género de duda, ante la evolucién malig-
na de una primoinfzecién pulmonar. La apari-
cién de un extenso proec:so infiltrativo intensa-
mente febril, seguido a corto intervalo por una
pleuresia exudativa, demuestra claramente la
malignidad del caso. Una vez més la estreptomi-
cina par:ce que ha torcido el rumbo del devenir
tuberculoso, y tanto el cuadro clinico como el ra-
diolégico han cambiado radicalmente; mas bien,
en verdad, el primero que ¢l segundo, pues si la
pleuritis exudativa desspareci6 rdpidamente y las
adenopatias hiliares se redujeron, la imagen es-
plenoneuménica tiende a la carnificacién, y en ¢l
momento actual su porvenir constituye una in-
cbgnita. Es posible que de esto sea responsable la
insuficiencia de la dosis y que con mayores can-
tidades de estreptomicina hubiéramos alcanzado
un resultado analogo al del caso anterior.

ESTREPTOMICINA EN TUBERCULOSIS PULMONAR

De todas formas, hacemos constar que las
neumonias infiltrativas tuberculosas tratadas
insuficientemente con estreptomicina, presentan
a veces una evolueién croénica, ds curso atenua-
do, hacia formas anatomopatolégicas de carni-
ficacién y fibrosis lenta con cuadros clinicos de.
sintomatologia insidiosa. Acaso ocurra aqui lo
mismo que en las neumonias crupales tratadas
con dosis insuficientes de penicilina: en €] seno
de los bloques de condensacion inflamateria tie-
ne lugar una detencién a medias de los neumoeo-
cos, con bacteriostasis completa de algunos, in-
completa de los mis y casi nula de otres pocos;
el resultado es que estos ntumococos, de vitali-
dad semiapagada, desarrollan procesos de evolu-
cion lenta y cuadros clinicos pobres en sintomas,
persistentements febriles, con resistencia franca
a la total desaparicion, Tenemos en estudio la
clinica de las neumonias atipicas por tratamien-
tos penicilinicos insuficientes, y, en genzral, de
todas las neumonias actuales, en esta época de
tratamiento por las sulfamidas y los antibiéticos,
pucs creemos que €l neumococo ha variado de
modo esencial—como traduccion de defensa bio-
légica—sus caracteristicas de raza. Y por ello,
como si fuera otro ¢l germen responsable, las
neumonias actuales son distintas en sus cuadros
ciinicos de las tipicas pulmonias con crisis en
siete dias que describian los clasicos.

Creemos que si les tratamientos con estrepto-
micina se impusiiran en la practica se darian
muchas evoluciones atipicas de las infiltracio-
nes infantiles, como la descrita en el presente
caso.

P. P. Q., de quince afios, estudiante, De Madrid.

Aqueja desde hace uncs dias (es visto en diciembre de
1947) malestar ge—eral, febricula, adelgazamiento y su-
dores. La V. de 8. es de 32-70; la tuberculinreaccion &
positiva, con dos cruces. La exploracién fisica de térax

Fig. 8—Caso P, P, Q. Adenocpatia gigante intumescente,
secundaria, en el hilio derecho, Se observa también una pe-
quefia reaccién pulmonar periganglionar.

eg normal, La exploracién radiolégica muestra una ade-
nopatia gigante, intumescente, en ¢l hilio derecho (fi-
gura 8).

Sa comienza el tratamiento con estreptomicina y con
régimen fundamental, Durante un mes se continda. La
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Fig. 9—Casv P. P, Q. Rad
con 1 gr, diario de estrep
de tamafio de modo consider A

desaparecido en

sintomatologia regresa la V. de 8. es de 12-18; el os-
tado general, mucho mejor; el peso ha aumentado 3 ki
logramos.

Actualmente e:td muy bien, 2 ar de haber aban-
donado la estreptomicina por motivos economicos al lie-
gar a la dosis de 30 gr. La V. de S, ain persiste algo
alta, y la radiografia muestra la adenopatia, aungue
marcada, considerablemente més reducida (fig. 9).

COMENTARIO.—Se trata de un caso de tubercu-
losis ganglionar secundaria, con una ad:nopatia
gigante intumescente, que probablemente por la
accion de la estreptomicina se ha reducide de
modeo semeiderable ¥ £n un periodo de tiempo en
el que de ordinario tal acentuada reduccién no
suele ocurrir, La observacion de lag dos radiogra-
fias produce la impresion de que el ganglio se
ha reducido de tamano tanto, como si se lo hi-
biera apretado hasta menos de la mitad de su
volumen,

M. C. D. de cuatro afiog v medio, de Madrid.

En el mas de febrero de 1947 sufre la tos ferina (7),
que se trata con vacuna antitosferirosa. A partir de la
segunda inyeccién, se produce fiebme de 37 a 38", con
ligero decaimiento en el curso de los dias, al parecer,

Fig. 10.—M, C, D, (30-IX-47.) Tuberculosis miliar aguda,
especialmente concreta en el pulmdn izquierdo, sobre Lodo
en su parte alta., Adenopatia intumescente del lado izquierdo
(ganglio de Botal), origen probable de la granulia La ocx-
tension de la tuberculosis es difusa y universal en los pul-
mones; solamente una escasa franja basal queda preservadn,
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A los dos meses, con este cuadro febril y sin notabla
desmejoramiento general durante ese tiemipo, es visly 5
rayos X, y = comprueba una adcnopatia intumescenta-
hace tratamiento fundamental en la sierra de seig ma.
Ses y se cura, pues la fiebre desaparecié del todo y g
aspecto general era magnifico, al final de dicho periodg
de TepOSO.

El 7 de septiembre del mismo afio comienza con vg.
mitos rebeldes, décimas dos o ires dias, y luego fiebre
altisima de 40-41 grados, que no cedia al piramidén, A
loa seis o siete dias la temperatura descendidé bruseca-
mente a 35, y la nifia sufrié un acceso colapsoide, Visty
enitonces a rayos X, ge reveld claramente una tubercu-
losis miliar de ambos pulmones (fig. 10).

La exploracién general de la enfermita en ase momen-
to no revelaba dato de interés: ligero timpanismo de
vientre, palidez y algiln estertor broanguial difuso en los
pulmones.

El e:tudio morfoldgico sanguineo era el siguiente:
21 de septiembre: V. dg S., 80-110 mm_a la primerg y
segunida hora, respectivamente, Hematlies, 4.320.000; leu-
cocitos, 22.800; neutréfilos, 64, con 12 cayados y 52 seg.
mentados: linfocitos

Se comienza el t nto con estreptomicina, un
gramo 1 cada treés horas; al poco
tiempo 1a fiebre desaparece para siempre; el estado ge-
neral mejora. Loz dates sucesivos de sangre son los si-

31; monocitos, 5.

en inyeccion

4 de }_-.:_--:nh!':‘: Hematies por mm., ciib., 4.250.000. He-

Fig. 11.—Caso M, C., D, (10-1I-48.) Imagen normal.

moglobina, T0 por 100. Leucocitos, 12.400. Férmula leu-
cocitaria: Gr, meutrofilos, 42 por 100; segmentados, 29,
en cayado, 13; metamielocitos, 0; eosinéfiles, 2; linfoci-
tos, 51; monocitos, 4. Lia velocidad de sedimentacion era
de 20 y 64 a la primera y segunda horas, respectiva-
m2nte.

21 de octubre: V. de 8., 8 y 20, a la primera y gegun-
da horas.

24 de octubre: Hematies, 4.280.000. Leucocito, 14.400.
Férmula: neutréfilos, 38; segmentados, 31; cayados, T;
metamielocitos, 0; eosindfilos, 4; linfocitos, 52; mono-
citos, 6.

11 de noviembre: V. de 8., 16-38.

18 de noviembre: V. de 8., 3-6. Hematies, 4.760.000.
Hemoglobina, 92 por 100 del valor normal. l.eucocitos,
12.600. Neutréfilos, 43 segmentados, 35; cayado, 8, me-
tamielocitos, 0; eosindfilos, 1; linfocitos, 49; monoci-
tos, 7.

17 de enero de 18948: Hematies, 4.320.000; hemoglo:
bira, 85 por 100; leucocitos, 7.200. Férmula: neutréfilos,
29 por 100, con 25 segmentados y 4 cayados; metamielo-
citos, 0; eosindéfilos, 3; linfocitos, 64; monocites, 4. V., de
sedimentacién, 4 y 8.

A los 10 gr, de estreptomicina surgieron otra vez lod
vomitos pertinaces, que duraron tres dias; se mantuvo
un dia a dieta hidrica y no se reiteraron més, Posterior-
mente, en el curso del tratamiento, tuvo algunos acce-
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sos colapsoides, comio el sufrido inmediatamente antes de
comenzar a ser inyectada con el antibi6tico, y que, como
entonces, cedieron bien y rdpidamente a los ténicos car-
diovasculares,

Se inyectaron en total 101 gr. de estreptomicina; el
estudio radiografico sucesivo (fig. 11) mostré 1a progre-
siva disminucién de las lesiones hasta su desaparicion
total; el dia 16 de diciembre, desde los puntos de vista
clinico y radiolégico, la nifia estd curada en ahsoluto.
Hasta la fecha de publicacién de este articulo van seis
mogis y medio a partir de la terminacién del tratamien-
to y la nifia estd perfectamente bien,

CoMENTARIO.—EI presente caso es un ejemplo
brillante de curacién de una tuberculosis miliar
aguda. Inyectamos ¢n é] 100 gr.; pero la reali-
dad es que a los 80 gr. se comprobaba ya, radio-
graficamente, la casi total regresién. Clinicamen-
te, a los 10 gr. la nifia estaba completamente
bien; esto coincide con las obscrvaciones de la
mayor parte de los autores, que comprueban casi
siempre la rapida desaparicion tras los primeros
dias de tratamiento, de la sintomatologia toxica,
tal vez exc:ipto, acaco, en la meningitis.

La observacion, como la de GODWARD, tiene
enorme interés, dado el pronéstico mortal de la
granulia aguda, caso analogo al de la meningitis
tuberculosa. No queremos remover la discusion
de si existen casos, si bien sean escasisimos, de
tuberculosis miliar curados o no. Los de LYDTIN,
y de BRAUENING, y REDEKER, parecen fuera d:
duda; pero seguramente se trataba de formas in-
termedias entre la granulia aguda y las miliares
frias—tuberculosis hematogénas diseminadasg,
mas bien que miliares, segin dice RICH-—. Nues-
tra enfcrma sufria una tipica granulia aguda, y
de esta forma de tuberculosis pulmonar, si al-
gin caso existe de curacién espontanea, debe ser
rarisimo; ENGEL informa de uno solo que vi6 a
lo largo de los quince afios de su experiencia en
un Servicio de tal movimiento de enfermos, que
se estudiaban anualmente 20 a 25.000 casos de
meningitis. En general, el nifio con tuberculosis
miliar no suele vivir mas de seis a diez semanas,
a partir del comienzo clinico de la enfermedad.
Nuestro primer enfermo lleva ya seis meses des-
de el comienzo clinico y dos desde el abandono
del tratamiento. El segundo lleva dos meses per-
fectamente bien.

Caso F. F', de C., natural de Madrid, tres afios de edad.
Sin antecedentes familiares ni persorales de interés.

Es visto en consulta por uno de nosotros el mes de
junio de 1947, por haberle gido aconsejado a la familia,
por el aralista, que consultara a un tisiélogo, ante lss
dudas diagndsticas existentes en el ca‘o, El nifio, desde
hacia veinte dias, presentaba un proceso febril elevado,
continuo, con sopor, vémitos, cefaleas, dolorimientes ab-
dominales y anorexia. A la vista de la radiografia ([i-
gura 12) y de los analisis (aglutiraciones regativa: al
Eberth, paratificos, melitensis 13.400 leucocitos por mi-
limetro ciibico; eos,, 7 por 100; bas., 1 por 100; reutrd-
filos, 2-52 por 100; linfocitos, 28 por 100; monocitos,
10 por 100) es diagnosticada una tuberculosis miliar
aguda.

Ante la gravedad del cuadro clinico y radiolégico se
aconseja un tratamiento con estreptomicina, que se ini-
cia seguidamente con dosig diaria de un gramo por via
intramuscular; a los 40 gr. es necesario interrumpirla
temporalmente por intolerancia (prurito, vértigo); los
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sintomas de intoxicacion, sin ewbargo, ceden pronto (a
los cinco dias) y el tratamiento puede ger reanudado
hasta ura dosis total de 98 gramos.

A partir del comienzo del tratamiento, el nifio co-
menzd a reponer:se rapidamente; la fiebre elevada, el
gopor, la anoréxia y la auscultacién pulmonar desapa-

Fig, 12.—F. F_de C. (30-II-47.) Persistencia de las imAgenas
grannulicas; se aprecia aminorada la cavidad exudativa.

recieron el dia en que sz alcanzaron los 15 gr. del an-
tibidtico; entonces fué enviado a la sierra, y continud
febricular hasta los 30 gr., a partir de cuyo momento
permamnecié asintomético y con un excelente estado ge-
neral, salvo los fugaces signos de intolerancia. En octu-
bre de 1947 se interrumpio el empleo de la estreptomi-
cina, y decde entorces el nifio hace vida normral y se
encuentra perfectamente.

En la radiografia de la figura 13 se observa perfec-
tamente la desaparicién progresiva y total de la ima-
gen granitlica; la Ultima de las placas muestra la ima-
gen de un térax infantil normal,

Lios ultimos datos hematologicos acusan el siguiente
resultado: Velocidad de sedimentacién de los hematies,
35 mm. a la hora; leucocitos, 12.800 por milimetro cti-
bico; eosindfilos, 1 por 100; baséfilos, 1 por 100; neu-

Fig. 13.—Caso F, F, de C, (8-XI1I-47,) Desaparicitén total de
la granulia, La imagen toracica es la correspondients al
térax de un nific normal de su edad.

.
" S o ]

.

[




378

REVISTA CLINICA ESPAROLA

30 junio 1948

L
S
=

=TT

S
S o i

———r -~

s

v,

s

YT

=g

s

[

tréfilos, 4-60 por 100; linfocitos, 25 por 100; monocitos,
9 por 100 (Dr. Baquero Gil).

La aceleracién de la V. de S, v la discreta leucocito-
sis son atribuidos a alteraciones hepdticas en curo de-
bidas a los excesos alimenticios cometidos durante el
tratamiento.

COMENTARIO.—Se trata de un caso evidente de
granulia pulmonar, que por la densidad de las
sombras pulmonares, malestar gensral y persis-
tencia de la fiebre ofrecia un pésimo prondstico.
La influencia de la estreptomicina fué patente, y
la serie radiografica permite apreciar con toda
nitidez la progresiva desaparicion de la lesion a
compas del avance del tratamiento.

Cretmos que podemos considerar curado el
¢aso, ya que van mas de tres meses dezde la ter-
minacién del! tratamiento sin que €l paquefio pa-
ciente haya mostrado d:sde entonces el menor
signo de tuberculosis activa.

Con lo expuesto terminamos nusstra breve ca-
suistica; en ella presentamos dos casos claros de
tuberculosis miliar aguda curada. Del estudio
conjunto de todos los enfermos podriamos in-
dicar—con la forzosa inseguridad a que obliga
€] escaso nimero de los casos recogidos—Ilos si-
guientes comentarios de resumen,

1—Creemos que la estreptomicina ha sido
atil en todos los nifios tuberculosos en que la
empleamcs; abr:vié €l curso de los afectos de
formas ganglionares o infiltrativas. Curé los dos
enfermos con tuberculosis miliar aguda.

2.—Observamos un caco de infiltracién pul-
monar secundario-alérgica que, bajo el influjo
de un tratamiento incompleto con estreptomici-
na, €volucioné hacia la carnificacion y siguié un
curso clinico atenuado ¢ insidioso. Lo ponemos
en parangon con la evolucion atipica y de curso
lento de las neumonias crupales sometidas a tra-
tamiento incompleto con penicilina, que nos ocu-
pan actualmente.

3—La dosis conveniente, como indican la ma-
yor parte de los autores, €s de un gramo a 1,80
diarios; en los nifios no se debe superar €l gra-
mo, y €s suficiente; con ella no hay nunca peli-
gro de intoxicaciones (Tapria, HINSHAW, FELD-
MANN y PFUTZE FARRINGTON y cols.). El trata-
miento debe prolongarse, =i existen posibilida-
des, por lo menos hasta 60 gr.; antes no debe-
mos juzgar sobre fracaso o éxito; el nimero 1
de nusstros enfermos es tal vez un ejemplo de
tratamiento; debemos continuar éste hasta que
la clinica y sus medics auxiliarcs (rayos X, la-
boratorio) indiquen claramente la curacién; de
crdinario, la cifra de 100 gr. suele lograr este
dzsideratum,

Las dosis més altas de 2-3 gr. diarios deben de .

quedar rcservadas para adultos y para intentos
en formas graves (neumonia, bronconeumonia
caseosas).

Las pausas de administracién del farmaco de-
ben ser de cuatro a seis horas. Esta ha sido

nuestra pauta. Modernamente, clinicos de expe-
riencia siguen también otro proceder: adminis-
tran dosis total en dos veces, con intervalo de
doce horas,

4.—Los investigadores que s¢ ocupan del pro-
blema afirman que, tanto en la clinica como en €]
laboratorio, la estreptomicina logra preferente.
mente el efecto puro de bacteriostasis, y que me-
ses después de un tratamiento bien llevado se ais-
lan atn de los medios de ensayo alguna raza
viva y estreptomicinresistente del micobacterium
tuberculosae. De ahi que la aplicacion del anti-
bidtico esté indicada preferentemente €n aque-
llas formas de tuberculosis en donde la depre-
£i6n y bacteriostasis de los bacilos dé tiempo a
la instauracién de las d:fensas organicas, y asi
probabilidades al organismo para vencer la in-
feccion; esto es, la indicacion mejor del agente
es en las tuberculosis agudas.

5.—Entre los méas experimentados clinicos
norteamericancs parece perfilarse el criterio d
que, =i =xiste posibilidad inmediata, en prinecipio
debe de ser tratado con estreptomicina todo tu-
berculoso a poco que muestre la mas minima ac-
tividad o todo tuberculoso inactivo que va a su-
frir intervencion quirtrgica d: orden mayor (pre-
vincion de brotes de exacerbacion y de siembra).
Sélo log efectos de tisis de drgano estabilizada
no recib:n beneficio alguno de la nueva y ya fun-
damental terapéutica.

6.—Como apéndice, podriamos anadir esta
otra cita: Junto con la estréptomicina se han
usado recientemente dos tipos de sustancias aso-
ciadas:

A) Los agentes lipotropos, por GODWARD (co-
lina, mstionina), con la pretensién de combinar
la grasa de los cuerpos bacilares eén forma de
fosfolipidos (efecto colinico, pues la colina es la
base aminica del fosfolipido), en cuyo momento
se logra su desaturacion y con ello su msjor mo-
vilizacién (el acido graso insaturado ¢s mas mo-
vil, mas flaido, que el saturado, y tal desatura-
cién se efectiia de ordinario en el higado). De
esta forma la cubicrta del bacilo es mas accesible
al agente antibiético, e ignalmente acaso los ba-
cilos todos en el seno de caseum grasoso de las
formaciones.

B) Las sulfamidas activas contra el bacilo
de Koch: promina, promizol y diasona, los galac-
turénidos, los derivados carbamilicos y los mo-
no-n-propilicos, Stgun los estudios recientes en
tuberculosis experimental de SMITH, MCCLOSK y
JACKSON, la extension dz la tuberculosis en el
animal de experiencia tratado con estr:ptomici-
na y compuestos galacturénidos frente al testigo
no tratado era de 0 a 29, Estas experiencias no
han sido llevadas atn a la tuberculosis humana.
P<ro creemos que el camino futuro del trata-
miento de la tuberculosis ha de ir de seguro so-
bre estos procederes de asociacion.

En Espafia no ha sido publicada atin ninguna
experiencia de estas terapéuticas asociadas.
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SUMMARY

The personal experience Of the authors in 6
cases of pulmonary tuberculosis in children trea-
ted with streptomyecin is reported. Two cases of
acute miliary tuberculosis were cured, The do-
ses, technique of administration and results are
described and they consider those cases of tu-
berculosis in children in which streptomycin is
indicated and what the future will bring regard-
ing the use of this antibiotic together with other
substances.

ZUSAMMENFASSUNG

Die Erfahrung der Autoren iiber 6 mit Strep-
tomycin behandelten Fillen mit infantiler Lun-
g:ntuberkulose wird mitgeteilt. Zwsi Fille mit
akuter Miliartuberkulose wurden geheilt. Die
Technik und Menge des verabreichten Medika-
mentes werden beschrieben, ebenso wie die Re-
sultate. Anschliessend erfolgen einige Betrach-
tungen iiber die Indikationen des Streptomyecins
bei der infantilen Tuberkulose und iiber die Re-
sultate, die uns die Zukunft die Verbindung die-
ses Gegengiftes zusammen mit anderen Medika-
mentén bringen kann,

RESUME

On expose l'expérience personnelle des au-
teurs sus 6 cas de tuberculcse pulmonaire
enfantine traités avec de la streptomicine, Deux

Harrier HoLL-SMITH, M, D., Boxy, P, A,

C.—Am, Rev.

K. HE.—Am. Rev,

Am.

and Chemistry.—Journ,

Med, Asa., 133,

PALACIOS MAaTEOS.—Estreptomicina. Ed.
1947.
Wm.. T, v Jackson, E, L.—Am.
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cas de tuberculose miliaire aigiie furent guéris.
Ils décrivent la dose, la technique d’administra-
tion et les résultats et ils font quelques considé-
rations sur les indications de la str:ptomicine
chez la tuberculose enfantine et 'avenir que nous
réserve l'association de cet antibiotiqus avec
d’'autres substances.

SOBRE UN CASO DE “PEQUENA OSTEOP-
SATIROSIS”

(Enfermedad de LOBSTEIN) (*).

SanTO ToMAs CoBos y  VAQUERO GONZALEZ

Jefe Clinico. Cirujano Ayudante.
Hospital Provincial de Madrid, Servicio de Cirugia General
ntimero 1, Cirujano Jefe: Profesor Dr, Ropricuez MATA.

INTRODUCCION.

En la primavera pasada fué tratado en nues-
tro Servicio un muchacho afecto de una fractu-
ra bilateral y espontinea del olécraron, mejor
dicho, una fractura patolégica, término que,
como sabemos, sirve para designar aquellas
cuya causa determinante no basta en el indivi-
duo normal para producir una solucién de con-
tinuidad en el tejido dsco.

Estas caracteristicas, juntamente con lo ano-
malo de la localizacién, la exacta simetria de
las lineas de fractura y otros extraiics caracte-
res, mueven nuestro dnimo a hacer esta diser-
tacion.

HISTORIA CLINICA.

Se trata de un muchacho de catorce afios de edad, de
la provincia de Toledo, que ingresa en ¢l Servicio el
dia 6 de 'marzo de 1947 y que nos cuenta que el dia an-
terior apoy6 el ccdo izquierdo en barro blando al sufrir
un resbalén. Sintié en el momento dolor e imposibilidad
funcional y a las pocas hcras gran tumefaccion, ete.; en
una palabra, sufrié una tipica fractura de olécranon iz-
quierdo (fig, 1), que fué tratada por ostcosintesis metd-
lica (fig. 2), y dado de alta ¢l 26 de marzo del 47, com-
pletamente curado (fig. 3).

El 8 de abril reingresa con otra fractura, también de
olécranon, €n el codo opuesto, con igualeg caracteres
que la anterior y producida en el movimienty de levan-
tarse e] pantalén (fig. 4). Es tratada igualmente y tam-
bién, como aquélla, cura bien y en poco tiempo (fig. 5).

En la exploracién general, y como datos d= cierto in-
terés, presenta algunas caries dentarias, rosarig costal
raquitico no muy marcado y esternén en quilla, Biotipo
asténico. Hipoacusia discreta,

Los antécedemites fammiliares carecen de interés, y en-

(*) Las radiografias estdn realizadas pcr el radié-
logo del Haspital Provincial, cuya gentileza lg agrade-
cemos, doctor don Eugenio Naranjo.

Ul
4
)
:
i
i

=

===




