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SUMMARY

A case of congenital hypoplasia of the femur
is described (Group II, 3 Nilsonne), characteri-
zed by shortness of the femur and non-develop-
ment of the upper end, absence of the cephalic
nucleus and trochanter and varus bending of
the proximal end (what there is of diaphysis).
Excepting a slight asymmetry of the pelvic ca-
vity and flattening of the cotyloid cavity, the-
re are no concurrent deformities.

The different clinical forms of this deformity
are set forth and the pathogenic theories
which can enlighten the aetiology of the con-
genital deformities are considered.

ZUSAMMENFASSUNG

Man beschreibt einen Fall von congenitaler
Femurhypoplasie, der zu der Gruppe II, 3 von
Nilsonne gehort und der folgende Eigenarten
aufweist: Verkiirzung des Femurs und Ent-
wicklungs- Fehler des oberen Teiles; Fehlen
des nucleus cephalicus, und der Trochanteren-
masse; Varusverkrimmung des proximalen
Diaphysenendes. Mit Ausnanme einer leichten
Pelvisasymmetrie und Abflachung der Ge-
lenkpfanne sind keinerlei andere Deformititen
vorhanden.

Man beschreibt die verschiedenen klinischen
Formen dieser Deformitit und die pathogene-
tischen Theorien zur Erkldrung der congeni-
talen Deformationen.

RESUME

On décrit un cas d’hypoplasie congénitale de
fémur pouvant s'inclure dans le groupe II, 3
Nilsonne, caractérisé par I'accourcissement du
fémur et manque de développement de son ex-
tréme supérieur, avec absence du noyau cé-
phalique, de la masse trocanteriénne et une in-
curvation en varus de la portion proximale de ce
qu’il y a de diaphyse. Sauf une legére asymétrie
de la pelvis et aplanissement de la cavité coty-
loide il n’existe pas de difformités associées.

On expose les différentes formes cliniques
de cette difformité et les théories pathogéni-
ques qui prétendent éclaircir 'étiologie des dif-
formités congénitales.
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SECUELAS DE LA HEPATITIS AGUDy

E. DE ARZUA ZULAICA

Ex Médico Interno.

Clinica de Aparato Digestivo del Hospital de Basurtg,
Jefe: Dr. OBRBGON ICAZA.

SECUELAS POST-HEPATITIS. — Lo primero que
debemos hacer ante un enfermo que aqueja mo.
lestias después de una hepatitis aguda es tra.
tar de filiar el proceso padecido, valorando e
cada caso los factores etiologicos.

Separemos asi las que obedecen a una causa
claramente demostrable, toxicos ex6genos y en-
dégenos; agentes infecciosos y endocrinos, de
aquellas otras consideradas como hepatitis por
virus, y en las que englobamos la ictericia ca-
tarral, hepatitis epidémica, post-transfusion,
vacunacion contra la fiebre amarilla y otras va-
cunas y por salvarsan.

Aunque no creemos totalmente resuelto el
problema nosologico de la ictericia catarral, de-
jamos la discusion de tan apasionante tema
para mejor ocasion.

FRECUENCIA.—Es muy dificil saber el porcen-
taje de enfermos que presentan sintomas o se-
cuelas tras una hepatitis aguda, con arreglo a
las exigencias cronologicas que en seguida ex-
pondremos, por la dificultad de seguir el curso
de todos aquellos que han padecido una hepati-
tis. Asi nos explicamos las estadisticas tan dis-
pares de BARKER, con un 20 por 100 (recono-
ciendo el mismo autor que no es exacta por ha-
ber cambiado de residencia muchos enfermos
con lo que el porcentaje aumentaria), con las de
KUNKEL, de un 2 a 3 por 100, y la de KLATSKIA,
de un 50 por 100. No queremos exponer mas
cifras, que harian méas patente la disparidad de
datos segun las estadisticas, para limitarnos a
apuntar que consideramos las secuelas post-
hepatitis como frecuentes.

SinToMATOLOGIA. — Teniendo en cuenta que
normalmente la recuperacion de las hepatitis
se hace esperar en muchas ocasiones hasta dos
meses en los casos considerados como normales,
valoraremos tan sélo aquellos signos y sintomas
que persisten después del tercero al cuarto mes,
concediendo un margen prudencial a las conva-
lecencias prolongadas.

Creemos que la clasificaciéon de los sintomas
en grupos peca de rigorista y que resulta mas
claro y didactico estudiarlos de modo general,
considerando que los sintomas que exponemos
a continuacién pueden presentarse por separd-
do siendo su aparicién variable en los diferentes
casos.

Diremos ademés que puede haber entre el
brote inicial y las molestias que aqueia el en-
fermo meses después un intervalo libre. En
estos casos, y cuando los intervalos se repiten,
nos encontramos ante la forma recidivante, re-
pitiéndose en ocasiones la hepatitis primera
con todo su cortejo.
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Otras veces los sintomas no han desapareci-
do en ningin momento desde el brote inicial,
con las mismas, parecidas o diferentes carac-
teristicas. \

Hechas estas aclaraciones, podemos enume-
rar los sintomas més salientes, que son: laxi-
tud, cansancio, depresion mental principalmen-
te por la manana o al despertarse, con cierta
ansiedad y confusion, que les dan cariz neu-
rotico.

En hipocondrio derecho, parte baja de hemi-
torax derecho y regién lumbar del mismo lado,
hay dolorimiento, pesadez, plenitud y a veces
verdadero dolor, que, dato importante, son
agravadas por el ejercicio. A la inspiraci6én pro-
funda, dolor muy agudo en hemitérax derecho.
BEn ocasiones, fiebre baja, que habla de infec-
ciones intercurrentes. Hay ademas anorexia,
dispepsia epigéastrica, con plenitud, flatulencia,
nauseas, dolores, asi como ruidos de vientre,
movimientos, dolores intestinales, diarrea leve
y cefalalgia. Adelgazamiento, sobre el que que-
remos llamar la atencion. A veces, urticaria.

Por la exploracion fisica, hepatomegalia, do-
lorosa 0 no, con caracteres normales, siendo el
dolor s6lo demostrable por el ejercicio en algu-
nos casos. Dolorimiento en el angulo costo-
vertebral derecho y a la percusién sobre el hi-
gado. A veces hay un periodo latente de unos
cinco segundos antes de que este dolor aparez-
ca 0 alcance su maximo. El bazo puede ser pal-
pable y doloroso con el resto de los caracteres
normales.

Puede darse o no la ictericia, continua o re-
cidivante, de duracién variable en cada recidi-
va, repitiéndose en ocasiones fielmente, como
va hemos dicho, la primitiva hepatitis.

El laboratorio nos da en sangre una anemia
hiper o hipocrémica, y en jugo gastrico, hipo
o anaclorhidria *'.

A estos sintomas generales, que se observan
en su totalidad cuando se suman muchos casos,
pero que pueden darse parcialmente en cada
uno de ellos, afiadiremos el sindrome “temblor”,
descrito en el curso de enfermos que habian
sufrido una ictericia por vacunacién contra la
fiebre amarilla 2°.

Hay temblor de manos y pies, que aumenta
con los mas leves esfuerzos musculares, con
trastornos vasomotores manifiestos por manos
¥ ples hiimedos, frios y rojos. Gran debilidad,
hauseas, vomitos y anorexia. La debilidad es
tan extraordinaria, que casi no podrian escri-
bir una tarjeta postal ni vestirse. Tienen una
méscara facial y una falta de balanceo de los
brazos en la marcha, como los parkinsonianos,
lo que nos ha llamado la atencién, ya que he-
mos visto recientemente un parkinsoniano que
habu} padecido una hepatitis que precedi6 a la
aparicion de su enfermedad. ;Cuales son las

"91,?0101}?83 de este sindrome con la cirrosis de
lison ?

CURSO.-—-_Con frecuencia es prolongado y hay
al?ﬂaidas, término més adecuado que el de reci-
Vas habitualmente empleado. Ya hemos ha-
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blado sobre la presentacién de periodos libres
de molestias, unas veces, o de curso continuo,
sin o con ictericia en ambos casos. La dura-
cién es variable, generalmente seis meses, oc-
cilando entre tres meses y un ano.

Los sintomas pueden reaparecer después de
ejercicios fisicos (de gran interés para el pro-
néstico y tratamiento), infecciones intercu-
rrentes o tratamiento incorrecto.

Las recaidas con ictericia requieren para su
curacién mucho méas tiempo que la hepatitis
simple, por lo que en estos casos deben extre-
marse los cuidados.

ProNOsTICO.—En general es bueno, pero de-
pendera de la duracién de la enfermedad, del
nimero y gravedad de las recaidas, sefalada
esta 1ltima por la reaparicién de la ictericia,
la persistencia de factores desencadenantes y
la respuesta al tratamiento.

La repeticion de los sintomas después del
ejercicio, asi como el adelgazamiento, senalan
la actividad del proceso con la consiguiente
repercusion en el pronodstico.

Causas.—; Cual es el fondo de estas moles-
tias post-hepaticas?

La respuesta la tendremos cuando consiga-
mos saber si estd o no afectada la glandula he-
patica.

En caso negativo, podemos aceptar la opi-
nién de autores, como BENJAMIN y HoyT, que
en sus casos de secuelas tras una ictericia post-
vacuna contra la fiebre amarilla, piensan que
en muchos de ellos se trataria de fijacion neu-
rotica de los sintomas de la hepatitis en per-
sonalidades psicopaticas. Lo mismo piensa Ca-
RAVATL

Si tenemos presente que los sintomas que
hemos descrito, recuerdan, como hemos dicho,
a muchos trastornos psicogenos, nos haremos
cargo que esta tesis estara siempre pendiente
de los hallazgos orgénicos.

Si hay afectaciéon de la célula hepatica, ten-
dremos que saber si es el mismo virus que si-
gue actuando (sobre todo en las formas reci-
divantes y en las subagudas) o se trata de se-
cuelas, en sentido estricto, de la primitiva agre-
sion con la alteracién residual correspondiente.

Tendremos ademas en cuenta el déficit nu-
tritivo, considerado como causa en hepatitis
crbnicas anictéricas, en las que se demuestran
deficiencias de las vitaminas A, By C*.

Pero para resolver el problema, debemos de-
mostrar la afectacion hepatica.

(Diremos de paso que, como luego veremos,
ni la hepato ni la esplenomegalia nos sirven
para orientarnos en este sentido.)

Y para demostrar dicha afectaciéon hepatica,
recurriremos a los dos medios que tenemos a
nuestro alcance: las pruebas funcionales y la
puncién biopsia hepatica.

Las estudiaremos por separado.

PRUEBAS FUNCIONALES HEPATICAS.—No faltan
trabajos, ni opiniones para todos los gustos.
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Ello nos obliga, con riesgo de pecar de con-
fusos, a exponer los puntos de vista de los di-
ferentes autores, de acuerdo con sus investi-
gaciones, tratando de sacar alguna conclusion.

La diversidad de opiniones se explica si no
olvidamos las numerosas funciones del higado
y la posibilidad de que unas se hallen afecta-
das y otras no, con variaciones en los diversos
enfermos. La asinergia funcional, en una pa-
labra.

Recordemos también que es interesante y ne-
cesario utilizar por el mismo motivo el mayor
numero de pruebas posible, la famosa panora-
mica hepatica, y que esas pruebas pueden va-
riar a través del tiempo en uno u otro sentido,
por lo que su valor como signo de afectacién
hepatica aumenta repitiéndolas con cierta fre-
cuencia, lo que nos permite, por anadidura, se-
guir el curso del proceso.

KALK, SOFFER y PAULSON y KORMBERG recal-
can el valor de la hiperbilirrubinemia y de la
sobrecarga de bilirrubina. Ello es confirmado
por ALTSCHULE y GILDIGAN, RAPPAPORT Yy
KaLrskia, KUNKEL y colaboradores, valoran-
do estos ultimos la bilirrubina indirecta.

TuMEN y CoHN, por el contrario, aunque dan
importancia a la hiperbilirrubinemia, estiman
sobre todo el aumento de la directa, obligando
su demostracién a ulteriores estudios por los
otros tests.

La prueba de la Bromosulfaleina es muy
apreciada por la mayor parte de los autores,
hasta el punto de que para BARKER y colabo-
radores dentro de lo que ellos llaman impropia-
mente hepatitis croénicas, refiriéndose a las se-
cuelas que nos ocupan, diagnostican una forma
inactiva simplemente por la retencion de este
colorante, hepatomegalia no dolorosa y sin au-
mento de las molestias después del ejercicio.

Para KUNKEL, esta prueba es la mejor para
valorar las recaidas, mejorando con el pacien-
te, mientras que en los casos de aparente tran-
sicion a la hepatitis cronica, la bromosulfalei-
na permanecia alta.

Sin embargo, en la estadistica de TUMEN esta
prueba no fué positiva en algunos pacientes con
hepatomegalia o sintomas, ni habia relacién en
todos los casos con el resto de las pruebas he-
paticas.

Ello parece demostrar que, aunque este test
es de valor en el reconocimiento de las secue-
las post-hepatitis, su ausencia no excluye la
presencia del dano hepatico.

De los de floculacion, retenemos la prueba
del timol (turbidez y floculacién) '%-26-29,

También es valorada la velocidad de sedi-
mentacion elevada ?*, en contraste con la ha-
bitualmente baja de la fase aguda, hecho este
ultimo muy discutible, y que seria para nos-
otros uno de los caminos a seguir para llegar
a la etiologia de las hepatitis.

Son también apreciados el tiempo de pro-
trombina **, el acido hipuarico **, hipercolesteri-
nemia - y el urobilinégeno ™.

Pero, como ya hemos adelantado, y en ello
queremos insistir, las molestias pueden persis-
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tir después de la hepatitis con pruebas de fuy.
cién hepatica negativas. Asi lo sefialan Cagy.
VATTI, con numerosa casuistica; KLATTSDIA
RAPPAPORT, que en 108 de estos enfermos sgl,
encuentran un 19 por 100 con funcién hepati.
ca alterada; SHERLOCK y WALSHE, en 21 pg.
cientes, y TUMEN y COHN en muchos casos, aup.
que para estos ultimos autores alguna prueby
fué siempre positiva, a veces ligera.

Ya hemos hablado del concepto de hepatitig
cronica inactiva de BARKER y colaboradores
con molestias que no aumentan tras el ejerci-
cio y bromosulfaleina normal.

Mencionaremos, por ultimo, a VOLWILER y
ELLior, que estudian en uno de sus grupos, el
tercero, enfermos con molestias y pruebas he.
paticas y puncion biopsia normales.

Por otra parte, NEEFE y REINOLD, HOAGLAND
¥ SANK, afirman que no hay ninguna prueba que
demuestre la recuperacion hepatica cuando es-
tan desapareciendo los sintomas.

Finalmente, los tests pueden ser positivos en
sujetos post-hepatiticos que no aquejan la me-
nor molestia y con evoluciéon perfectamente
normal (hasta muchos meses después del brote
ictérico), afectando sobre todo a las pruebas
de excrecion.

En seguida veremos que en muchas ocasio-
nes tampoco marchan de acuerdo con la pun-
cion biopsia hepatica.

De todo lo expuesto, sacamos las siguientes
conclusiones:

1) Las pruebas de funcién hepatica deben
ser numerosas y realizadas de modo seriado.

2) De todas las conocidas, debemos dar pre-
ferencia a las siguientes: bilirrubinemia cuanti-
tativa, urobilinuria cuantitativa, bromosulfalei-
na, protrombina, timol, acido hipuarico y velo-
cidad de sedimentacion.

3) Sus resultados para apreciar la altera-
cién hepatica tienen un valor relativo y estan
en funcién tanto de la clinica como de la pun-
cion biopsia, dependiendo su interpretacion en
ultima instancia, y en muchas ocasiones, del
buen sentido del investigador.

PUNCION BIOPSIA HEPATICA.—Es el procedi-
miento ideal para apreciar la existencia de le-
siones hepaticas.

Sus ventajas sobre los otros procedimientos
de biopsia hepatica nacen, en el capitulo que
nos ocupa, del hecho de que normalmente hay
infiltraciones linfocitarias en algunas Aareas
portales, cerca de la capsula de Glisson y en
la zona hepatica adyacente a vesicula, con pe
ligro de interpretaciones erréneas ante hallaz-
gos de este tipo por biopsia superficial en el
curso de laparoscopia o laparotomia. La pun-
cién biopsia, al penetrar profundamente en el
parénquima hepatico, evita este error.

Recordemos los hallazgos de MALLORY en las
hepatitis agudas por biopsia hepatica:

1) Infiltraciéon periportal inflamatoria, con
predominio de mononucleares. Los mas nume-
rosos son los histiocitos y linfocitos, estando
también presentes las células plasmaticas. Tam-
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pién se encuentran neutréfilog y eosinéfilo's, és-
tos MUy NUMErosos en ocasiones. I_Jas células
no muestran degeneracion o necrosis. Muchas
veces hay tendencia de las células inflamato-
rias a infiltrar la periferia del 16bulo.

9) Inflamacion intralobular con células re-
hinchamiento e hipercromatismo, conteniendo
frecuentemente pigmentos biliares y gotas de

asa. Los histiocitos pueden yacer dentro de
Ja luz de los sinusoides en los espacios de Disse.
Con frecuencia se agrupan en torno a los re-
siduos de células hepéticas necréticas que han
calido de las trabéculas.

. 3) Desorden lobular, con pérdida de la es-
tructura radiada de las trabéculas hepaticas,
variando en anchura por el estrechamiento de
unas células y el engrosamiento de otras. Las
trabéculas forman nudos y angulaciones y su
continuidad es interrumpida a trechos.

4) Degeneracién y necrosis de las células
hepaticas. Hay degeneracion acidéfila de las cé-
Julas en cualquier punto del 16bulo. El proto-
plasma de las células se torna homogéneo e in-
tensamente eosinofilo. El nicleo se torna pic-
nético, luego se fragmenta y finalmente des-
aparece. Las células separadas de sus vecinas
pierden su forma poligonal y se convierten en
un cuerpo esférico hialino (degeneracién hia-
lina). Salen de las trabéculas y pasan a los es-
pacios de Disse o a veces a la luz de los si-
nusoides. En otros lugares forman el foco para
una coleccién de monocitos. Otras veces hay
hinchamiento del protoplasma, aumentando las
células cuatro o cinco veces su tamaifio normal,
se torna muy palido y parece constar de gra-
nulos muy separados. El nucleo puede conver-
tirse en atipico y las células con gran frecuen-
cia son multinucleadas. Este cambio esta ge-
neralmente reducido a la porcién central del
lébulo.

9) Regeneracion.—En la fase activa de la
enfermedad las mitosis son muy numerosas, so-
bre todo en las fases agudas, con cinco o més
en un solo campo. Los numerosos polinuclea-
res a que hemos hecho mencién en el apartado
anterior representarian abortivos e infructuo-
Sos Intentos de multiplicacion celular.

Las mitosis en el epitelio de los conductos
biliares son menos frecuentes, indicando, sin
embargo, el alargamiento y contorneado de los
conductos de actividad proliferativa en la ma-
yoria de los casos.

6) Estasis biliar—En los casos de icteri-
¢ia, los conductos biliares se hallan ligeramen-
te dilatados, y se pueden encontrar trombos
biliares. Pequenas goticulas de bilis estan tam-
bién presentes en el citoplasma de las células
hepaticas. Ambos procesos son més aparentes y
estin generalmente restringidos a la porcién
tentral del 16bulo. ;

En algunos pacientes sin molestias se obser-
varon del treinta y uno al ciento treinta y cin-
¢o dias signos persistentes de hepatitis, con
Infiltracién periportal, focos inflamatorios in-
I ul'*-IOhlIlar'es y degeneracién hialina de las cé-

as hepaticas.
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En las recaidas se observan en casi todos los
casos iguales lesiones que en la fase aguda, en-
tendiendo por recaidas a la repeticién exacta
del cuadro inicial.

Pero nos interesa sobre todo lo que estos
autores llaman recuperacién retardada, equi-
valente al sindrome que estudiamos, aunque
basen en algunos casos el diagnéstico en la
alteracion de las pruebas funcionales simple-
mente. De 40, en 15 los hallazgos eran los mis-
mos que los que hemos descrito en los conva-
lecientes, sin molestias, pero con alteraciones,
es decir, inflamacién periportal e intralobular
y necrosis hialina focal, pero sin estasis biliar
ni desorden de la estructura ni aumento de las
mitosis.

Ya vemos aqui que en 25 de los casos con
sindrome post-hepatitis por molestias o alte-
racion de pruebas funcionales no habia confir-
macién histolégica. Puede argiiirse que la pun-
cién biopsia ha podido verificarse en zonas
afectas, pero admitimos que las alteraciones
son difusas.

MALLORY, en comunicacién personal a VOL-
WILER y ELLIOT se ocupa de este punto afirman-
do que tuvo ocasién de examinar algunos suje-
tos que habian fallecido en la fase subaguda de
la hepatitis epidémica, practicando miltiples
secciones hepaticas y encontrando que casi to-
das las areas portales presentaban una gran in-
filtracion de leucocitos mononucleares.

Los hallazgos histolégicos que describen en
sus casos VOLWILER y ELLIOT como signos de
hepatitis cronica activa, son los que siguen:

a) Aumento en la infiltracién por leucocitos
mononucleares de practicamente todas las areas
portales observadas en la seccién, siendo de més
valor la presencia de eosinéfilos y células plas-
maticas en este infiltrado que del nimero to-
tal de linfocitos.

b) Presencia de multiples y pequehos
acumulos intralobulares de histiocitos y linfo-
citos. Todas sus biopsias (que fueron por pun-
cién, mientras que las de MALLORY, por lapa-
roscopia) mostraban el primer tipo de altera-
ciones, pero so6lo una el segundo, o sea, la in-
flamacion intralobular.

Vemos que sus hallazgos son analogos a los
de MALLORY, excepto la necrosis hialina que
describe este 1ultimo.

Resultados iguales obtienen FLoOD y JAMES
en 12 pacientes post-hepatiticos con molestias,
y a los que realizaron puncion biopsia de seten-
ta y tres a setecientos sesenta y un dias des-
pués del comienzo de la hepatitis.

Pero al igual que MALLORY, VOLWILER ¥y
ELLIoT y SHERLOCK, ven pacientes con sinto-
mas, principalmente hepatomegalia y dolori-
miento a la palpacion, sobre todo después del
ejercicio, asi como esplenomegalia, dando la
puncién biopsia resultados normales.

Insistamos, después de lo dicho, en senalar
que ni la hepatomegalia ni la esplenomegalia
son indices necesariamente de actividad de la
hepatitis, ya que a la inversa no hay hepato-
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megalia en muchos casos con puncién biopsia
positiva.

VoLwiILER y ELLIOoT son los primeros auto-
res que llevan a cabo un trabajo que nos pare-
ce fundamental e imprescindible para aclarar
nuestras ideas.

Estudian simultaneamente la punciéon biop-
sia, las pruebas funcionales y la clinica en los
post-hepatiticos, estableciendo los siguientes
grupos:

En el primero, con 7 enfermos, coinciden los
sintomas con los hallazgos de punciéon y las
pruebas funcionales. No hay fibrosis. En el se-
gundo, con 2 enfermos, hay molestias, tests po-
sitivos, asi como la biopsia con fibrosis ligera.
En el tercer grupo, molestias de todos los ti-
pos, pero con pruebas y biopsias normales.

De todo lo expuesto, podemos deducir que la
puncién biopsia hepatica es el unico procedi-
miento rigurosamente cientifico para valorar
la afectacion hepatica en los sujetos con moles-
tias y pruebas funcionales positivas o negati-
vas, y que nos permita afirmar la existencia de
una hepatitis crénica.

Nos sirve ademas para repetir una vez mas
que hay enfermos con molestias y hallazgos fi-
sicos de todos los tipos y con pruebas funcio-
nales positivas o negativas en los que no en-
contramos substratum histologico.

Estos casos, sobre todo con tests negativos,
pueden ser filiados provisionalmente como neu-
réticos, cuando asientan en determinadas per-
sonalidades psicopaticas, pero con todas reser-
vas y dependiendo en ultima instancia del ha-
llazgo futuro de métodos mas finos que valoren
la afectacion hepatica.

Por nuestra parte, aquellos enfermos que pre-
sentan disparidad de los medios de diagnosti-
¢o nos harian comportarnos de acuerdo con las
siguientes normas.

NORMAS A SEGUIR EN LOS CASOS DUDOSOS.—
1) En los casos con molestias y hallazgos fisi-
cos, dolorimiento hepatico, ictericia, adelgaza-
miento, aumento de las molestias con el ejerci-
cio y pruebas funcionales positivas, nos con-
duciremos como si nos halldasemos ante una he-
patitis crénica, aunque no tengamos la confir-
maciéon de la puncién biopsia.

Hacemos esta ultima salvedad, que creemos
de interés, porque por motivos que no es el mo-
mento de analizar, esta practica no se ha vulga-
rizado y en nuestros medios no se realiza.

Ante un diagnéstico de hepatitis croénica, y
considerandola como un posible paso a la ci-
rrosis, el pronéstico y tratamiento seran se-
Veros.

2) Si con los sintomas y signos expuestos
la puncién ha sido negativa, el prondstico sera
bueno, pues no podemos hablar de hepatitis cré-
nica, pero el tratamiento severo, valorando so-
bre todo el aumento de las molestias tras el
ejercicio, la ictericia y el adelgazamiento.

3) Si hay molestias y hallazgos fisicos que
aumentan tras el ejercicio, pero con pruebas re-
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petidamente negativas, el pronodstico seri bye.
no y el tratamiento de menor severidad.

4) Si las molestias no aumentan con g
ejercicio, no hay ictericia ni adelgaza"mento
pero con pruebas funcionales positivas el tratg.
miento sera de menor severidad y reservaremog
el pronostico.

5) Si las molestias no aumentan tras g
ejercicio, no hay ictericia ni ade]gazamlento, y
los tests son negativos, el pronéstico sera bye.
no y el tratamiento ambulatorio.

6) EIl adelgazamiento y la ictericia nog
obligaran en todos los casos a un tratamiento
severo, dejando la valoracion del adelgazamien.
to aislado al buen sentido del clinico.

HEPATITIS AGUDAS Y HEPATITIS CRONICAS.—
Después de lo expuesto, creemos podemos
abordar este problema, intentando en primer
lugar delimitar su nosologia, dada la confu-
sion creada ante la diversidad de acepciones,
segun los autores.

McLaAGAN considera como hepatitis subaguda
(y nos referimos también a ésta con riesgo de
aumentar la confusién) a la hepatitis ictérica
de mas de dos meses de duracion, pero sin as-
citis, siendo las pruebas de funcién hepatica si-
milares a las de las cirrosis.

Por nuestra parte, llamamos hepatitis sub-
aguda a las de convalecencia prolongada y lar-
ga duracion de los sintomas mas llamativos del
comienzo del proceso, ictericia principalmente
(sin olvidar que para GOWEN la hepatitis anic-
térica seria ocho veces mas frecuente que la
ictérica) ; pero con remision y curso posterior
perfectamente normales, unas veces, y paso &
la cronicidad, otras. El concepto es clinico.

NEEFE y colaboradores llaman hepatitis cro-
nica a toda hepatitis infecciosa cuyos sintomas
no remiten después de cuatro meses del co-
mienzo del proceso. Este mismo concepto cli-
nico profesan BARKER y KUNKEL.

KFELSALL y colaboradores llaman hepatitis

crénica a la cirrosis que sigue a una hepatitis

aguda. Otros muchos autores identifican las
hepatitis crénicas con las cirrosis, idea que se
ha vulgarizado.

Pero creemos estar en lo cierto al afirmar
que el verdadero concepto de hepatitis crénica
s6lo nos lo puede dar el laboratorio de Anato-
mia Patolégica, de acuerdo con los datos que
hemos expuesto méas arriba, negiandonos a ad-
mitirlo por los datos clinicos o tests de fun-
cién hepatica.

Ello no nos impide considerar y tratar algu-
nos casos (englobados en el apartado 1) de las
normas que van mas arriba), como tales hepa-
titis erénicas, aunque no hay datos de biopsia,
pero con esto pretendemos simplemente resol-
ver un problema practico sin mas.

Y aclarado ya el concepto de hepatitis eré-
nica, diremos que deben ser consideradas como
consecuencia de una hepatitis aguda, afirma-
ci6n basada en los hallazgos histolégicos si no
nos bastara la clinica a partir del proceso ini-
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cial, ya que los patéloggs nos senalan clara-
mente el paso y las relaciones de una a otra.

;Cual es la evolucion de las hepatitis cré-

icas?
nl(igueden curar, o en un lapso menor o mayor
de tiempo evolucionar hacia la cirrosis las lla-
madas hepatoliticas por JIMENEZ Diaz.

No olvidemos que las hepatitis crénicas pue-
den o no dar sintomas (MALLORY lo ha demos-
trado), sin que tengamos datos para saber el
curso de las puramente histolégicas, asintomé-

ticas.

HEPATITIS AGUDA Y CIRROSIS. — Esta actual-
mente sobre el tapete la cuestion de la etiolo-
gia hepatitica de algunas cirrosis, aunque el
problema estd planteado desde hace tiempo, ha-
biendo merecido en todas las épocas la atencion
de los estudiosos preocupados con la evolucién
maligna de algunas hepatitis agudas.

Ya BERGSTRAM estima que las cirrosis toxi-
cas de MALLORY, descritas por este autor en
1911 (también llamadas atrofias agudas amari-
llas curables), y expresadas anatomopatologi-
camente por disminucion del tamano del higado
con grandes lobulaciones irregulares en su su-
perficie, separadas entre si por tejido conectivo
de proliferacion (semejando al hepar lobatum
luético), serian el resultado de una hepatitis in-
fecciosa.

El mismo BERGSTRAM, en 1927, observa en
Suecia, en los fallecidos de hepatitis, varios ti-
pos de cirrosis, hepar lobatum, granular difusa
y finamente granular.

En 1940, ANDERSEN y TULINIUS consiguen una
cirrosis en dos cerdos después de administrar
a uno jugo duodenal de un paciente de hepa-
titis epidémica y al otro pulpa de higado de otro
sujeto fallecido de una hepatitis fulminante.
Demuestran con frecuentes y sucesivas micro-
fotografias las diversas fases de la hepatitis en
tales animales y el paso de la forma aguda a
la intersticial, con aumento del tejido peri-
portal.

WarsoN y HOFFBAUER presentan en 1946 el
caso de una mujer que padecié una hepatitis
infecciosa en 1912, y que durante treinta afios
tuvo repetidos brotes ictéricos que terminaron
€n una cirrosis de Hanot, con ictericia y es-
plenomegalia. Una biopsia en 1936 demostré le-
Slones intermedias entre la hepatitis cronica y
la cirrosis. En 1945 habia ya por biopsia una
cnrosis avanzada demostrada meses después
en la necropsia.

Nos encontramos, pues, ante una verdadera
demostraeion ‘experimental (de mas valor que
la de ANDERSEN y TULINIUS, que recurrieron a
animales) en el hombre, del paso de una hepa-
ttis a cirrosis y que nos muestra ademas la
Importancia de las recaidas con ictericia y de
la hepatitis crénica como puente entre los dos
Procesos que nos ocuparn.

. Pero nos interesa sobre todo establecer dos
tipos de estadisticas para fijar nuestras ideas
sobre el particular. Por una parte, saber el
Porcentaje de cirréticos con antecedentes de
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ictericia catarral, comparandolos, naturalmen-
te, con el mismo nimero de pacientes normales.

Por otra, seguir la evolucién a través de los
anos, el mayor niimero posible, de un grupo
de enfermos de hepatitis aguda, valorandc el
nimero de cirréticos y tomando nota del mo-
mento de aparicién de la cirrosis, comparando-
lo igualmente y en la misma forma con un nu-
mero anélogo de sujetos normales.

No se nos ocultan las extrzordinarias difi-
cultades que presentan ambas estadisticas, so-
bre todo la segunda.

Para la primera, que es indudablemente mas
sencilla, nos encontramos con que en bucn ni-
mero de casos no se han investigado les an-
tecedentes ictéricos en los cirréticos.

Sin embargo, tenemos algunos datos: BLooM-
FIELD, en 1938, presenta 41 cirréticos, de los
que 5 tienen antecedentes de ictericia catarral;
RATNOFF y PATEK, en 1942, encuentran estos
antecedentes en el 6,5 por 100 de sus cirréticos.
EPPINGER, en el 13 por 100; FAcIN y THOMP-
SON, uno entre 71.

Pero la estadistica que nos merece mayor in-
terés es la muy cuidadosa de HOWARD y WAT-
SON, que, preocupados por el problema, encuen-
tran en 100 cirréticos 33 con uno o varios epi-
sodios (tiempo variable) de ictericia, que consi-
deran como hepatitis infecciosas.

Llama poderosamente la atencién lo elevado
del porcentaje en relacién con los citados ante-
riormente, lo que atribuimos a un mayor cui-
dado en la investigacién de los antecedentes,
va que la estadistica estaba dirigida contando
con posibles descuidos de investigadores ante-
riores.

En el segundo grupo de las estadisticas a las
que nos estamos refiriendo, tenemos la de Jo-
NES y MiNoT, que en 1923 estudian la evolu-
ci6n anatémica de 26 enfermos de Hepatitis in-
fecciosa durante muchos meses, apreciando en
5 de ellos la evolucién de las lesiones hacia la
cirrosis portal, con comprobaciéon de autopsia
en dos enfermos.

LUCKE, en 1944, hace notar en soldados ame-
ricanos que habian padecido una hepatitis in-
fecciosa meses o afios antes, y que murieron en
la guerra, modificaciones anatomicas de tran-
sicion entre su hepatitis anterior y la cirrosis
portal. . .

STOKES y MILLER, en 1947, estudian una epi-
demia de hepatitis infecciosa en Burma, con
45 muertos entre 1.200. Los fallecidos en los
diez primeros dias, por necropsia, presentaban
signos de hepatitis aguda fulminante, repara-
cién celular después de un mes (hiperplasia no-
dular), y tras los sesenta dias, cirrosis difusa.
Esta interesante estadistica nos merece un do-
ble interés, por lo que nos referiremos a ella
més adelante.

SHEILA SHERLOCK, en 120 enfermos con he-
patitis, y a los que hizo la biopsia por puncion,
encontro en 9 una cirrosis en un plazo de cinco
afnos.

En 3 estaba compensada la lesién hepatica,
sin sintomas ni signos, ni alteraciones bioqui-
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micas, no habiendo necrosis de las células he-
paticas.

En 2 habia marcada necrosis, degeneraciones
celulares, ictericia discreta y positividades de
las pruebas funcionales. En los 4 restantes ha-
116 fibrosis hepatica, con signos y sintomas de
obstrucciéon portal y alteraciones bioguimicas
ligeras o nulas. Los detalles anatomopatologi-
cos no son superponibles a los de la cirrosis de
Laennec.

La transformacion de hepatitis en cirrosis
seria mas frecuente en guerra, quizi por defi-
ciencias nutritivas **-47-4%,

En esta evolucién de hepatitis a cirrosis de-
bemos separar las formas malignas de evolu-
cién rapida (semanas o meses), con cirrosis to-
xicas o de otro tipo, de aquellas que aparecen
anos después y que son las que principalmen-
te nos interesan.

La estadistica citada de STOKES y MILLER es
de gran ensefianza desde este punto de vista,
aunque realmente la aparicion de la cirrosis di-
fusa a los sesenta dias parece demasiado ra-
pida.

Del primer tipo describen casos, parte de los
va descritos de MALLORY y BERGSTRAND, varios
autores ****-*°, Nosotros tenemos un caso re-
ciente.

Para TuMmeN, estas formas serian mas fre-
cuentes en ancianos e ictericias largas.

Ademas de los citados, admiten el transito,
refiriéndose sobre todo a la transformacion len-
ta, otra serie de autores 2®-3%-#9-39-52-37-32-30-m1  {q.
dos ellos con experiencia personal.

Mencionemos especialmente a PINGS, RAMEN-
TOL y FUSTE, que estudian en clinica humana de
modo casi experimental el paso de hepatitis to-
xicas arsenicales a cirrosis, con evolucién pro-
gresiva y lenta.

TUuMEN piensa que la icterica catarral puede
tener con la cirrosis la misma relacion que la
nefritis aguda con la crénica y que aquel pro-
ceso haria al higado méas sensible a las influen-
cias toxicas posteriores.

Llaman la atencion las diferentes formas de
cirrosis que siguen a las hepatitis: toxica, co-
langiolitica, portal...

Para WATSON y HOFFBAUER seria no grasa,
mientras que en el caso de KIMBAL se encontré
por autopsia una cirrosis con degeneracién gra-
sa. Asimismo PINGS y colaboradores admiten
en la evolucion una infiltracién grasa centro y
perilobulillar, con aparicién posterior de feno-
menos cicatriciales, fase primera de la cirrosis
anular.

Ya SEETLA SHERLOCK ha sefnalado, como deja-
mos dicho méas arriba, que los detalles anato-
mopatolégicos de las cirrosis post-hepatitis no
son superponibles a los de la cirrosis de
Laennec.

Para JimENEZ Diaz la cirrosis post-ictericia
catarral no es igual a la de Laennec ni en clini-
ca ni en anatomia patoldgica.

Esta disparidad de las cirrosis post-hepati-
tis deja planteado un nuevo problema con vias
de solucién cuando se estudien las diferentes
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formas de hepatitis agudas de modo maés y
guroso, sin que por ello echemos en gy
do los factores que pueden intervenir ep la
evolucion del brote inicial a la cirrosis, tale
como virulencia y persistencia de los agente
etiologicos, nuevos factores intercurrentes, tg.
xicos, infecciosos, nutritivos, estado previg de
la glandula hepética y el misterioso modo g
reaccionar el paciente, punto final de la cues.
tion. '

Ahora bien; en la valoracion de las icten
cias que preceden a la cirrosis, tenemos que
contar con dos hechos: uno, que las icterieigs
en los ultimos anos son cada vez mas frecuep.
tes en las cirrosis *°, realidad que todos hemog
observado, y otro, que hay muchos enfermog
que pasean su cirrosis sin aquejar sintoma gal.
guno.

JIMENEZ DiAz tiene un caso de higado eirré.
tico, que ha constituido un hallazgo operatorig
en intervencién por ulcera duodenal, sin que ¢
sujeto aquejara sintoma alguno durante seis
afnos, al cabo de los cuales se present6 con me.
teorismo, ruidos de vientre y edemas maleola.
res. Nosotros mismos tenemos un caso analogo
intervenido por ulcera duodenal, y en el que s
apreci6 una cirrosis, comprobada por biopsia
sin que aqueje sintoma alguno después de un
afio, y sin que en ningiin momento con anterie-
ridad haya presentado signos o sintomas de
estirpe hepatica,

(Pasaremos por alto, muy a nuestro pesar
las interesantes relaciones entre hepatitis y
tlcera duodenal.)

Lo dicho nos hace suponer haya individuos
que durante afios deambulen con su cirrosis sin
aquejar ninguna molestia, y en el interés que
en la préctica puede encerrar el concepto de
RowNTREE de dividir las cirrosis en compenssa-
da y descompensada sin o con molestias.

Si a ello anadimos, recordando a CHABROL,
la ictericia premonitoria, es decir, la que apa-
rece precediendo al sindrome cirrético, y que
se diagnosticaria por la dureza del higado en
una ictericia hepatocelular, nos daremos cuen-
ta que el problema se complica y que no nos
queda mas remedio que plantear la siguiente
disyuntiva:

;La ictericia que precede a la aparicién de
una cirrosis, es una hepatitis que determina el
proceso, o simplemente se trata de una mani
festacién de esa cirrosis que permanece com-
pensada? :

.Y cuando la cirrosis clinica sigue inmedia-
tamente a la ictericia, no podria ocurrir qué
el brote de hepatitis asiente en-un higado le-
sionado previamente y que sea precisamente
dicho brote el que acelere la descompensacion’

; Podriamos resolver el problema recurrien”
do al tiempo que media entre la ictericia y 1
cirrosis descompensada, y que en el caso de
ser largo, como en el de WaTsoN y HOFFBAUER
alejaria toda sospecha en el sentido expuesto-

Aun en este caso, nos encontrariamos, por
una parte, con las hepatitis malignas que cur
san a la cirrosis, cuya existencia no admite Iu-
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a dudas, y, por otra, en los casos de largo
o de tiempo, con simples coincidencias.
Pensamos que todos estos problemas son
realmente de dificil solucic’m,' que en ultimo
caso la biopsia nos puede servir de ayuda real-
mente eficaz, cuando se practican investigacio-
nes seriadas, que nos permitan asistir a la evo-
Jucién de la lesion. 4
No necesitamos senalar las dificultades que
¢llo presenta, por lo que serd finalmente la cli-
nica del intervalo entre los fios procesos, con
ja ayuda de las pruebas funcionales (cuya esti-
macién sera siempre sometida al buen sentido
del clinico) las que nos permitiran arrojar luz
sobre el asunto.

TRATAMIENTO. — Es funcion del diagnoéstico,
habiendo adelantado en otro lugar las normas
que han de guiarnos en cada caso.

El tratamiento severo de las hepatitis erd-
nicas vy de los casos que a este respecto hemos
ya senalado como similares, consistira en re-
poso en cama con dieta hiperproteica de 250 gr.
y de elevado poder calérico, a base de carne, le-
che, queso blanco y huevos, reduciendo las gra-
gas a 40 gr. al dia, no s6lo por evitar la infil-
tracion hepética, sino porque no son bien to-
leradas, cuidando el aporte de abundantes hi-
dratos de carbono, 350 gr. y todas las vitami-
nas, especialmente el complejo B, en forma de
extracto hepatico, levadura de cerveza, amino-
acidos y especialmente los agentes lipotropos
colina y metionina.

Deben evitarse alimentos de dificil digestion,
procurando no apartarse demasiado de la cla-
sica dieta blanda, y prescindiendo de especias,
conservas, salazén y alcohol.

Se evitaran infecciones de la indole que sean,
suprimiendo los focos sépticos, pero sélo cuan-
do desaparezcan las molestias, ya que la extir-
pacién, pongamos por caso, de unas amigdalas
infectadas puede provocar una recaida.

El paciente guardara cama dos semanas des-
pues de haber desaparecido las molestias y sido
negativas las pruebas de funcién hepitica; aun-
que no debemos olvidar que esto ultimo estard
sujeto al buen criterio del médico, ya que una
actitud demasiado rigida, teniendo en cuenta
lo que hemos dicho sobre la valoracién de las
pruebas, puede llevarnos a mantener al enfer-
mo en cama méas tiempo del realmente preciso.
Una vez levantado el paciente, debe ser vi-
gilado, siguiendo con reposo relativo y medi-

cacion y alimentaciéon adecuadas durante varias
semanas,

RESUMEN.

Se hace una revisién de las secuelas de la
hepatitis aguda. Se describen los sintomas, bus-
cando si hay o no afectacién de la célula he-

tica. Con este objeto se estudian las pruebas
funcionales y la puncién biopsia hepatica con
Una exposicion de los hallazgos por parte de los

Versos autores.

Se dan unas normas que, con los datos que
% consignan, pueden orientar al clinico en
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cuanto al prondstico y conducta a seguir.
Se discute el concepto de hepatitis crénica.
Se estudian las relaciones entre hepatitis
aguda y cirrosis hepatica.
Finalmente, se dan reglas con respecto a la
terapéutica. .
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SUMMARY

The sequelae of acute hepatitis are revised.
The symptoms are described and the presence
of damage to the hepatic cell is sought. Conse-
quently, the functional tests and biopsy-punc-
ture of the liver were studied and the diffe-
rent authors set forth their findings.

Certain rules have been set down which,
together with the aforesaid data, can direct the
clinician in prognosis and management.

The concept of chronic hepatitis is discussed
and the relationship between acute hepatitis
and cirrhosis of the liver is studied.

Lastly, rules have been established regard-
ing therapy.
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ZUSAMMENFASSUNG

Man bespricht die Folgen der akuten Hepa-
titis. Bei der Symptombeschreibung wird da-
rauf geachtet, ob die Leberzelle angegriffen
ist oder nicht, Bei dieser Gelegenheit studiert
man die verschiedenen Funktionsproben der
Leber und auch die Probe-Punktion mit den
Resultaten der verschiedensten Autoren.

Auf Grund der beigefiigten Daten gibt man
Normen an, die den Arzt in der Klinik bezii-
glich der Prognose und Therapie orientieren
konnen. Der Begriff der chronischen Hepati-
tis wird erklért.

Man untersuchte die Beziehungen, die bes-
tehen zwischen akuter Hepatitis und Leber-
zyrrhose.

Zum Schluss werden Angaben zur Therapie
gemacht.

RESUME

On fait une revision des sequelles de I'hépa-
tite aigue. An décrit les symptomes en cher-
chant slil y a ou il n'y a pas d'affection de la
céllule hépatique. Dans ce but on étudie les
preuves fonctionnelles et la ponction-biop-
sie hépatique, avec une exposition des décou-
vertes de divers auteurs.

Cn donne quelques instructions qui, avec les
rense.gnements que I'on indique, peuvent orien-
ter le clinicien au sujet du pronostic et de la
conduite a suivre.

On discute les concepts de I'hépatite chro-
nique. On étudie les relations entre hépatite
aigue et cyrrhose hépatique. Finalement on
donne des instructions au sujet de la thérapeu-
tique.

EFECTO DE LA RUTINA FRENTE A LAS
VARIANTES HEMATICAS EN LA PRUEBA
DE IRRITACION CUTANEA

RUTINA Y LEUCOCITOS
(Cuarta Comunicacion.)

P. PENA REGIDOR, F. CAVERO y F. SEGARRA

Sanatorio Antituberculoso de Ofra. Director: T. CerviA.
Tenerife.

En trabajos anteriores -* deciamos al refe-
rirnos a las variaciones de los glébulos blan-
cos frente a la prueba de irritacién cutanea
(PIC), que éstos, a los pocos minutos, experi-
mentaban un descenso, cuyas cifras mas bajas
quedaban registradas a los quince minutos, re-
cuperandose lentamente, para alcanzar las ci-
fras normales a los treinta minutos de practi-
car la PIC.

En el primero de estos mencionados trabajos
se interpretaba este fendémeno leucopénico, con-
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dicionado a la liberacién en los tejidos, en |
zona correspondiente, de una cantidad de gy,
tancia H de Lewis (histamina), responsable g,
la vasodilatacion periférica y forzada diape.
desis consecutiva, por dafar la permeabilidaq
capilar periférica. De forma idéntica se intep.
pretaba la leucopenia que se registra a la jp.
yeccion parenteral de histamina (BARRE, Wigy.
GERGER *, MORETTI ¢, SPAGNOLETTI®, Moogy
L1FBER v KENNEDY 7 y nosotros *). '

En otros de nuestros ensayos, llevados a cahg
recientemente ®, tuvimos razones mas que sy.
ficientes para afirmar las conclusiones mjg
arriba expuestas. Utilizando los antihistami.
nicos sintéticos. la respuesta leucopénica con.
secutiva a la PIC simple, quedaba interceptada,
va que sus valores no sufrian variacion alguna
desde el comienzo hasta el fin.

Posteriormente tuvimos conocimiento nor la
literatura de los interesantes trabajos de Ia.
VOLLAY *, PARROT '* y AMBROSE !, aue, utili
zando cualouiera de los productos ineluidos en.
tre las citrinas, flavonas v sus derivados, ob-
tenian una franca aceién de refuerzo, sobre la
resistencia de los capilares. especialmente so.
bre la funcién de permeabilidad, demostrando-
lo con la prueba de GOTHLIN ™.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

Con todos estos precedentes, nos hemos deci-
dido a ensayar el comportamiento de uno de es-
tos vitameros P, “rutina”, sobre la permeabi
lidad de los capilares, especialmente en lo que
respecta a la diapedesis leucocitaria, méaxime
disponiendo de un procedimiento sencillo, como
es la PIC, para desencadenar una leucopenia
relativa por diapedesis condicionada al estimu-
lo fisico.

Con aquellos antecedentes y estos otros, he-
mos administrado a un grupo de 10 personas
(enfermos del Sanatorio de Ofra, préximos al
alta por curacién clinica, es decir, préctica-
mente sanos), y durante tres dias consecuti-
vos, 60 mgr. de “rutina” (Difrutin), practican-
do al final la PIC.

Los consiguientes recuentos leucocitarios se
han determinado, antes de la PIC, y a los cin-
co, quince y treinta minutos de la misma.

PROTOCOLOS. |

Recuentos leucocitarios en la PIC, previa administro:
cién de rutina.

—

Ntim. Nombre Inicial 5 15

s B ¥ s 5.300 3.900 6.000
P W 9.400 10.700 11.300
Blrreine S - 6.000 8.200 9.200
SRS Ry 6.900 8.100 6.650
s A Wi W 5.000 9.200 8.600
6...... B 8. 546 8.200 9.100 10.500
Niners k% B 7.500 8.800 7.400
B Farcallin 2o 4.700 6.300 5.100
B P, D 5.800 6.500 7.000
k1 ¢ AT AR M R.... 7.700 6.300 T7.800




