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RECOMENDACIONES PARA LOS AUTORES

Se recomienda, en primer lugar, revisar
esta revista, en varios de sus nimeros, a fin
de familiarizarse con su estilo y modalidades.

PREPARACICN DEL MANUSCRITO.—
Tl articulo o trabjo debe ser lo més conciso
posible, no obstante, debe contener una in-
formacitn por si misma suficiente sobre los
métodos o técnicas empleados y los resul-
tados obtenidos.

Los artioulos deben ser escritos en un es-
tito sobrio, evitando la verbosidad y peri
fragis, asi como palabras o frases de sentido
impreciso.

Por regla general, el original debe estar
dividido en las siguientes secriones:

1) Introduccién, gue debe contener los
antecedentes y objetivos de la investigacidn,
Extensién 10 a 20% del total del texto.

2) DMaferiales y métodos, seccién Hamada
también “procedimiento”, “parte experimen-
tal”, “métoda experimental”etc, debe con-
tener el procedimiento o disefio experimental,
las técnicas y materiales empleados, y, en
caso de trabajos clinicos, los pacientes a gru-
pos de pacientes v sus caracteristicns, antes,

dal tmtdmienf,o o experimentacién. Exten-
sion, 10 a 30%.

3) Resultados, conteniendo los datos ob-
jetives de la investizacién, ‘de preferencia
acompafiados de: tablas, diagramas, fotogra-
fias, efe, sin comentarios ni hipdtesis expli-
cativos, En caso de historias clinicas, no es
indispensable una descripeién detallada de
cada paciente. Los resultados cuantilativos
deben someterse, en lo posible, a analisis es-
tadistico, Extensidn, 30 a 40%.

4) Discusién, conteniendo hipbtesis o teo-
rias explicativas, comentarios, comparaciones
con tresultados de otres autores, ele. Esta
seccién puede no ser necesaria. Extension,
10 = 30%.

5) Conclusiones y/o resumen, si la indole
del trabajo, permite obtener conclusiones, de-
beran presentarse éstas numeradas sucesiva-
mente.

De no ser posihle do anterior, debe hacer-
se un wesumen del trabajo, por si solo sufi-
cientemente clave ¥ explicative y conteniendo
lo esencial de los resultados. Se preforird un
resumen relativaniente exbenso, de 10 a 20%
de la extensién total, €l mismo que sera tra-

ducido al inglés. Si el autor puede enviar
también la traduccién al inglés, seria prefe-
rible.

68) Referencias bibliograficas, deben jr
numeradas, sucesivamente, de acusrdo a su
presentacidn o cita en el texto. En el texto
la cita bibliogréfica puede hacerse con el
nombre del autor y el mimero o solamente
éste. La forma y puntuacién de las citas bi-
bliogréficas serdn las adoptadas por el Jour~
nal of the American Medical Association. Ei
nombre de la vevista citada se abreviard de
acuerdo al Index Medicus o al Chemical Abs-
tracts. A continuacidn ge indican ejemplos:

1. RODRIGUEZ, J. D.: Nuevos dates so-
bre la enfermedad de chagas en
Guayaquil 1959-1961, Rev. Ecuat.
Hig. Med. Trop. 18: 49, 1961.

2. MAKOWSKI, L. L., McKELVREY. J.
L, FLIGHT, G. W. STENS-
TROM, K. W, and MOSSER, D.
G.; Irradiation therapy of carcino-
ma of the cervix, J. A. M. A, 182:
637, 1962,

3. LITTER, M.: Iarmacologfa. 2% ed,
El Ateneo, Bnenos Aires, 1961.

La extensién total del articulo no debe
exceder de 20 paginas, escritas a maquina, a
doble renglén (aproximadamente 6,000 pala-
bras).

PREPARACION DE LAS ILUSTRACIO-
NES.—Las ilustraciones se dividen en; tahlas
y figuras,

Tablas.—Contienen datos numéricos. De-
ben ser numeradns con ndmeros romanos y

conlener no mas de 6 columnas. Cada Atabla
debe presentarse en una heja aparte.

Figmas—Bajo esta denominacién genéri~
ca se engloban: diagramas, esquemas graficos
fatogla’fxas b diografiss, etc. Se enumeran con
niimeros arabigoes. No deben incluitse en el
manuscrito, sino adjuntarse a é&l, pero indi-
cando en el manuscrito 2l sitio aproximado
de su ubicacién. La leyenda que acompafia a
las figuras debe prescntarse en hojas a parte.

Los diagramas o dibujos deberan presen~
tarse en carpulina y a tinta c¢hina, de no ser
posible, pueden enviarse en borrader, a 14piz
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EDITORIALES .
LA FABMACOGENETICA

Hace pocos afios Vogel acuiid una nueva palabra: Farmacogené-
tica, disciplina que establecia un puente de unién entre la Farmaco~
logia y la Genética.

Desde muy atrds, desde lo medicing de la antigua Grecia se ha
hablado de lo idiosincrasia, para significar une forma peculiar y co~
raecteristica de ser o reaccionar de un determinado paciente, es decir,
para denominar la cualidad de singular de un determinado individuo.
Con frecuencia el concepto se ha aplicado en el sentido de suscepti-
bilidad individual y peculiar a ciertas drogas.

Se conocta, por ejemplo, que la quinina, la acetanilida o el deido
acetil salicilico eran capaces de provocar anemin hemolitica, pero
sélo en raros y escasos individuos. (A qué se debia? Pues sencilla-
mente o su condicién de “idiosincrdticos”, La palabreja servia, para
cubrir elegantemente, la ignorancia sobre el problema.

Los progresos de la bioquimica, entre otros, han arrojado ya al-
guna luz sobre el obscuro concepto de la idiosinerasia, Efectivamente,
en los wltimos ofios, se ha descubierto que algunos de los fendmenos
idiosinerdticos se deben a anomalias genéticas.

Cuando se hable de anomalius genéticas casi siempre se piensa
en lo peor; generalmente se piensa en monstruosidades: individuos
con un solo 0jo 0 manos con diez dedos, cada una. Pero las anomalias
genéticas pueden y, de hecho son, mds sutiles. Lo mutacién puede
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afectar simplemente la posicidn de un aminodcido en una cadena po-
lipeptidica o puede ocasionar un exceso o una dejiciencia de una
enzima. Bl povtedor de la anomalie genética, en apariencia, es y se
comporta, cemo los demds, como un individuo normal hasta que,
acciddentalmente, es puesto a prueba al administrdrsele cierta droga,
para metabolizar la cual, por ejemplo, posee la enzima especifica en
cantidad insuficiente, lo que determing el aparecimiento de efectos
téixicos.

Las modernas téenicas bioquimicas que permiten analizar cuan-
titativamente la existencie de enzimas en el organismo o de deter-
minados metabolitos, ha hecho posible descubrir en los idiosinerdii-
cos diferencias genéticas muy interesantes.

En otra seccidn de este revista se reswmen algunos de los aspec-
tos mejor conocidos de reacciones idiosincrdticas a drogas, cuyo me-
canismo es de cordcter genético.

LOS HOSPITALES ECUATORIANOS

El préximo afio, 1965, el Hospital “San Juan de Dios”, de Quito,
completa 400 afios de servicio a la comunidad y o la medicing ecua-
toriana. A través de sus enormes muros centenarios han desfilado
numerosas generaciones de wmédicos, desde el protomédico ecunto-
riano, Francisco Xavier de Santa Cruz y Espejo, haste Villavicencio,
Arcos, Sudrez, Paredes y otros tantos preclaros valores de la medi-
cina nacional. Aunque en el presente siglo se han multiplicado los
kospitales tanto en Quito como en el resto del pois, el San Juan de
Dios, sigue siendo la sintesis de nuestra medicina, mds atin, sacudién-
dose de su ropaje centenario, vivificdndose, poniéndose a tono con
los progresos de la medicine universal, con rerovado brio, va a con-
tinuar su vide de hospital general y de hospital docente.

Con este histérico motivo, “REVISTA ECUATORIANA DE
MEDICINA Y CIENCIAS BIOLOGICAS”, va o dedicor uno de sus
secciones, en entregas sucesivas, a breves articulos sobre los princi-
pales hospitales del pafs: su historia, su organizacidn, su movimiento
asistencial, sus proyectos y necesidades.
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ESTUDIO DE UN NUEVO QUIMIOTERAPICO MERCURIAL

NI, Actividad antimonilidsica

Dres. PLUTARCO NARANJO y JULIA DE MORENO
Facultad de Medicing y Laboratorios “Life”, Quito

El desarrollo de infecciones monilid-
sicas sobreagregadas, en el curso del
tratamiento con ciertos antibidticos o
quimioterapicos, es un problema bas-
tante frecuwente 't Por la misma ra-
z6n ha cobrado gran interés terapéuti-
co la obtencién de agentes quimiote-
répicos gue al mismo tiempo que pro-
duzean efecto antibacteriano posean
también propiedadies antimonilidsicas.

Como en una serie de ensayos pre-
liminares se observara que el esteara-~
to sulfonato (Octadecilirimetil amo-
nio mercirico (S-200, Contactin),
substancia con intensa actividad anti-
bacteriana %, era capaz de inhibir el
desarrollo de Candida albicans, se di-
sefié la presente investigacién en for-
ma apropiada & fin de determinar la
concentracién efectiva, tanto para inhi-
bir el 50% del desarrollo como para
provocar la inhibicién total.

Para comparacidn se utilizaron va-
rias substancias a las cuales se les ha
atribuido también propiedades antimo-
nilidsicas. '

MATERIALES Y METODO

Para el presente ensayo se utilizd la
cepa Yu-1.200 de Candida albicans, ob-
tenida de Fujisawa Pharmaceutical
Company, cepa que se caracteriza por
su alta sensibilidad a la tricomicina.

La técnica de cultivo de la monilia,
fue muy semejante a la descrita en un
trabajo previo (Naranjo e Hidalgo,
1961)¢ y para el ensayo de las drogas
se utilizaron por lo menos 4 concen-
traciones distintas. Se hicieron los du-
plicados necesarios.

El resultado se valord turbidimétri-
camente a las 48 horas y la evaluncién
estadistica y céleulo de conceniracidn
efectiva 50 (CEg) y concentracidn mi-
nima efectiva para inhibir 100% el
desarrollo de los microorganismos
{CE(4), se hizo en forma semejante a
la descrita por Naranjo y colaborado-
res’,

A mds de la substancia S-200, se
ensayaron las siguientes: Thimerosal
(Merthiolate), cetrimide (Cetavldn),
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diclorofene, €l N’ NV-decanvetilerne-N?,
N¥-decametilene-bis- aminogquinaldine
(Salvizol) y la tricomicina, antibiético
obtenido del Streptococcus hachijoen-
sis v cuya actividad antimonilidsica, es
l& més alta entre las substancias cono-
cidas®,

RESULTADOS

La substancia $-200 produjo inhibi-
cidn del desarrollo de la C.albicons.
A concentraciones de 25 megm/ml, la
inhibicién era ya muy evidente y equi-
valfa aproximadamente a un 33% de
inhibicidn. A concentraciones mayo-
res, la inhibicidn era también mayor,
hasta 1a tolal inhibicidn del crecimien-
to e inviabilidad de la cepa,

FEn la tabla I se presentan los prinei-
pales resultados numéricos, Entre las
substancias estudiadas, para producir el
50% de inhibicién se requirid, de tri-

comicina, la concentracién més baja y
de S-200, Ia concentracidn mdés alta; en
cambio, para producir ¢! 100% de in-
hibicién aunque de tricomicina se si-
guid necesitando la mds baja concen-
tracibny en comparacién a las otras
substancias, de S-200 se necesitdé una
concentracion sélo ligeramente supe-
rior a la de cetrimide e inferior a 1a de
las otras 3 substancias.

Cuando en el diagrama semilogarit-
mico, figura 1, se relaciona el grado de
inhibicién con la concentracién de la
substancia, se observa que la regresién
lineal tiene muy poca inclinacién en
los casos de $-200 y tricomicina, en
tanto que presenta una fuerte inclina-
cidn en el caso de las otras substancias
y particularmente del Salvizol,

En la dltima columna de la Tabla I
se encuentra el valor numérico de la
relacidn CFygy/CEsg, valor que, coma
ha sido diseutido por Naranjo e Hidal-
go (1961) da una indicacién del grado

Tabla I

CONCENTRACIONES EFECTIVAS PARA INHUIBIR
EL CRECIMIENTO DE CANDIDA ALBICANS

~— Concentraciones —

DROGA 50 Ey 0 Proporcién

(megm/mi)  (miegm/mi) C100/Cs0

Tricomicina 0,19 0,41 2,2
Cetrimide 1,92 218,00 114
Thimetosal 3,83 418,00 119
Diclorofene 39,3 525,00 133
Salvizol 474 >1000,00 >200

8-200 49,2 275,00 5,6
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e seleetividad de unma determinada
sibstancia, Segln dicho criterio la
stihslancia S-200 y la tricomicina ejer-
ren una actividad antimonilidsica alta-
mente selectiva, aungue la potencia de
$-200 es bastante inferior a la de la tri-
comicina. Las otras 4 substancias ac-
ilan poco selectivamente sobre este
icroorganismo.

DISCUSION

s importante hacer resaltar el he-
cho de que para que la substancia
$-200 demuestre actividad inhibitoria
del crecimiento de C. albicans, se re-
quiere una concentracién relativamen-
te alte, mo obstante, se consigue un
efecto equivalente al 100% de inhikyi-
cién con una concentracién relativa-
mente bhaja, dandio por consiguiente un
cuociente CEyy/CEys muy pequefio,

Como ha sido considerado por Na-
ranjo e Hidalgo (1961), en el estudio
de drogas que inhiben el desarrollo de
microorganismos es interesante y con-
veniente no solamente determinar un
nivel Unico de concentracién efectiva
sino 2 o més y sobre todo establecer
una relacidn de la Clyop con concen-
traciones efectivas para un menor gra-
do de inhibicién, lo cual da un valor
nurnérico convencional sobre el grado
de selectividad con €l que una droga
nelia sobre un determinado microor-
Hanismo.

fws resultados obtenidos revelan,
pricisamente, que la substancia §-200
singue requiere une concentracion re-
liltvamente alta es, en cambio, una

droga que actia con bastante selectivi-
dad sobre las monilias y por consi-
guiente la coneentracién requerida pa-
ra el 100% de inhibicién es relativa-
mente baja, mas baja que varias de lag
substancias tomadas para su compa-
racion.

CONCLUSIONES

1) La substancia S-200 gjerce acti-
vidad antimonilidsica. La concentra-
cién para inhibir el crecimiento de los
microorganismos en 50%, en cultivo de
48 horas, es de 49,2 megm/ml y para
inhibir el 100%, es de 275 mcgm/ml

2} Del grupo de substancias ensa-
yadas para comparacidn, la tricomicina
fue la més activa, con una pobencia
muy superior a las demds. Si se consi-
dera la CI 4, presentaron una poten-
cia intermedia cetrimide y thimerosal
y menor potencia, en su orden, diclo-
rofene, Salvizol y §-200. En cambio, si
se considera la CEyg, la substancia
5-200 ocupd el tercer lugar, después de
tricomicina y cetrimide.

3) Si los resultados se estudian en
términos de selectividad, tricomicina y
5-200 se demostraron como las subs-
tancias altamente selectivas y Salvizol
como la menos selectiva.

SUMMARY

The activity of a mercuric com-
pound: stearate sulphonate (octadecyl-
trimethyl ammonium) mereuric (S-200,
Contactin) to inhibit the growth of
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Candida albicans was studied.

It wags found that S-200 is able tc
produce junhibition of the growth of
this yrasl at concentrations as low as
25 mepgm/ml. Among the six substan-
ces studied, trychomycin was the most
aetive and S-200 and Salvizol the best
to produce 50% of inhibition, but to
produce 100% of inhibition S-200 was
second in order, after Trichomyecin, a
fact which is an indication of a high
scloetivily of action.
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EVALUACION CLINICA DE LA CONGELACION GASTRICA
EN EL TRATAMIENTO DE LA ULCERA DUODENAL

"l un cstudio para probar el valor clinico del congelamiento gdstrico en el irata-
miento de la tlecera duodenal, se encontré que después de una primera congelacion, los
rentltilon Fucron paliatives por un corto periodo, en el 70% de pacientes, Los sintomas
rimpnrorivron, progresivamente en un slto porcentaje de pacientes controludos entre las

e y 9 meses, después de la congelacién. En los pacientes que aceptaron una se-
prautn conyielneidn, los sintomas retornaron en el 50% de ellos, entre 6 a 12 semanas des-
puidn, Tay rerecion dcida péptica disminuyd sélo por pocas semanas. En algunos pacientes,
s yue renpurezea €l dolor se produjeron nucvas filceras, demostrando el peligro del
pravellnionto, pues suprime el dolor que puede ser el indicio de la formacién de nue-
yas Gluori.

PHITUHLO0K,

€, W, BITTER, J. ¥, & SUTHERLAND, D.: Clinical evaluation of gas-

ftlit feounlog for duodenal uleer. JLAM.A. 188: 409, 1964).
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ESTUDIO CLINICO DE TREINTA CASOS DE COLITIS (%)

Dr. MARCELO MOREANO DAVILA y Sr. GALO GARCES BARRIGA
Servicio de Clinice del Hospital de las Fuerzas Armadas, Quito

El presente trabajo tiene por objeto
aclarar conceptos sobre las bases diag-
ndsticas de la colitis, cuyo criterio clé-
sico debe modificarse en funcién de las
realidades obtenidas a través de las di-
ferentes experiencias -en este intere-
sante campo.

Tres razones nos han llevado al pre-
sente estudio:

a) marcado nimero de pacientes con
sintomatologia de afeccidn abdo-
minal recurrente y rebelde a nu-
merogos y variados tratamientos;

b) la observacién de resultados ma-
los luego de apendicectomis, cole-
cigtectomias y tratamientos anti-
ulcerosos en gindromes sugestivos
de tales patologias;

e) la frecuencia con que aparecen
asociados a sindromes digestivos in-
tensos dolores tipo intestinal re-
beldes a todo tratamiento anties-
pasmédico.

* Comunicacién previa, presentada en las
VI Jornadas de la Panamerican Medical
Asociation, Guayaquil, Junio 1964,

MATERIALES Y METODOS

Se procedid durante los Gltimos afios
a realizar un estudio integral de todo
enfermo que ingresaba a nuestro Ser-
vicio con historial de dolor abdominal
recurrente y andrquico, crisis ciclicas
de diarrea y estrefimiento, flatulen-
cia, enconirdndose que en 30 pacientes
coliticos, de edades comprendidas en-
tre los 22 y 40 afios, la sintomatologia
se distribuia en la siguiente forma:

Sintomas Pacientes
1) Flanguealgia derecha ... . 8
Flanquealgia izqudierda ... 4

2) Epigastralgia
3) Mesogastralgia . -
4) Hipocondralgia derecha ........ 7

5) Iliacalgia izquierda 6
6) Dolor tipo ¢blico ... 4

7) Dolor ‘tipe retortijon

8) Flatulencia -
9) Ardor y pirosis ...

10) Diarrea .17

11) Moco y baba en la deposicién 6

1

4

12) Sangre en la deposicidn
13) Tenesmo ..
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14) Estrefimiento alternante con

diarrea 22
15) Lumibalgia 1
16) Nausea y vdmito . 7
17} Colon dolorosao 17
18) Colon espéstico e A7
19) Escalofrio y temperaiura ... 3

Hay que anotar gue ha habido pa-
cientes que han sido tratados por:

Apendicifls . 9
Gastritis oo eeen 5
Colecistopatias (operados) 4

El estudio coproparasitario reveld
log siguientes hallazgos:

1) Ameba histolilica en . 11 casos
2) Cercomomas en 6
3) Tricocéfalos en . 9 .
4) Giardias en 2,
5) Tricomonas en ... L2,
B) Ascaris en 3
7} Anquilostomas en -~ 3
8) Estrongiloides .. ... 0
9) Hymenolepis nana én ... 1
Los coprocultivos revelaron;
1) Coli patdgeno ... 5 casos
2) Shigella en ... T
3) Coli comtn en ... .8,
4) Salmonella en ... ... 4,
5) Enterococo en 2 .,
6) Proteus en .4
Ty Otros (aerdgenes) ....... 3,

Tn el hematolégico se encontré:
1) Leucoeitosis en ..o 2 casos
2} Sedimentacién clevadaen 6
3) Eosinofilia avmentada en 2 -,

El examen radiolégico reveld: dioli-
comegasigma, rigidez v lisura del sig-
ma, colon espéstico.

En el electroencéfalograma se en-
contraron 7 casos con disrritmia oere-
bral.

Los tiempos de evolucién hospitala-
ria fueron:

menos de 10 dias en .. 1 caso
de 10 a 30 dias en .. 9 casos

de 30 o 60 diasen ... T,

de 60 a 90 dias en .. 5 .,
de 90 a 120 dias en .. 4,
de 120 o més dias en ... 4,

Y los resultados finales al tratamien-
to han sido los siguientes:

Excelentes en ... 7 cAS08
Muy bueno en .. 10,
Bueno en ... 5
Regular en ... .. . 2,
Deficiente en 3,
Malo en 3 .

DISCUSION

Con relativa frecuencia se vienen
publicando trabajos que damn marcada
importancia al origen neurdgeno, psicd-
somdtico y ambiental de las manifes-
taciones gastroenmteroctlicas en pafses
gue por su naturaleza son similares al
nuestro (1-2). En nuestro medio hospi-
talario acogemos con mucha frecuen~
cia enfermos con historial digestivo
crdnico, que guardan intima rela-
cién ~con las condiciones higiénicas
generales y alimenticias en repar-
tos de frontera y de selva, las que
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justificarian tal incidencia. No obstan-
te a través de nuestra cbservacion sis-
temétice hemos llegado a la conclusitn
de que la incidencia de estas afeccio-
nes se reparten por igual para cada
una de estas areas, quedandonos sola-
mente por realizar, en el futuro, una
encuesta mediante Ja cual se hagan es-
tudios de problemas digestivos en ca-
sulfstica, que comprobada sany, se con-
trole antes y luego de salir de un re-
parto militar en condiciones malas, pa-
ra el tema que nos interesa.

Es realmente sorprendente c6mo, de
nuestra casuistica de 30 casos estudia-
dos dentro de los meses de octubre de
1962 y mayo de 1964, 9 de ellos fueron
apendicectomizados, 4 colecistectomi-
zados y 9 tratados en largos periodos
de tiempo por gastritis; pues, como se
desprende del cuadro N9 1, la sinto-
matologia clinica de lo gue nosotros
hemos confirmado ser una colitis, es
demasiado abigarrada y anarquica. No
se puede tener un esquwema grafico de
cudles serian los signos guiones que
orienten hacia el diagnéstico de coli-
tis, pues, aquellos mas frecuentes, del
tipo de epigastralgia, fratulencia, ar-
dor y pirosis, diarrea, si no se unieran
a colon doloroso o colon espistico en
el examen fisico, précticamente po-
drfan sugerir multiples patologias ab-
dominales; es por esto que nosotros
sistematizamos
diagnostica en el sentido de que un do-
lor abdominal inespecifico, erdnico,
rebelde a tratamiento, unido a flatu-

nuestra  orientacion

lencia v con ciclos irregulares de dia-
rrea y estrefiimiento, si se acompafian
de sigma doloroso o espastico nos obli-

gan a practicar el estudio como si fue-
ra una colitis.

Asimismo, cuando hemos pensado
que la colitis reconoce una alta inei-
dencia amebiana o bacilar no hemos
estado muy en lo correcto, pues, los
resultados que se desprenden de los
cuadros Nos, 3 y 4, nos hacen ver cla-
ramente cémo apenas 11 casos en los
cuales la ameba histolitica ha sidio de-
mostrada {wego de 3 exdmenes copro-
parasitarios en dias consecutivos, rea-
lizados en forma obligada. Asimismo.
tenmemos que coli patdgeno, shigella y
salmonella aparecen en 15 cascs; exis-
te ¢f una variedad bastante manifiesta
de parasitosis intestinal, sin que ha-
yamos podido determinar interrelacio-
nes reciprocas entre cada variedad de
parasito o cada variedad de bacilo, y
solamente en los casos 2, 9, 10, hay co-
existencia de amebiasis y bacilosis pa-
dgena,

Otro punto de consideracidn es lo
que sucede con la eosinofilia y la para-
sitosis intestinal, nosotros encontramos
solamente 2 casos de eosinofilia signi-
ficativa, en tos Nos, 19 y 30, en los que
coexiste solamente -<con amebiasis,
mientras en el vesto de casos, en los
cuales ha habido una parasitosis mul-
tiple, no se ha alterado fa eosinofilia.

Del estudio rectosigmoidosedpico se
desprenden realmente hallazgos sor-
prendentes. El eriterio del diagnéstico
restosigmoidosedpico se ha hasado en
los siguientes patrones:

Colitis Amebiana: Moco purulento;
microabscesos crateriformes activos con
secrecién blanguecina y puntos hemo-
rragicos. Edema discreto de mucosa.
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Colitis mucomembranosa: Mucosa
seca; secrecion fibrinoga blanca en
bandas, adheridas a mucosa, que al re-
tirarlas dejan superficle sangrante.

Colitis wleerosa: Gran edema de mu-
cosa. Disminucién del calibre en genme-
ral de recto y sigma. Segmento rscto-
sigmoideo espastico. L.a mucosa san-
gra con el contacto del tubo. Presen-
cia de placas ulcerosas poliédricas,
profundas, algunas con cosiras, dtras
conr coagulos.

Colitis bacilar; Secrecidn abundante
{pese al lavado), moco suelto, pus fé-
tido. Peristaltismo aumentado, se llena
la ampolla de lHguido répidamente.

Colitis  imespecifica: (Neurdgena).
Gran mobilidad intestinal. Haustracio-
nes profundas. Hspasmos dolorosoes,
mucosa roja y brillante. Gran cantidad
de secrecidn glerosa-albuminosa. Casi
siempre se hallan formas acompsfia~
das. Es muy raro encontrarlas solas.

Del andlisis de nuestra casuistica se
desprenden los - siguientes hallazgos
rectosigmoaidoscdpicos:

Colitis amebiana en 15 casos de los
cuales solamente 6 coincidieron con
positividad  del coproparasitario, lo
cual ya ngs obliga a pensar que es so-
lamente el examen de la muestra to-
mada directamente del drea patolégica
rectosigmoidoscépica el gque nos debe-
ria servir para el diagndstico etioldgi-
co de esta variedad de colitis,

En relacién con el espectro rectosig-
moidoseépico ¥ el resultado del cultivo
se desprende que las variedades de co-
litis infecciosas o ulcerosas coinciden
con agentes patdgencs del tipo de coli,

shigella, salmonells y proteus en 10
EELS

Lo realmente Hamativo para el pre-
sente estudio es la positividad del es-
tudio electroencefalografico para dis-
rritmias cerebrales en T casos, en los
cualeg los hallazgos cormumes se los
puede agrupar sintométicamentc en
epigastralgia, retortijén, ardor y piroe-
sis, flatulencia, diarrea, ndusea y vo-
mito, mientras los hallazgos fisicos se
reducen a un colon espdtico y doloro-
so; el rectosigmoidoscdpico, a colon irri-
table y colitis muco-membranosa; el
cultivo de fecales, a coli comin y lo

que realmente nos pone en guardia de
nuestra conducta frente a casos de es-
1a naturaleza es gue en estos pacientes
se practicaron 2 colecistectomias, 3
apendicectomias y 1 fue tralado créni-
camente por gastritis. Para nosotros
esta forma de colitis coincide con
aquellas estudiadas por los doctores
Mata de Gregorio y Matute (?) como
epilepsias abdominales.

Debemos referirnos también al estu-
dio radiolégico de colon. No hemos en-
contrado més que los hallazgos comdn-
mente adjudicados a esta enfermedad,
como rigidez y pérdida de lisura del
sigma y descendente y coincidente-
mente con la vectosigmoidoscopia ma-
nifestaciones de coldn espistico en los
casos de colon irritable,

Finalmente hemos tratado de esque-
matizar el tiempo de evolucién en re-
lacién con ¢l lratamiento y su resulta-
do Tinal esquematizado en el cuadro
W9 4, de éste llegamos a la conclusién
de gue el tiempo de evolucién y el ve-
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sultado fimal dependen de la variedad
de colitis; la colitis muco-membrano-
sa, colon irritable y ulcerosa crénica
son las variedades gue mas tiempo dle-
moran en su involucién, podemos afir-
mar que en gran parte de ellas no se
consigue sino remisiones parciales del
cuadro y lo que es mas las recidivas
clinicas aparecen en la casi totalidad
de pacientes. Bl tratamiento antiepi-
léptico es el que mejor resultado da en
los vasos espedificos de este mal, no
obstanie no creemos que su remisién
sea completa, pues no hemos observa-
do ni un solo caso que nos faculte ha-
blar en este sentido, deberemos pru-
dencialmvente obligarnos a observacio-
nes sucesivas en el futurc para definir
la suerte de estos pacientes.

CONCLUSIONES

1) La colitis clinica congtituye una
enfermedad cuyo estudio diagnéstico
1o ha sido sistematizado y por ende los
diagndsticos errados han side la con-
secuencia.

2) No se ha encontrado relucidn de
importancia entre la sintomatologia
clinica y el examen coproparasitario,
particularmente en relacidén con el ori-
gen amebiano,

3) La rectosigmoidoscopia es un
excelente medio diagnéstico, descubre

la wariedad de colitis y se acerea, con
mucho, al diagndstico etioldgico de la
misma. Nos airevemos a pensar que
en 5 de los 30 casos estudiados, o ha
habide concomitantemente dos o més
formas de colitis o, en su defecto, los
diferentes controles rectosigmoidoscd-
picos nos han mostrado una evolucién
progresiva de colitis amebiana a coli-
tis infecciosa y colon irritable, como
fase final; si esto es producto de Ia te-
rapéutica o de la progresion sucesiva
de dindromes dentro de la misma en
fermedad, queda por ser demostrado.

4) Los casos de evolucién rebelde,
con: rectosigmoidoscopias de colon irri-
table, colitis muco-membranosa, debe-
rian ser siempre investigados desde el
punto de vista electroencefalografico,
los demuestran los casos de disrritmia
cerebral por nosotros encontrados.

5) Finalmente, no hemos encon-
trado ninguna relacidn de importancie
entre el examen hematolégico, nume-
racién de leucocitos, eosinofilia y eri-
trosedimentacién, y las diferentes for-
mas de colitis.

BIBLIOGRAFJA

1) ABRIL U.: Epilepsia abdominal EEG re-
versible, Médicamente. 20: 275 (Madrid).

2) MATA DE GREGORIO, J., vy MATUTE,
M.: Epilepsia abhdominal, Comunicacién
leida en las Jornadas de Gastroenterolo-
gia de Maracay, Venczuela, Julio 1963.

Biblioteca Nacional del Ecuador "Eugenio Espejo”



144 REVISTA ECUATORIANA DE MEDICINA. VOL. II, N¢ 3, 1964

NUEVA TECNICA DE QUELOTOMIA EN LA
HERNIA INGUINAL RECIDIVADA

Dr. DIONISIO ESPINOSA

Hospital “Luis Vernaze”, Guoyequil

Los numerogos casos de hernia in~
guinal recidivada que se presentan pa-
ra ser reoperados en el servicio de
Cirugia de San Juan Bautista del Hos-
pital Vernaza y en mi Clnica Privada,
me llamaron la atencién desde hace
muchos afios y csla preceupacién fue
el motivo de idear este procedimiento
que, sin fines consagratorios, expongo
a continuaecibn,

No hay un acuerdo preciso acerca de
la frecuencia. Los porcentajes sefala-
dos son muy diferentes; probablemen-
te varfan con la habilidad del cirujano
o con el procedimiento empleads. En
general se admite un 15% para las her-
nias inguinales directas y un 5% para
las indirectas. En ambos casos, son mds
frecuentes en los operados por encima
de los 45 afios que en los jévenes. Mu-
¢ho menos probable la recidiva en mu-
jeres que en hombres y ennifios que en
adultos.

El tiempo transcurrido entre la ope-
racién v la recidiva es muy wvariable,
pero se considera que en un 50% se
presenta en los seis primeros meses y
ol resto, en dos afios.

Para seguir adelante en mi exposi-
cién tengo que hacerme esta pregunta:
ipor qué recidiva una hernia inguinal
operada?; y tratando de encontrar la
respuesta tendré que considerar dos
factores: el cirujano y el paciente.

Entre los factores dependientes del
cirujano voy a hacer un breve resu-
men considerando la naturaleza de es-
te trabajo:

19--Su preparacién y habilidad qui-
rargica;
29—-Defecto en la reparacién del anillo
inguinal interno; )

3V.—Fixceso de tensidn en los planos;

4%—~Hernias por deslizamiento gque
no son reducidas em forma adecuada
en el acto quirirgico;

50—Flernias de doble saco, o sea in-
directa y directa, uno de los cuales
queda descuidado; proplamente no se-
ria recidiva, sino persistencia de un
saco;

6°—Fmpleo de suturas reabsorbi-
bles;

79--Falta de liberacion del cuello del
saco, particularmente en las hernias
inguinales indirectas;
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89— DPersistencia de un cordén grue-
so por falta de diseccidén del cremdster
y estructuras fibrosas adyacentes;

9%—Lesion del nervio ilio-hipogés-
trico, lo que traerfa la atrofia muscular
de la Tegidn;

10.—Complicaciones parietales —he-
matomas e infecciones—, que no han si-
do tratadas convenientemente;

11.—Unién deficiente entre dos su-
perficies aponeurdticas por la presen-
cia de tejido aerevlar graso que no ha
sido resecado, etc.

Entre los factores que dependen del
paciente ocupa el primer puesto el gra-
do de atrofia de misculos y tejidos,
atrofia que estd en relacién con el
tiempo de evolucién de la hernia y con
el tipo constitucional del operado, si-
tuaciones que impiden un eficiente re-
paro quir(rgico.

La tos en bronquiticos crénicos y en
bronquiectisicos, disuria en prostati-
cos y en estrechos uretrales; si a csto
sumamos la distensién abdominal y los
esfuerzos repetidos y violentos, creo
que hemos hecho un rapido repaso de
los factores dependientes del paciente
para la recidiva.

Si las 3% partes de las herniag ingui-
nales recidivantes se producen por un
defecto en el reparoc del anillo inguinal
interno, seria necesario un procedi-
miento que eliminara este tiempo ope-
ratorio y nos permitiera efectuar una
sutura completa y perfecta de los pla-
nos haciendo desaparecer el canal in-
guinal ¥ que nos pusiera a cubierto de
una nueva recidiva, especialmente tra-
tandose de operados de hernia ingui-

nal recidivada que se ha reproducido.

Para materializar este procedimien-
to quedan dos caminos: o bien supri-
mimos el cordén, lo que lleva consigo
la pérdida del testiculo, como lo pro-
pugnan algunas escuelas, o traslada-
mos estos érganos a otro sitio que eli-
mine la necesidad de su paso por el
canal inguinal,

Lo primero no puede Hevarse a efec-
to sin el consentimiento de los pacien-
tes, quienes lo rechazan de manera ab-
soluta, aun tratdndose de individuos
que transeurren entre la 72 ¥ 82 déca-
da de la vida.

Lo segundo, o sea el traslado del cor-
dén y testiculo a otro sitio, eslo que he
efectuado con esta nueva téeniea, lle-
vando estos 6rganos al espacio de BO-
GROS, conformacién anatéomica silua-
da por detrds del canal inguinal entre
la fascia transversalis y el periténeo,
espacio que es de una amplitud ade-
cuada para alojar el cordén v testiculo
¥ que se encuentra ocupado por el te-
jido celular preperitoneal.

TECNICA OPERATORIA

Procedemos a la operacién resecan-
do desde la superficie hasta los planos
aponeurdticos todo el tejido cicatricial;
individualizamos los pilares del obli-
cuo mayor, los que son separados a ca-
da lado, haciendo la exposicién del ca-
nal inguinal; disecamos el saco hernia-
rio, el cual es resecado previa ligadura
a nivel del cuello; se diseca el cordén
al que traccionamos suavemente al
mismo tiempo que presionando del
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fondo del escroto hacemos subir el tes-
ticulo al que separamos del escroto
luego de seccionar el ligamento escro-
tal. Hacemos la eversién de la vaginal
para evitar una posible formacién de
hidrocele, luego aislamos el canal de-
ferente al que seccionamos entre dos
ligaduras para evitar el paso de alguna
infeceién y con esto tenemos listos el
cordén v el testiculo para trasladarlos
a su nuevo lecho.

Tengo que enfatizar que la hemaos-
tasia del cordén debe ser cuidadosa y
perfecta para evitar la formacién de un
hematoma en el espacic de BOGROS.
Al colocar el cordén y testfculo hay
que cuidar que no queden torceduras
que puedan interferir la circulacién
sanguinea, Con un retractor angosto se
levanta el tenddn conjunto y queda al
descubierto la fascia transversalis en
una buena extensidn, la que es facil-
mente irrupcionada con el indice para
caer en el espacio de BOGROS.

Una vez colocados el cordén y tes-
ticulo en su nuevo sitio procedemos a
cerrar la pared suturando el tendén
conjunto a la arcada de Poupart y al
ligamento de Covper y reforzamos es-
ta sutura con la de los pilares del obli-
cuo mayor, empleando hilo de acero
inoxidable nimero 32,

He empleado este procedimiento
desde hace diez y siete afios, la prime-
ra vez en un paciente de 60 aflos de
edad, a quien habia prostatectomizado
dos afios antes, y luego he continuado

practicindolo sin que hasta sghora ha-
ya regresado alguno de los operados a
consultar por problemas de la hernia
o del testiculo.

Ademas tenemios tanta confianza en
la firmeza de las suturas que a un pa-
ciente de 71 afios le permitimos levan-
tarse v caminar antes de las 24 horas
de realizada la intervencién quirirgi-
ca, para evitarle complicaciones pul-
monares,

: RESUMEN

Se describe una téenica original pa-
ra el tratamiento quirfirgico de 1a her~
nia inguinal que tiene fuerte tendencia
a rvecidivar. Dicha técnica consiste,
esencialmente, en colocar el testiculo y
el cordén dentro del llamade espacio
de Bogros, con lo cual es posible cerrar
la pared abdominal, de modio musy con-
sistente, sin dejar tejido débil o flojo,
a través del cual se reproduce la her-
nia.

SUMMARY

It is described an original method
for the surgical treatment of the recur-
rent inguinal hernia. It consists in pla-
cing the testicle and cordon into the
Bogros's space a procedure that per-
mits to close the abdominal wall with-
out leaving weak tissues which can fa-
cilitate the reproduction of the hernia.
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SEMIOLOGIA RADIOLOGICA DE 1A FARAGONOMIASIS
TORACO - PULMONAR

Dr, ALEJANDRO CEVALLOS

Dispensario de LEA, Portoviejo

La paragonomiasis es una parasito-
sis sistémica, puesto que puede loca-
lizarse en cualguier érgano del cuerpo
humano. Sin embargo, la localizacidn
més frecuente del pardsito es a nivel
del tirax, sobre todo en los pulmones,
en las visceras abdominales y en el
sistema nervioso central.

El diagnéstico de paragonomiasis
téraco-pulmonar, que es la forma cli-
nica mdas frecuente, a menudo ofrece
muchas dificultades y se lo hace por
exclusion. El examen clinico junto con
Jos medios auxiliares de diagndstico
pueden hacer sospechar su existencia,
pero el diagndstico definitivo se obtie-
ne por identificacién de los huevos del
pardsito en la muestra de esputo o te-
jido afectado.

‘Entre los medios auxiliares de diag-
nbstico, el examen radiolégico del té-
rax es indudablemente uno de fos mas
utiles y, por tanto, imprescindible en
caso de sospecha de paragonomiasis
téraco-pulmonar,

Kl presente trabajo tiene por objeto
analizar y sistematizar los signos ra-

diolagicos téraco-pulmonares ohserva-
dos en 100 pacientes diagnosticados de
paragonomiasis téraco-pulmonar. To-
dos estos casos fueron o siguen siendo
controlados en el Dispensario “Juan
Tanca Marengo” de LEA, en Porto-
viejo.

PRINCIPALES SIGNOS
RADIOLOGICO3

En la paragonomiasis téraco-pulmao-
nar, los drgancs més frecuentemente
afectados son los pulmones. Ta fre-
cuencia de compromisos pleurales, sea
en forma localizada o generalizada, es
menor.

A —Signos radioldgicos pulmonares:

Las imédgenes radioldgicas de las le-
siones pulmonares varia, en general,
segan el estado evolutivo de la infes-
{acidn parasitaria; por tanto, es posible
encontrar una gran variedad de iméa-
genes patoldgicas, dependiendo del
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grado de evolucién en que se encuen-
tre la enfermedad.

Los diferentes signos radiolbgicos
encontrados en 100 casos estudiados,
pueden agruparse en los siguientes ti-
pos de lesiones:

FIG. 1

a) Lesiones infiltrativas: Aparecen
como sombras nebulosas de contornos
irregulares y mal delimitadas. Esta le-
5i6n desaparece o puede ser reempla-
zada por areas de rarefaccidn, espacios
claros. Un ejemplo de este tipo de le-
si6n se observa en la Fig. 1.

FIG. 2

b) Lesiones nodulares: Sombras no-
dulares de contornos bien delimitados,
de densidad uniforme, redondas o elip-
ticas de mAs o menos tres centimetras
de didmetro (Fig. 2). En algunas se ob-
serva un centro claro. Estas lesiones
pueden desaparecer o persistiv en su
forma tipica,

FIGS. 3y 4

¢) Lesiones anulares: Formas en
anillo, tinicas o varias. Se ha observa-
do que pueden calcificarse, permana.
cer invariables o desaparecer. (Figs.
3y 4).

d) Lesiones fibréticas o caletfica-
das: Las lesiones fibréticas se presen-
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tan a manera de una malla reticular
determinada por la presencia de ban-
das fibrosas que se entrecruzan en la
zona de lesidn (Fig. 5).

FIG. 5

Las calcificaciones se presentan con
su imagen -caracteristica; a menudo
son varias y se localizan en varios si-
tios (Fig. 5).

Estos dos tipos de lesiones son carac-
terfsticos en la fase curativa de la pa-
ragonomiasis pulmonar,

B. Signos radioldgicos pleurales:

En la localizacién pleural de la pa-
ragonomiasis, se observan dos tipos de
imAgenes radiolégicas:

a) Imégenes tenues, apenas visi-
bles; y

b) Derrames pleurales de visibili-
dad zhsoluta (Fig. 6).

Las imagenes tenues son mucho més
tipieas v caracterfsticas de paragono-
miasis,

Es de anotarse gue en los pacientes
en (uienes se encontraron signos ra-
diolégicos pleurales no se han eviden-
ciado lesiones pericardicas; pere no

puede descartarse la posibilidad de
existenciz, también, de esta localiza-
cidn.

FIG. 6

RESUMEN

Revisando los signos radiolégicos de
un centenar de paclentes paragonae-
midsicos se ha encontrado que dichos
signos pueden clasificarse en cuatro
tipos de lesiones pulmonares: infiltra-
tivas, nodulares, anulares y fibréticas
o calcificadas y gue pueden represen-
tar diferente estadio de evolucion de la
enfermedad. También se han encontra-
do dos tipos de signos pleurales.

SUMMARY

A review of the radiological signs
found in 100 patients suffering Ifrom
pleuro-pulmonsr paragonomiasis sug-
gests a classification of the pulmonar
signs in faur types of images: infiltra-
tive, nodular, ringlike and fibrotic
with calcification. These images can
represent different stages of evolution
of the infestation. It was also found
two type of pleural images.
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changes of par ymiasis. A report of

ULCERA GASTRICA POR ESTASIS, COMO COMPLICACION
DE LA ULCERA DUODENAL

La revisidn de la literatura sobre el problema de la filcera gdsirica, sugiere que
existe una relacién causal entre el éstasis géstrico v la Gleera péptica. Debe tenerse pre-
sente, por consiguiente, que en la enfermedad ulerosa duodenal ohsiructiva, concomitan-
temente puede existir Glcera géstrica, la cusl enmascara la sintomatologfa, Cuando se

combinan las dos Ulceras, los sintomas son més severos y el tratamiento més diffeil,

En un estudio clinico de 60 casos de dlcera por é&stasis géstrica asociada a filcera
duodenal erénica, se ha encontrado que en 26 de estos pacientes, es decir en casi el 50%
habfa hematemesis y melenas, La mortalidad, asi mismo, fue por lo menos el doble que
en los pacientes en los que existia una tlcera solitaria.

Los sintomas mAs precoces por éstasis géstrico fueron: fatigabilidad, anorexia, senas

sacién de plenitud géstrica y pérdida de peso; el vémito aparecid tardizmente. Los ha-
llazgos radiolégicos son inconstantes; evidencia de retencién géstrica se encontré sblo en
21 de ellos. En cambio, la medida y estudio de los residuos géstricos, es sumamente
til para demostrar la retencién gistrica,

Como el proceso basico en los casos de doble tlcera: duocdenal y gastrica, es la le-
sién duodenal, el tratamiento quirtirgico, fundamentalmente debe dirigirse a la Gleera
duodenal.

(MILDEBRAND, H., and THOMSON, F. B.: Stasis gastric ulcer: a complication of duo-
denal ulcer. Canad, M.AJ. 90: 915, 1964).
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DREPANOCITEMIA O ANEMIA FALCIFORME

Descripcion de un caso

Dr. JULIO ALVAREZ C.

Hospital “Luis Vernaza”, Guayaquil

Esta enfermedad, comdnmente cono-
cida como Enfermedad por células fal-
ciformes, ha sido beneficiada notable-
mente por el mejor conocimiento de
su etiopatogenia. Hoy, la enfermedad
puede decirse que ha definido sus con-
tornos de entidad clinica, completa, al
haberse establecido que la anomalia es
resuliado de la constitueién hemoglo-
binica de sus glébulos rojos. Cuando
la hemoglobina predominante es la he-
moglobina anormal 8, se tiene el cua-
dro completo de la Drepanocitemia. Y
cuando se presentan combinaciones de
la hemoglobina S, como resultantes he-
reditarios, con otras variedades de he-
moglobinas también anormales, se ob-
servan los subtipos de drepanccitemia.
En el momento actual, es postble esta-
blecer cuslquiera de las variedades,
mediante determinaciones electroforé-
ticas; aunque clinicamente, por los
examenes hematologicos de los pacien-
tes y sus familiares, se puede alcanzar
muy buena orientaci6n.

Esta enfermedad fue reconocida pri-

meramente por Herrick (*); y desde el

principio se establecié que se trataba
de una dolencia familiar, eon una inci-
dencia predominante en la raza nagra.
Mas tarde, Cooley y Lee la encontra-
ron en gente blanca, especialmente en
pueblos del 4rea del Mediterraneo. De
todos modos, es un hecho establecido,
la latencia de la enfermedad en gen-
tes negras, coh aparente buen estado
de salud.

De ordinario la anomalia no se ob-
serva en los exdmenes hematolégicos
de rutina, Hay que emplear procedi-
mientos de desoxigenacién, con lo que
se consigue la revelacién de los hema-
ties distorcionados, tipicos de la enfer-
medad. Casi siempre se acompafia de
anisocromia, anisocitosis, ovalocitosis,
poiquilocitosis, ete. Seglin los estudios
de Pauling, Itano, Singer v Wells (),
en estado normal, oxigenado, la he-
moglobina S, tiene aproximadamente
la misma solubilidad que la hemoglo-
bina normal A; pero cuando se des-
oxigena, la solubilidad de la hemogle-
bina S es mucho menor, formando en-
tonces estructuras, como de cristales,
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gue distorsionan los hematies, produ-
ciendo las caricteristicas anomalias en
forma de hoz, de media luna, de alctas
de pescado, ete. (véase las microfoto-
grafias, originales del autor). El fené-
meno es reversible, por reoxigenacidn,
muy pronto los hematfes deformados
recuperan sus formas normales.

Este trastorno eitoldgico se acompa-
fia de incremento de la viscosidad san-
guinea y tendencia a chstruir los capi-
lares, produciendo hipoxia ¢ inducien-
do infartos y necrosis. En los cuadros
tipicos de la dolencia, los ganglios lin-
faticos muestran hiperplasia v la mé-
dula roja, hemopoyesis acelerada de sus
elementos. Hay congestién esplénica,
hepatomegalia, ictericia de tipo hemao-
ltico. Hay también evidencias de lesio-
nes degenerativas del rifién y son fre-
cuentes las Ulceras de lag piernas, Los
hematies normales son resistentes a la
accién de las soluciones hipoténicas,
pero su vida es mucho més corta, Tl
S.R.E. los recoge y destruye facilmen-
te, siendo su resultado saliente: 1a ane-
mia.

El diagnéstico diferencial de un cua-
dro de drepanocitemia debe hacerse
con abdomen agudo, artritis aguda, en-~
fermedades organicas del corazén, ic-
tericia catarral, estados septicémicos,
sffilis, nleeras varicosas, anemias he-
moliticas. Bl diagnéstico no puede afir-
marse sin la intervencién del clinico
patdlogo.

Esta enfermedad ya fue reconocida
en el pais por Ceballos?, en el afio 1955,
pero inclusive en cl presente caso, to-
davia no se han empleado los medios
electroforéticos, como para establecer
si se trata de pacientes con hemoglobi-
na S, o alguna combinacién con las
otras hemoglobings anormales. La con-
firmacién se ha hecho por las téenicas
usuales de desoxigenacidn.

Deseripcion de un caso: En el Hos-
pital “Luis Vernaza”, fue hospitalizada
una paciente, de sexo femenino, raza
mulata, de 20 aflos de edad, quien se
quejaba de mal estado general, amig-
dalitis aguda de tipo ulceroso. Al exa-
men general, se enconird que las mu-
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cosas eran palidas, haciendo suponer
intensa anemia, habia también tinte ic-
térico de los tegumentos.

Solicitado el hemograma al labora-
torio, se encontraron eritrocitos de tipo
anormal, lo gue movid a efectuar un
estudio méas detenido. Se realizaron di-
ferentes preparaciones y examenes
tanto en fresco, sellada con vasclina,
asi como teflida con Wright. En estos
exdmenes se encontrd, sin lugar a du-
dar, las presencia -de células falcifor-
mes, como puede verse en las microfo-
tografias, correspondientes a los dos
tipos de preparaciones. 5

Se tratd, por consiguiente de un ca-
s0 de drepanccitemia o anemia a célu-
lag falciformes.

RESUMEN

En el presente trabajo se hace una
breve revisién bibliografica sobre Ia
drepanocitema o amemia falciforme y
luego se presenta un caso de una pa-

ciente mulata que, accidentalmente, se
encontrd que. adolecia de esta enfer-
medad.

SUMMARY

The pressent paper contains a brief
review on the sickle-cell anaemia and
the description of a case found in Gua-
vaquil (BEcuador), The ‘patient was a
mulatto woman in whom sickle-cell
anaemia was ocationel discovered in a
rutine hlood test,
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CANCER DEL RECTO

Dr. JOSE BAQUERIZO
Instituto del Cdncer. SOLCA, Guayaquil

El} cancer del recto sigue constitu-
yendo, en los dias actuales, un tema de
gran interés cientifico y, a pesar de lo
mucho que se ha estudiado e investi~
gado, existen todavia serias controver-
sias sobre el método més apropiade de
tratamiento; esta divergencia se rela-
ciona fundamentalmente con el hecho
de comservar o no el esfinter apal
cuando la intetveneidn quirdrgica sstd
indicada. Aquello que para clertos au-
tores constituye una simple decisién de
radicalidad, para otros, significa la jus-
ta posicion de no ubicar dentro de la
morbilidad a aguellos pacientes que
tienen la oportunidad de controlar su
neoplasia con una operacién radical
anterior, conservando el esfinter sin
dejar de ser radicales; esta deeisidn de-
be fundamentarse en las caracteristi-
cas anatdémicas y clinicas que presenta
el paciente al momento del examen,

En primer lugar, hay que estahlecer
los limites anatomo - quirdrgicos del
recty, separdndolo, desde el punto de
vistu anatémico y funcional, del canal
anl y del esfinter anal.

il recto en su totalidad presenta dos
seginentos: el recto pelviano y el recto

perineal; mide aproximadamente de
13 a 14 em. desde €] limite superior
(unién con el colon sigmoideo) hasta
el ano. De esta longitud total, 2 a3 cm.
corresponden al vecto perineal y 9 a
11, al recte pelviamo., A cada division
topografica del recto corresponde un
territorio sanguineo (arterial y veno-
so) asi como um territorio linfitico es-
pecial. Las arterias del recto pelviano
proceden de la hemorroidal superior y
hemorroidales medias, ramas de 1a me-
sentérica inferior. El recto perineal es-
t& irrigado por las ramas que emergen
de la sacra-media,

Las venas coustituyen un plexo de
similar distribucidén que desaguan en
el plexo hemorroidal y luego en la ve-
na mesentérica inferior. Los linféticos,
de particular interés por la posibilidad
de conducir células malignas, se dis-
tribuyen con bastante precisi(;)n; asi:
los del recto pélvico en los ganglios del
meso-sigmoideo que se contintian con
los peri-adrticos; es por esto que en la
reseccién radieal del recto pélvico, ha-
cia arriba hay que llegar hasta el na-
cimiento de la arteria mesentérica in-
ferior; en el plexo venoso hay que li-
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gar la vena mesentérica inferior a su
paso por el borde inferior del pancreas
cuando va aunirse con la vena esplé-
nica.

Factores etioldgicos: Acerca del as-
peeta etioldégico mucho se ha escrito y
comentado, pero la verdad es que no
existe nada definitivo atin; no obstan-
te hay ciertos hechos de gran impor-
tancia que vale la pena destacar.

Lo edad: Es un factor de importan-
cia. Del andlisis de los casos estudiados
se deduce que exisie una mayor inci-
dencia entre los sesenta a setenta afios.

Sexo: Asi mismo se observe una
mayor incidencia en el sexo femenino;
en 0,6%. Al sexo masculino correspon-
de un 0,2%.

Alimentacién: Dukes, en 1959, en el
Simposium de Céncer de colon y recto
de la American Cancer Sociely demos-
0 la frecuencia excepcional de edncer
rectal en los animales; sobre un total
de 142,000 necropsias, solamente se en-
contraron diecinueve tumores del in-
testino y de éstos, tan sélo wito era ade-
nocarcinoma. Pero quizds lo més inte-
resante es que el cancer del recto pue-
de generarse experimentalmente en
los animales, administrando clertos ali-
mentos que contengan determinados
agentes fisicos o quimicos (Ytrium ra-
dioactivo, acetylamine, florene, metyl-
colantrene) aceites lubricantes, pur-
gantes, y en fin todas las substancias
que de algtn modo irriten los tejidos
rectales.

Se ha especulado luego sobre la im-
portancia gue tendrian como agentes
cancerigenos los productos de descom-
posicién de ciertos alimentos, tales co-

mo el aceite de algodén, la carne ahu-
mada o asada y el pan muy cocido. Por
ultirmo, se considera de importancia a
la forma como se preparan los alimen-
tos en recipientes metdlicos y la tem-
peratura a que son ingeridos: los exce-
sivameote calientes o frios favorece-
rlan la incidencia de cénceres rectales.

Herencia: Tis un factor de innegable
influencia en el aumento de la inei-
dencia.

Poliposis: Diverticulitos son también
frecuentes entre los antecedentes del
cAncer rectal.

Por tdltimo, se ha pretendido tam-
bién incorporar a los nexos etiolégicos
el estrefiimiento y las parasitosis intes-
tinales, especialmente las bilharziosis.

Sintomatologia, anatomia patolégica,
biologia tumoral, vias de diseminacién:
La sintomatologia encontrada en los 43
pacientes mantenidos bajo control con
el diagnéstico de cancer rectal, es pric-
ticarnente similar a la descrita en los
varios trabajos relacionados con esta es-
pecialidad. ¥n orden de importancia,
los signos 'y sintomas mé&s frecuentes
son: tenesmo, irritacidn, diarrea, estre-
fimiento, flatulencia, malestar, sensi-
bilidad, dolor, obstruccion, célicos, dis-
tensién abdominal, uleeracién, hemo-
rragias, mucosidades, fiebre, leucoci-
tosis, malestar general, pérdida de ape-
tito y de peso, caguexia, heces acin-
tadas. .

Histopatologia: Bl tipo de tumor pre-
dominante es el de adenocincer en el
recto pélvico; en cambio, en el perineal
y del canal anal predomina el de tipo
epid ermoideo.

Dentro de la biologia del tumor, co-
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mo veremos mdas adelante, es impor-
tante conocer ¢dmo se clasifican en la
escala de Broders; en la clasificacién
de Dukes y la significacién de adeno-
carcinomas mucoides, de carcinoma co-
loidal y gelatinoso, y de los anaplasi-
cOs.

Estos aspectos deberian ser tomados
en cuenta desde el punto de vista bio-
légico del tumor para la seleccion de
la técnica quirGrgica més apropiada;
asi por ejemplo, con el diagndstico his-
tolégico de adenocarcinoma coloide es
preferible hacer una reseccién ahdo-
minoperineal, pues se trata de un tu-
mor con tendencia a una invasién des~
cendente.

Vias de diseminacién: Tn el clncer
del recto la diseminacién puede hacer-
se a través de las siguientes rutas:

a) propagacién directa en la pared
intestinal - (propagacién local).

b) Por infiltracién directa de los te-
jidos adyacentes (propagacién por
continuidad).

c) Por via linfatica.

d) Por via sanguinea (venosa y arte-
rial).

e) Por via peri-neural.

f) Por implantacién transperitoneal.

g) Por transplantacién intralumina-
ria de células cancerosas; v

h) Por transplantacién quiriirgica de
células, especialmente en las anas-
tomosis.

Incidencia del cdncer rectal en nues-
tro medio: En el Dispensario de
SOLCA de Guayaquil, desde 1954 a
1964, se han examinado aproximada-

mente veinte mil quinientos pacientes;
de ellos aproximadamente cinco mil
fueron tumores malignos histolégica-
mente comprobados y de éstos, cua-
renta y tres estan ubicados en el recto.

La distribucién de valores absolutos
vy porcentuales de estos 43 casos de
cncer rectal, segin el sexo, localiza-
cidn y diegndstico histopatoldgico se
encuentra resumida en la Tabla 1

Trotamiento: Existe una marcada
controversia en cuanto a la conducta
terapéutica que debe adoplarse en es-
tos casos. Es necesario delimitar lo més
exactamente posible la regidn anato-
mo-topogréfica en la que se localiza es-
te tipo de cédncer, dejando por encima
al colon sigmoideo y por abajo. al canal
anal y al esfinter anal que son suscep-
tibles de un tratamiento completamen-
te distinto.

El céncer rectal es, en general, una
afeccién que debe ser fratada quirar-
gicamente, para lo cual se cuenta con
las siguientes técmicas:

1) Reseccidn abddminoperineal; y
2) Reseccién anterior del recto, con
la conservacidn del esfinter.

En ambos casos es imprescindible
abrir el abdomen para evaluar las con-
diciones de la lesién mediante examen
“in gitu” y adoptar una decisién de
acuerdo a las dos siguientes posibili-
dades:

a) Existe una metdstasis hepética
o contaminacién ganglionar por enci-
ma del nacimiento de la mesentérica
superior. En este caso habrd que adop:
tar una conducta terapéutica paliativa

Biblioteca Nacional del Ecuador "Eugenio Espejo”



CANCER DEL RECTO

157

Tabla I

DISTRIBUCION SEGUN EL SEXO, LOCALIZACION Y DIAGNOSTICO
HISTOPATOLOGICO DE 43 CASOS DE CANCER RECTAL, CONTRO-
LADOS EN EL DISPENSARIO DE “SOLCA” DE GUAYAQUIL, DFE

1954 A 1964
Sexo:
Masculino 31 = 72 %
FOmBNImo oo e 12 = 28 %
TOTAL 43 = 100 %
Localizactén.:
Reeto ... 36 = 83,7%
Canal anal T = 163%
TOTAL ... 43 = 100 %
Diagndstico histopatolégico:
Adenoearcinoma 28 = 651%
Céncer epidermoideo . 6 = 14 %
Cancer anapldsico 1 = 2,3%
Cancer gelatinoso 1 = 2,3%
Muco-adenocarcinoma .. 1 = 2,3%
Sin histopatoldgico e, 6 = 14 %
TOTAL ... 43 = 100 %

y realizar, de acuerdo con las condicio-
nes del paciente, ya sea una reseccién
simple sin limpieza ganglionar o un
ano iliaco derivativo.

b) Si no hay metastasis hepatica ni
ganglionares altas, debe intentarse el
tratamiento curativo dentro de los tér-
minos que se indican a eontinuacién.

El cancer del recto perineal es de ti-
po quiriirgico ¥ en esta localizacién no

existe discusidn, ya que los partidarios
de la reseccidn abddminoperineal y los
gue tienen tendencia a conscrvar el es-
finter, estédn tan de acuerdo con ella,
como ningln autor defiende al esfinter
cuando la lesién se encuentra en el
recto perineal o sea a dos o tres cm.
del ano.

La técnica a seguirse en estos casos
es la slgulente: - reseccién abdémino
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perineal que debe ir, por arriba, hasta
el nacimiento de la arteria mesentérica
superior, con extirpacidn, limpieza del
meso, con ganglios peri-adrticos, he-
morroidales superiores y con ligadura
de la vena mesentérica inferior. Hacia
abajo la reseccién incluye hasia la vai-
na fibrosa peri-rectal, los elevadores
del ano, la pared posterior de la vagi-
na, Otero y anexos en la mujer, la hoja
posterior de la vaina de la prostata en
el hombre.

En caso de que el diagndstico sea
cdncer del recto pélvico se requiere en
primer término, el informe del endos-
copista con el protocolo detallado de
la rectosigmoidoscopia, en el que debe
incluirse la distancia exacta a la que
se encuentra el tumor, partiendo del
ano hacia arriba.

Lios mds apasionados defensores de
la téenica abdémino perineal sostienen
que el propésito del cirujano cancero-
logo es eurar la enfermedad, aungue
esta operaeidn deje un defecto estético
funcional importante. Asf lo sostiene
Rahausen en su comunicacién al Con-
greso de Lima, en 1960, guien afirma
ademas, que el recto, en su totalidad,
tiene solamente diez cm. ¥y que por en-
cima de siete cm. no hay peligro de
contaminacién descendente.

Este es el principal punto de contro-
versia puesto que seglin otros aulores,
el Tecto en fotal mide catoree cm. Bn
segundo lugar, es 16gico supomer gue
se puede ser perfecta y cientificamen-
te radical si se extirpa por via abdomi-
nal anterior, un tumor localizado desde
los siete em, hacia arriba, ya que segin
Tedbud, los linfiticos de esta porcién

del recto terminen todos unicamente
en los ganglios rectosigmoideos; por
tanto, esta téchica permite controlar
las probables metdstasis ganglionares.

Por otro lado, es.indispensable efec-
tuar una rigurosa seleccidn de casus
para lag operaciones sin reseccidn del
esfinter, siempre que el tumor se en-
cuentre en posicién anatémica favora-
ble; pero, si el tiempo de evolueion es
largo y la biopsia indica que es muy
anaplésice o de tipo coloidal, es més
prudente extirpar por completo el ree-
to a causa del peligro de diseminacién
descendente.

En los enfermos muy jévenes, se tie-
ng como principio efectuar uma resec-
cibn anterior para evitarles las moles-
tias de una colostomia. Pero, es justa-
mente en estos enfermos en los que la
biologia tumoral es més activa y agre-
siva, por lo que la actitud del cirujano
debe ser también radical, extirpando
en su totalidad el recto para curar al
enfermo.

Otro punto de vista de gran impor-
tancia para la técnica quirdrgica es el
estado constitucional del paciente, los
enfermos muy obesos son malos casos
para la reseccién anterior.

De todo lo expuesto, se dediice que
la conservacidn del esfinter no depen-
de de la tendencia e inclinacién del ci-
rujano, simo del balance y anélisis de
factores gue tienen relacién con la ana-
tomia, clinica, histopatologia y el eri-
terio para la seleccidn de la técnica
quirdrgica por parte del cirujano. A
un paciente delgado en buenas condi-
ciones generales, que tenga localizada
una tumoracidén por encima de los sie-
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Tabla 11

ALGUNOS CARACTERES DE LOS 43 PACIENTES Y SU
NEOPLASIA DE RECTO

Supervivencia
Localizacién Histopatologia  Sexo yEdad  Tratamiento  de I afio o més
Recto Adenocarcinoma F. 43 Reseccién Abdémino
Perineal Si
Reoto y Utero Adenocarcinoma . 86 Reseeccion Abdémino
Perineal Si
Recto 2 etms, del Adenocarcinoma M. 26 Reseceion Abddémine
esfinter anal mucoso Perineal Si
Recto y Sigmoi- Adenocarcinoma F. 62 Sin tratamiento Bi
des 1 ctm.
Recto Adenocarcinoma F, 80 Sin tratamiento
Recto 4 ctms. Adenocancinoma F. 45 Sin tratamiento ?
Recto Adenocarcihoma M. 65 Sin tratamiento No
Recto 234 ctms. Tumor Rectal F. 60 Sin tratamiento ?
sin tratamiento
Recto 2 ctms. Adenocarcinoma M. 60 No
Recto Canal Anal Ca. Epidermoideo F. 60 Resecccién Abddmino
1 ctm. Perineal No
Recto? Adenocarcinoma F. 57 Resceeién Abdéming
Perineal Si
Recto? ! ? M. 55 Sin tratamiento ?
Recto Adenocarcinoma M. 40  Abdémino Perineal ?
Recto ? M. 52 Sin tratamiento No
Recto 4 ctms. ? F. 70 Sin tratamiento 7
Recto 12 ctms, Adenocarcinoma F. 62 Reseccién Abddémino
Perineal Si
Recto 9 ctms. Adenocarcinoma F. 60 Sin tratamiento ?
Recto 6 otms. Adenocarcinoma F. 68 Reseccién Abdémino
Perineal No
Recto Adenecarcinoma F. 62 Reseccién Abdémino
Perineal No
Recto Adenocarcinoma F. 39 Reseccidn Abdémino
Perineal No
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Localizecion

Histoprttalogi‘a "Sewo y Bded  Tratamiento

Recto
Reeto

Reeto-Perineal

Recto 6 ctms del ano -

Recto y ganglios
inguinales

Recto 4 ctms.
del ane

Recto~-Perineal
Recto~Perineal

Recto 7 ctms. del ano
Recto 4 ctms.
Recto 5 chns.
del .ano
Recto
Recto 4 ctms.
del- ano
Recto-Ano

Recto-Ano

Recto 12 ctms. ano
Recto 8 ctms.
Recto-Ano

Recto 8 ctms,

Recto 2 ctms.

Rectn 2 ctms,
Recto 3 ctms,

Recto

Adenocarcinoma

Adenocarcinoma

Adenooarcinoma
?

Adenocarcinoma

* Adenpcarcinoma

Adenocareinoma

Adenocarcinoma

. Adenocarcinoma

Adenocarcinoma
Carcinoma Ana-~
plsica

Carcinoma Gela-
tinoso

Adenocarcinoma

Ca. Epidermoideo

Ca. Epidermoideo

Adenocareinoma
Adenocarcinoma
Ca, Fpidermoideo

Adenooarcinoma

Ca. Epidcrmoideo

Ca. Epidermoideo

Adenorarcinoma

-

s owom o=

M.

H.

=

=

N

. 48

64

. 60

. 48

81

69;

58
58

. 35

1

.85

. 58

.1

49
50
52

35

. 65

40.

L T0

Sin tratamiento
Sin tratamiento
Sin tratamiento
No

Reseccién Abdémino
Perineal

.Rescccién Ahddmino

Perineal

Reseccién Abdémine
. Perineal

Reseceién Abdémino

Perineal
Sin tratamiento

Reseceion Abdémino
Perineal

Sip tratamiento
Reseccién Abdémino
Perineal

Reseccién Abdémino
Perineal

Radioterapia

Reseccién Abdémine
Perineal

Sin tratamiento
Sin tratamiento
Sin tratamiento

Reseceién Abddmino
Perineal

Sin tratemiento

Reseccién Abddmine
Perineal

Reseceitn Abdémino
Perineal

Sin-tratamiento

No
No

‘s

Superviventie
de 1 afto o mds

No

S

No.

8i

s
Si

Si

Si
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te em. y con diagndstico histopatoldgi-
co de adenocarcinoma podrd efectudr-
sele una reseccién abdeminal anterior
v curarlo librandolo de la morbilidad
innegable de un ano iliaco.
Pronéstico: El prondstico de los can-
ceres del recio, en todo caso, no es tan
male como se piensa generalmente. Be-
gln las estadisticas de Swinton de la
Lahey Clinic, el 50% de sus pacienies
tuvo una supervivencia de mas de cin-
co aftos con una reseccién anterior. Asi
mismo, segin Cathel, de 808 pacientes
operados con la téenica abdémino pe-

rineal, el 44,9% tiene cinco afios de su-

perviveneia.

RESUMEN

Se han revisado cuaventa y tres ca-
sos de ecdncerss del recto, mantenidos
bajo tratamiento y control en el Dis-
pensario de SOLCA de Guayaquil,
desde 1954 a 1964,

El cincer del recto ({adenocarcino-
ma) tiene un buen indice de supervi-
vencia, 50% de promedio cuando se
instituye el tratamiento lo mas precoz.
mente posible y con una téenica ade-
cuada. El indiceec de mortalidad opera-
toria es discreto, 5%. La morbilidad es
alta cuando es preciso realizar la téc-
nica abdémino perineal, 100%; en
cambio, es baja: 3%, en los casos de
reseccidn anterior,

Las vias de diseminacién del tumor
son ascendentes: linfaticas, venosa, in-
traparietal perfectamente controlables
con la reseccién anterior. Las descen-
dentes son controlables hasta los siete

em.; cuande el tumor estd mas bajo de-
he practicarse la reseceidn total. Los
tumores localizados desde los siete em.
hacia arriba, que reunan las condiclo-
nes clinicas e histopatoldgicas conve-
nientes, deben ser tratados con resec-
cién anterior y conservacién del esfin-
ter. Los canceres del recto que estén
de los siete em. hacia abajo, son depen-
dientes de una amputacién rcetal ab-
démino perineal.

SUMMARY

Forty-three cases of cancer of the
rectum have been revised. These forty-
three cases were treated at Guaya-
quil’s “SOLCA” Dispensary from 1954
to 1964,

Fifty percent of this patients survive
with early treatment and the proper
technique. Death aflter sugery was 5%.

The morbidity is high when the sur-
gical technigue know as abdominal -
perineal is used (100%); in compari-
son the morbidity rate is low (3%)
when the anterior rescclion technigue
is used.

The tumor spreads by going up
through the limphatic system, inira-
parietal, and through the veins; this is
controlled by the anterior resection.

When it spreads downward it can
not be controlled after it has passed
seven cm.; in this case, a complete re-
section is necessary,

When the tumors are located from
the seven cm. up, and if clinical and
histopatological conditions are met, the
cancer should be treated by anterior
resection, leaving the sphincter,
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FARMACOGENETICA: REACCIONES IDIOSINCRATICAS
DE ORIGEN GENETICO

Dr. PLUTARCC NARANJO
Facultad de Medicing, Universided Cenirael, Quito

Estamos quizé en los albores de una
nueva era: la de la Farmacogenétical-®,
la cual, en términos hioguimicos va. a
explicar, entre otros dificiles proble-
mas, algunos relacionados con la idio-
sincrasia.

Las diferencias en susceptibilidad,
ligadas al sexo %5 son seguramente,
de origen genético. Tales difevencias
pueden estar relacionadas con las di-
ferencias metabdlicas entre hombre v
mujer, debidas a las hormonas sexua-
las.

Pero la farmacogenética trata no
precisamente de las variaciones de re-
actividad a drogas, ligadas al sexo,
cuanto de las dependientes de “ano-
malias genéticas”,

Ciertas drogas son capaces de provo-
car efectos de cardcter téxico en indi-
viduos portadores de alguna anomalia
genética. Mudhos de éstos son aparen~
temente normales. La anomalia gené-
tica no determina alteraciones morfo-
légicas, especialmente macroscépicas.
Puede ocasionar solamente wna altera-
cién bioguimica, dando lo que algunos

autores llaman un “error metabdlico™®.
La anomalfa genética se manifiesta
cuando estos individuos enttran emn cons
tacto con determinadas drogas, produ-
ciéndose anemia, polineuritis, ete.

Este hecho pone de manifiesto que
existen, seguramente, muchas mutan-
tes, muchos genes “atipicos™ especial-
mente recesivos que determinan nu-
merosas variedades de “anomalias”
bioquimicas, como la presencia de un
aminocécido o un radical quimico den-
tro de una moléeula, en el sitio que
delbiia “normalmente” estar otro ami-
noécido u otro radical. Es probable que
conforme se vayan imtroduciendo en
la terapéutica humana nuevas substan-
clas, nuevas moléculas, de estructura
quimica antes mo conocida, se pongan
en evidencia nuevas anomalias gené-
ticas.

En la Tabla I, basada en los datos die
Clarke? y otros autores # 13 se clasifi-
can algunas de las reacciones idiosin-
eraticas de acuerdo al tipo de altera-
cidn genética.

A) Reacciones indeseables por al-
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Tabla I

REACCIONES IDIOSINCRATICAS DE ORIGEN GENETICO
Y DROGAS QUE LAS PRODUCEN

1. Por alteraciones de le estructura quimica:

a) Hemoglobing de distinta estructure quimica:

Anemia grave (sulfonamidas).

b) Pseudocolinesterase atipica:

Fendmenos téxicos por falta de inactivacién metabolica
(succinilcolina y otros ésteres de la colina).

2. Por deficiencie enzimdlica:
a) Por deficiencia de G-6-FD:

Anemia hemolitica (varias drogas; ver Tabla III).

b) Por deficiencia de una acetil-transferasa:

(a partir de la coenzima A)
Polineuritis (isoniazida).

c) Por deficiencia de la catalasa, en varios tejidos:
Necrosis (peréxido de hidrégeno),

3. Por superproduccién enzimdtica:

a) Por exceso de sintetasa del deido delta-aminalevulinico:
Porfiria hepéatica (pentobarbital y otros barbittricos).

teracidn de la estructure quimica—La
sintesis de las macromoléculas que
constituyen el organismo requiere de
la actividad de varias enzimas, las cua~
les deben intervenir en una sccuencia
determinada, catalizando = especifica-
mente una reaccién guimica. A su vez,
la presencia de estas enzimas estd de-
terminada genéticamente,

Por una anomalia cromosémica pue-
de no sintetizarse una enzima o en la
secuencia de accién de las enzimas
puede intervenir una por otra dando
como resultado final el que la substan-
cia en formacién, por ejemplo hemo-
globina, tenga una estructura gquimica

distinta de la normal.

a, Hemoglobinas atipicas y anemia
mducide por drogas— Hemioglobina
Zurich. Hitzig y colaboradores 1415
descubrieron que la administracidn de
sulfonamidas produjo en varios miem-
bros de una misma familia anemia he-
molitica grave en tanto que en los
atros miembros no provocd ningin
trastorno, La investigacién electrofo-
rética ha demostrado que en estos in-
dividuos hay dos tipos de hemoglobi-
nas: la una, de tipo normal, a la que se
ha llamado hemoglobina A, v que con-
tiene dos cadenas alfa y dos beta de
polipéptidos (alfa 2 beta 2) y la otra,
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a la gue se le lamd hemoglobina Zu-
rich, gue difiere de la primera, en que
en las dos cadenas polipeptidicas heta
tiemen arginina, en vez de histidi-
nal(}, 17A

La presencia de hemoglohina Zurich
no ofrece, por si sola, gran peligro,
aunque puede haber anemia e ictericia
moderadas, pues el eritrocito es menos
resistente 6. Tn cambio si el pacienie
recibe sulfamidas o drogas emparanta-~
das con las sul{as, se produce una gran
anemia, debido a la labilidad de los
hematfes frente a estas substancias.
Frick y wolaboradores '8, encontraron,
ademds, que estos hematies in-viiro se
lisan rapidamente, en presencia de
primaguing.

La anomalia es de cardcter genético.
Seguramente se trata de una mutacién
que determina un cambio en Ia activi-
dad enzimética que, en ltimo 1érmi-
no, coloca arginina donde delda ir his-
tidinal?,

Bl nuevo gene es co-dominante, no
ligado al sexo, es decir, que aparece
por igual en hombres y mujeres. Iay
pacientes homozigdticos v heterozigé~
ticos. En estos Gltimos se emcucntra
tanto hemoglobina A, como Zurich.

Hemaglobina H.—Otro tipo de mu-
tacién ha dado lugar a la formacién de
unr nuevo tipo anémalo de hemaglobi-
na, el llamado H, que se caracteriza
por poseer las cuatro cadenas polipep-~
tidicas beta. Esta hemoglobina se des-
naturaliza y precipita con facilidad so-
bre todo cuando previamenie se ha
transformado en metahemoglobina y
constituye unas inlclusiones insolubles
intracelularey Este gldbulo rojo a la

edad de 40 a 45 dias es facilmente des-
truido por el bazo. Los individuos que
poseen hemoglobina H sufren de ana-
mia, en parte, debldo a las caracteris-
ticas anormales de la hernoglobina y
en parte sobre todo, a que el evitracito
es muy susceptible de destruccién an-
te la presenwia de ciertas drogas’®, co-
mo las sulfonamidas, en particular el
sulfisoxazol (Gantrisfn), log nitritos,
nitratos, ete.

b. Pseudocolinesterasa atipica e in-
toxicacién por succinilcoling.~-Bourne
v colaboradores!® encontrarow que, en
cerca del 1% de los pacientes, Ia sucei-
nileoling (Suxametonio), a dosis tera-
péuticas, producla femdmenos toxicos
caracterizados por apnea prolongada,
que revelaba que la droga no habia si-
do, en dichos paclentes, inactivada a
una velocidad normal. La succinileoli-
na es destruida, en la sangre, por la
pseudocolinesterasa.

Las investigaciones posteriores® 20-2¢
han puesto en evidencia que en los pa-
cientes en quienes se habia producido
la Teaccidn #xica, existla una pseudo-
colinesterasa atipica, cuya actividad
biogquimica es muy inferior a la de la
enzima pormal. -

La anomalia es de cardcter genético
y se debe a un gene recesivo autosd-
mico {no ligado al sexo, es decir loca-
lizado en un cromosoma que no es ni
el X ni el Y). En la poblacién se en~
cuentran tres genotipos; homozigéticas,
que producen la pseudocolinesterasa
atipica y heterozigdticos, que produ-
cen simultdneamente ambas pseudo-
eolinesterasas.
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CONCENTRACION DE PSEUDOCOLINESTERASA

FIG. 1—Conceniracion de pseudocolinesteresa de acuerdo al genotipo

Iin I, homorzigotos con pseudocolinesterasa atipica (susceptibles al efecto de la sueci-
nilealina); en II, heterozigotos (contienen los dos tipos de pseudocolinesterasas) y en I,
honozigotos normales. (Curvas normales de distribucidn, basadas en las determinaciones

bioldyticas de varios autores 19, 27),

Doeterminada la actividad colineste-

ihsin dde los sueros sanguineos de in-~
divitdiios de los tres genotipos se ha
aurinirdo, como puede verse en la

Wi, 1, hasada en los datos de Kalow
v Cienesl™ y Lehmann v colaborado-
", que el valor medio, entre homo-
con pseudocolinesterasa ati-

o
bty i oo 20 unidades, en tanto que
sulio w0 wnidades en los heterozighti-
win v unidedes entre homozigéti-
wiis ivdrnunles, Tas peudoeolinesterasas
g sppann Moibmente por cromatogra-
Ha y punde ealudloree Ja actividad bio-

Iogica de cada una. Ambas enzimas
pueden ser inhibidas por el fluor o por
la dibucaina (Nupercaina), pero Har-
ris y Whittaker®® han encontrado que
si bien en la mayoria de individuos la
pseudocolinesterasa se comporta en
forma semejante en las dos pruebas,
en unos pocos individuos el comporta-
miento es distinto, lo que hace pensar
en la posible intervencién de otro gene
que determina el cardcter de la pseu-
docolinesterssa sintetizada 20,

Los nuevos descubrimientos® pare-
cen indicar que el problema es més
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Glucosa-6-fosfato ™ 6.0 5f 0
gluconato
TEN TENH
Reduccidn
de otras
substancias
Gtutation Glutation
oxidado reducido
(GSSG) (GSH)

FIG. 2—Ciclo de reacciones en el que interniene la glucosa-6-fosfato
dehidrogenasa (G-6-FD)

El déficit de la enzima limita la produccién del trifosfo-piridin nucledtido reducido,
el cual directamente o a través del glutation reducido impide el efecto oxidante iéxico de

muchas substancias sobre el eritrocito.

complejo. Todavia habria el compro-
mis0 de otro gene u otra combinacién
atelica que determinaria la completa
ausencia de pseudocolinesterasa, como
efgctivamente se ha demostrade en
mu¥ pocos pacientes, hasta ahora.
Piferentes substancias, como la di-
buctina, la procaine (Novocafna), el
fenol, extractos de solandceas (proba-
plemente debido a los gluco-alcaloides
solanina y solanidina) son capaces de
inpibir en diferente grado o proporcién
a Jas dos pseudacolinesterasas (tipica
y atipica). Aungque 1a reaccidn idiosin-
cratica ha sido tipicamente descrita en
yelacién a Ia succinilcolina es posible
que en los portadores del gene atipico,
mlllChOS otros ésteres como: anestési-

cos locales, drogas anticolinérgicas,
ete., puedan también determinar reac-
clomes tdxicas, por la disminuida acti-
vidad pseudocolinesterasica.

A) Variaciones cuantitativas
de enzimaus: -

Los fendémenos idiosincraticos de ori-
gen genélico mejor conocidos, son los
debidos a alteraciones cuantitativas de
ciertas enzimas, es decir condicionadas
por el déficit o la superproduccién de
alguna de las tantas enzimas,

a. Deficiencia de glucosa-6-fosfeto
dehidrogenasa (G-6-FD) y anemia in-
ducida por drogas—Desde la introdue-
cién de la primagquing en el campo te-
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rapéutico, en 1926, se han relatado mu-
chos casos de anemia hemolftica secun-
daria a la administracién de esta dro-
za. Hay individuos susceptibles, en
quienes dosis terapéuticas de prima-
quina producenr algunos trastornos a
partir de las 48 a 72 horas de la admi-
nistracién. La orina se vuelve obscurs,
hay dolor abdominal, ictericia y répida
caida de la concentracién de hemoglo-
bina emn la sangre.

Los diferentes estudios efectuados
han demostrado que el fenémeno se
debe a una deficiencia de la enzima
glucosa-6-fosfato dehidrogenasa, en los
glébuloes rojos, deficiencia que es rela-
tivamente mdas marcada en los hema-
ties viejos. De entre las anomalias ge-
néticas hasta shora descubiertas, ésta
ha sido la més abundantemente estu-
diada y mejor conocida. Beutlert® 31,
Evans® v varios otros autores® 32, han
efectuado excelentes revisiones de la
literatura relacionada con este proble-
ma.

En la Fig. 2 se esquematiza el ciclo
de reacciones quimicas en el cual in-
terviene la G-6-FD. Esla enzima cata-
liza la reduccién del trifosfopiridin nu-
cleétido al deshidrogenar la glucosa y
conwertirla en gluconato, El trifosfopi-
ridin nucleétido reducido (TFNH), es
una coenzima que interviene en varias
reaceiones de reduceién en el githulo
rojor impidiendo I efecto nocivo de
substancias oxidantes, La reduceién
jiedle hacerla directamente o, mds co-
mrmmente reduciendo el glutation oxi-
datdo, en cuyo caso es esta substancia
18 que actfia como agente més selecti-
it dlo reduccién. Para el eritrocito ma-

duro la transformacién de la glucosa
en gluconato, en la cual la G-6-FD, es
el punto crucial, es la tinica fuente de
TFNH.

La deficiencia de G-6-FD vuelve
menos operativo el ciclo de la pentosa
(gluconato) y mientras menor canti-
dad de TFNH se produzca, la protec-
cién de la integridad del eritrocito
es menor y muchos agentes quimi-
cos pueden desintegrarlo, produciendo
anemia hemolitica. Algunas de estas
drogas se enumeran en la Tabla IT.

El déficit del G-8-FD es de warigen
genético. Efectivamente, segin las in-
vestigaciones de Childs y colaborado-
res®® y otros -1 1a sintesis normal de
la enzima depende de un gene ligado
al sexo, localizado en el eromosoma X,
Una mutaciéon ha producido el gene
atipico ¥ éste determina el déficit de
G-6-FD. Fl nuevo cardcter es domi-
nante vy de escasa penetracidn.

En la mujer heterozigdtica puede en-
contrarse tanto un nivel normal de ac-
tividad enzimdtica como un nivel in~
termedio ¥9-%7 42 en tanto que en el
hombre que nosee el gene atipico es
notoria la deficiencia de G-68-FD y Es-
cobar y colaboradores®®, han descrito,
inclusive, un caso de deficiencia “to-
tal”.

Segin Childs y colaboradores %, en
Ia poblacién negra de Fstados Unidos
la frecuencia del gene es de 0.14, sien-
do la proporcién de heterozigotes en
relacién a homozigotes, de 12 a 1-

Hay una importante diferencia de
esta anomalia genética entre la pobla-
cién blanca y la negra. En la blanca,
la deficiencia en G-6-FD es mayor que
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DROGAS QUE PRODUCEN ANEMIA HEMOLITICA
POR DEFECTO GENETICO

(Por deficiencia de glucosa-6-fosfato dehidrogenasa, G-6-FD)

ACETANILIDA:
Antifebrin
Fenilacetamida

ACIDO PARA-AMINO-SALICILICO:

P.AS.
Aminox
Parasalicil

P-AMINOFENOL:
Rodinal
Activol
Arol

ANFETAMINA:
Benzedrina
Adipan
Actedron

ACIDO ACETIL-SALICILICO:

Aspirina
AS.A.
Acetosal

CLORANFENICOL:
Chloromyeetin
Quemicetina
Sintomicetina

DIFENHIDAMINA:
Benadryl
Amidryl
Dibendrin

FENOTIAZINAS:
Clorpromazina (Largactil)
Prometazina (Fenergéin)

MEFENESINA:
Myanesin
Tolserol
Tolosate

FENILHIDANTOINA:
Mesantoina
Fenantion

NAFTAUENO:
Naftalina
Neftene

NITROFURANTOINA:
Furandantin
Chemiofuran

PAMAQUINA:
Plasmoguina
Quipenil

PRIMAQUINA:
Neoquipenil

POCAINAMIDA:
Pronestyl
Procardyl

TRIPELENAMINA:
Piribenzamina
Azaron

QUININA:
SULFONAMIDAS:
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FIG. 3.—Distribucién en el wicjo continente del gene ligodo « la deficiencia de G-6-FD

En las zonas sombreadas la frecuencia del gene es mayor de 0.02 (tomado de Allison??).

cnt la negra, En el blanco la deficiencia
de G-6-FD se detecta no sdlo en los
eritrocitos sino también en las plague-
tas*, los leucocitos %, en el higado y
Ia piel*® y aun en la saliva®’.

En cambio en el negro, la deficicncia
de Iz enzima afecta sélo a las células
no nucleadas como los hematies y pla-
quetas®®. Pero ademds es prohable que
haya diferencias cuantitativasen la con~
centracién de G-6-FD en los eritroci-
tos de blancos y negros ya que las mis-
mas droguas que en la poblacién blanca
cauisan anemia severa, pueden no pro-
ducirla en. negros gue son portadores
de la anomalia genéticad?,

En el eritrocito deficiente en G-6-FD,
la presencia de alguna de las substan-
cins enumeradas en la Tabla II, pro-

duce una rapida caida de la concentra-
cion de glutation, cosa que no sucede
en los individuos normales. En canbio,

- si a los eritrocitos normales se les po-

ne en contacto con substancias que in-
activen el grupo sulfhidrilico, se com-
portan como los alterados genética-
mente,

Se ha sugerido que los pacientes con
el déficit genético de G-6-FD, son mas
susceptibles al efecto hemolitico de las
habas (favismo)®, a la infeccién cau-
sada por Clostridium welchii y la in-
fluenza*t, )

Matulsky® v Allison®l %2 han estu-
diado la distribucién del gene atipico
en la poblacién del viejo continente
(Fig. 3) v han sugerido que quizé la
deficiencia de G-6-FD, es una condi-
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cién favorable que crea clerta resisten-
cia contra el Plasmodium falciparum,
pues encontraron en las mismas dreas
de la.presencia del gene atfipico menor
frecuencic del paludismo producide
por el P. falciparum. Pero trabajos pos-
teriores de Wilson® y otros®™ 5 no han
confirmado la mencionada teorfa y du-
dan que ecfectivamente la deficiencia
en G-6-FD cree resistencia contra di-
cho hemoparasito.

b. Deficiencia de acetiltransferasa y
polineuritis por isoniazide.—Poco tiem-
po despuds de la introduccién de la iso-
niazida (Rimifén, Nydrazid), en el
campo terapéutico, Bonicke y Riefs® y
atros™’ 58 descubrieron que existian
amplias variaciones en el metabolismo
de esta droga antituberculosa. Los dia-
sramas de concentracidn de isonivzida
en la orina de pacientes en tratamien-
to, elaborados por Biehl® 8 demos-
traban que la eliminacién de la droga,
cuando se estudiaba en una poblacién,
era bimodal, es decir, se distribuia en
dos curvas normales, lo que llevaba a
la conclusitn de gue la poblacién, des-
de el punto de vista del metabolismo
de la isoniazida, se dividia en dos gra-
pos: inactivadores “répidos” e imacti-
vadores “lentos”. La distribucién bi-
modal ha sido, posteriormente confir-
mada por mumerosos autores -6 (Fig,
1). Mitchell y eolaboradoras® sugirie-
ron que la diferencia en el metabolis-
mo de la isoniazida era genéticamente
determinada. Desde entonces, se consi-
dets como un indicio de diferencia ge-
nética el que la concentracién de una
droga, en la sangre o en la orina co-
rresponda a dos o més curvas de distri-

bucién, cuando el fendmeno es estudia-
do ew una poblacidn determinada.

Evans y colahotradares® encontrarvon
que la isoniazida se inactiva y dismi-
nuye su toxicidad en el organismo por
acetilacién v que, aproximadarente, el
50% de pacientes ingleses y norteame-
ricanos, acetilan répidamente dicha
droga, ew tanto que el otro 50% aceti-
lan lentamente: Otras autores® % han
encontrado que esta proporcién varia
en otros paises: entre los japoneses y
esyuimales el 90% son inactivadores
“rapidos”, igualmente un alto porcen-
taje de chinos, en tanto que en varias
zonas de Africa, como en el Sudén,
predominan los inactivadores “lentos”.
La lenta acelilacidon de !a isoniazida se
debe a la escasa cantidad de la enzima
que cataliza la transferasa del grupo
acetilico desde la coenzima A ala droga.
La acetil-iransferasa se encuentra en
el higado y su produccién estd condi-
cinnada hereditariamente, por un gene
no ligado al sexo. Un gene recesivo es
el causante de que no se produzea la
erzima ¥ depende de su frecuencis, en
una poblacién dada, para que sea ma-
yor o menor el nlimero de inactivado-
res “lentos”. Ahora bien, los inactiva-
dores lentos presentan manifestadiones
idiosincraticas ante la administracién
de isoniazida, una de cuyas manifesta-
ciomes s importantes es la polineu-
ritis.

Muchas otras drogas, como las sul-
fonamidas, clertos antibidticos, el Aci-
do para - amino - salicilico (PAS) son
también acetilados en el organismo,
Resultaba interesante conocer si en
aquellos pacientes con deficiencia de

Biblioteca Nacional del Ecuador "Eugenio Espejo”



PARMACOGENETICA: REACCIONES IDIOSINCRATICAS DE ORIGEN 17

In acetil-transferasa, es decir en los in-
welivadores  “lentos” de  isoniazida,
lnimbién otras drogas sc acetilaban len-
tnmente, Varios autores® 3 han encon-
Irado in-vitro, que los eritrocitos de los
inactivadores “lentos”, si eran capaces
de acetilar el PAS, a una velocidad
normal,

Posteriormente Jenne y colaborado-
res®, y otrog?, confirmaron, en inves-
ligaciones directas sobre pacientes que
tanto el PAS como el dcido para-ami-
nobenzoico eran normalmente acetils-
dos, pese a la deficiencia de acetilacion
de la isoniazida, lo gque revela que aun-
que el proceso biogquimieo sea una, por
cjemplo, “acetilacién”, el meecanismo
enzimético puede diferir segOn cada
substrato, y una mutacién o falla ge-
nética  puede afectar, selectivamente,
una reaceldn quimica de un solo y de-
ado substrato.

c. Deficiencia de cataluse y necro-
sis por peréxrido de hidrégeno.—Taka-
harat, descubrié que en ciertos pa-
cientes japoneses, el peréxido de hi-
drégeno o agua oxigenada, en contacto
con las mucosas nasales y gingivales,

tormiz

producia necrosis. El fendémeno se de-
he a ausencia parcial o total de la ca-
talasa de los hematies, distinguiéndao-
se entonces, la hipotalasemio y la aca-
talasio. Los estudios posteriores han
revelado que se trata de un cardcter
hereditario ligado a un gene autosémi-
co recesivo. Los hipotalasémicos son
heterozigatos,

En Ios acataldsicos hay aucencia de
la catalasa en las mucosas bucal y na-
sal, en la médula y en el higado. Ade-
més, la excrecidn urinaria de copro-
porfirina y bilirrubina es aproximada-

mente, 5 veces mayor gue en los nor-
males.

La proporcién del gene responsable
de la acatalasia, varia segun las pobla-
ciones. Las investigaciones de Aebi
y colaboradores®®, parecen demostrar
que es mds frecuente entre curopeos
gue cntre asidticos.

d- Bxrceso de sintetasa y porfiring
hepdtica por barbitdricos—~Desde ha-
ce mucho tiempo es conocido el hecho
de que ciertos pacientes desarrollan un
agudo cuadro de dolor abdominal y
ciertas alteraciones nerviosas, a conse-
cuencia de la ingestidn de barbitdri-
cos. A veces la reaccién es fatal. Otros
miembros de la misma familia pueden
presentar trastornos cutdneos dehidos
a una exagerada sensibilidad a la luz.
Estas reacciones estAn asociadas a una
gran eliminacién de varios precurso-

res de la porfirina ¥ el cuadro patoldgi-
co ha sido denominado: porfiric hepd-
tica, o porfiria culdnea tarda,

En los pacientes genéticamente pre-
dispuestos, log barbitiricos desencade-
nan la porfiria gracias a que el higado
comienza a mproducir a una velocidad
exagerada la enzima sintetasa del Aci-
do delta-aminalevulinico. Esta enzima
cataliza a un ritmo acelerado la sinte-
sis de precursores de la porfi
cantidades que la médula ésea no pue-
de utilizar todo en la gintesis del com-
puesto hem de la hemoglobina, este ex-
ceso provoca trastornos patoldgicos y
se elimina por la orina,

Este cardcter no es ligado al sexo y
es deminante. Se cree gue el defecto
no estd propiamente en el gene estruc-
tural sino gque depende mdas bien de
una alteracién en la jerarguia de los

ina, en
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Table IIT

DROGAS QUE PUEDEN
PRODUCIR PORFIRIA CUTANEA

Barbitiricos:
FENOBARBITAL
SECOBARBITAL
ETC.

ALCOHOL

ALILISOPROPILACETIL - CARBA-
MIDA (Sedormid)

CLORACNE

GRISEOFULVIN

HEXACLOROBENZENO

PLOMO

genes cuya funcidn es regular la acti-
vidad de los genes estructurales.

Clésicamente se han considerado dos
tipos de porfiria cutanea: adquirida o
secundaria, debida al efecto hepatotd-
xico de ciertas substancias y primitiva,
qgue es de cardcter heveditario, pero ta
validez de esta clasificacién no ha sido
definiiivamente establecida®®,

Se conoce, en la actualidad, que va-
rias drogas®™ ™ son capaces de desen-
cadenar la porfiria cutdnea (Tahla UUT),
aunque no se ha establecido todaviar
para cada droga, si la porfiria es por
causa genética o por lesidn directa del
higado. Algunas de las substancias que
han provocado la porfiria cutdnea, co-
mo el hexaclorobenzeno y el cloracne,
no son medicamentos, pero tienen gran
importancia porque siendo utilizados
como fungicidas o yerbicidas, hay la
posibilidad de ser ingeridos en los ali-
mentos.

e. Ctras ualteraciones genéticas,—

Hay indicios de que otras reacciomes
desfavorables a drogas o variaciones
en su actividad terapéutica estan liga-
das a modificaciones genotipicas.

Los trahajos de Azima y Sarwer™ y
ofros autores "> ™ hacen pensar gque
los trastornos extrapiramidales produ-
cidos por los tranquilizantes fenotiazi-
nicos especialmente, los que contienen
en su cadena lateral un anillo piperazi-
nico, puede deberse a una anomalia
genética y no es un trastorno que ne-
cesariamente aparece en todos los in-
dividuos tratados con estas drogas.

Las apreciables diferencias cuantita-
tivas de efecto de drogas antidepresi-
vas™, sobre todo del grupo de la imi-
pramida, parecen deberse tambidn a
una anomalia genética.

Asi mismo, desde hace mucho tiem-
po se ha especulado sobre las bases ge-
néticas de la diabetes mellitu: Las
mas recientes investigaciones” 7 de-
muestran que en el plasma sanguineo
de los diabicos se encuentra un anta-
gonista de Ia insulina que consiste en

una fraccién albuminica, La presencia
de este antagonista se deberia a un ge-
ne dominante que se comporta de
acuerdo a las leyes mendelianas™. La
concentracién del antagonista en la
sangre determinar{a apreciables dife-
renclas cuantitativas de efetto de la
insulina en los diabéticos:

También en el caso de las drogas an-
tidiabéticas de sintesis hay grandes di-
ferencias de efecto, a tal punto que
Butterfield y colaboradores’™?* han di-
vidido a los pacientes en “respondedo-
res” y “no respondedores”, de acuerdo
al efecto producido por la fenformina
(DBI) y la tolbutamida (Orinasa).
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EL HOSPITAL “LUIS VERNAZA"” DE GUAYAQUIL

Dr. EDUARDO ORTEGA

Director Técnico

E! Hospital “Luis Vernaza”, forma
parie de una cadena de hospitales re-~
gida por la Junta de Beneficencia de
Guayaquil, entidad privada que, casi
por tres cuartos de una centuria, ha
mantenido bajo su direccidn y respon-
sabilidad, €] servicio hospitalario de
Guayaquil. Hablar de la proyeccién
naeional del servicio, es hablar de una
de las grandes demostraciones de civis-
mo y de sentimientos humanos, nacida
v desarrollada en Guayaquil, al servi-
cio de la Patria toda. En efecto, duran~
te el perfodo comprendido entre 1948
y 1957, ¢l promedio de pacientes aten-
didos, segin el lugar de su nacimiento,
es ¢l siguiente:

Guayaquil Litoral Interior
4359 10472 5.318

‘En la actualidad, existen otras ins-
tituciones asistenciales, aparte de los
hospitales que Ia H. Junta de Benefi-
cencia auspicia en Guayaquil. Asi, la
Sociedad Protectora de la Infancia tie-
e una hospital de nifios; la Liga Feua-
toriana Antituberculosa sostiene el
Hospital “Alfredo Valenzuela”; la So-

ciedad de Lucha contra el Cancer, el
Hospital anexo al ilnstituto “Mercedies
Santistevan de Sanchez Bruno”; y, el
Servicio Sanitario Nacional, el Hospi-
tal de Enfermedades Infecto-contagio-
sas v el Leprocomio.

Dentro del Servicio Asistencial Hos-
pitalario, gue la Junfa desarrolla en
Guayanuil con aproximadamente 2.500
eamaz, ¢l Hospital “Lais Vernsza”,
tiene $83 camas dedicadas a enfermos
adultos y trabaja en colaboracidn con
log otros hospitales de la referida Jun-
ta: el Hospital Psiquidtrico “Lorenzo
Ponce”, la Maternidad ‘Enrique Soto-
mayor” y el Hospital de Nifios “Ale-
jandro Mann”,

Ademds la Junta de Beneficencia, y
por consiguiente sus respectivos bos-
piteles, colabora y ayuda econdmica-
mende a las siguientes instituciones:
LEA, SOLCA, Hospital de Infecto-
contagiosos, Leprocomio y Banco de
Sangre de la Cruz Roja.

Uno de los puntos algidos en la or-
ganizacién del Hospital “Luis Verna-
za” constituyd, por mucho tiempo, los
Servicios de San Francisco v Santa
Catalina, en donde se atendieron por
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algunos afios aproximadamente a 180
enfermos de avanzada tuberculosis,
pacientes gque no pudieron ser atendi-
dos en el Hospital “Valenzuela” por
falta de egpacio y por dificultades aco-
némicas, Un viejo proyecto de colsbo-
racitn entre la H. Junta de Beneficon-
cia y IIEA, fue llevado a feliz térming;
v, con cl aporte econdmico de casi un
millén de sucres por parte de Ia Jun-
ta, se construyd, en las dependencias
del Hospital Valenzuela, un magnifico
pabellén al cual fueron trasladados los
referidos pacientes para ser atendidos
en mejores condiciones ambientales y
médicas. Si tenfamos en el Hospital
“Luis Vernaza” problemas técnicos no
todavia resueltos, el de los Bervicios
de San Frauncisco y Santa Catalina, te-
pfa prioridad sobre cualquier olro, por
elementales razonss de humanidad.
Sesiones cientificas: En casi todos
los servicios del “Luis Vernaza” se lle-
van a cabo sesiones donde se discuten
v analizan problemas clinicos; espera-
mos que, con apories de entusiasmo y
de disciplina, ellas continten en el fu-
turo como base fundamental de ade-
lanto cientifico. Sobre la base de este
tipo de sesiones clinicas, vendrin lue-
go, a nivel mas alto, las reuniones de-
partamentales v finalmente, las sesio-
nes integrales con todo el personal mé-
dico. Estamos en la primera etapa y los
resultados son realmente halagadores,
Ha sido un motivo de intima satisfaccion
haber podido invitar a nuestros visi-
tantes extranjeros a participar en
Ias discusiones eientificas realizadas en
los servicios del “Luis Vernaza™. Ac-
tualmente, los médicos del Proyecto

Hope concurren y participan activa-
mente en ellas. Considero de la mayor
importancia el intercambio de ideas y
procedimientos que ha sido dado oh-
servar en el ambiente de nuestros hos-
pitales, con motivo de las visitas que
nos han hecho notables valores cientis
ficos de otros paises. Ellos, al mismo
tiempo que nos han expuesto sus ideas
y doctrinas, han tenido oportunidad de
apreciar aspectos peculiares de nues-
tra patologia y la capacidad del cuerpo
médieo nacional para. llevar a cabo su
labor adaptindose a condiciones de
verdadera penuria econdmica.

ESTADISTICA

Con la cooperacidn amplia ¥ decidi-
da de la H. Junta de Beneficencia, en
el presenie afio, 1964 se va a instituir
el servicio de estadistica del Hospital
“Liuis Vernaza”; servicio que nos per-
mitird evaluar el nivel de nuestro tra-
bajo meédico v posiblemente, en fun-
cién del tiempo, extender el sistema a
los demds hospitales de la Junta.

E] soporte econdimico para el funcio-
namiento del referido departamento de
Estadistica, que llega a una cifra supe-
rior a los doscientos mil sucres anua-
les, ha sido ya fijado en el presupuesto
de la H. Junta de Beneficencia, corres—
pondiente al segumdo semestre del pre-
sente afo. En: este programa se ha in-
cluido la colaboracion de aproximada-
mente 22 estudiantes de Medicina que
tendrin la oportunidad de especiali-
zarse en problemas de asistencia social
¥y adminisiracién hospitalaria, que tan-
ta falta hacia en nuestro medio.
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Por otra parte, el problema de la
ayuda econdmica al estudiante de Me-
dieina, ampliamente debalido en log
ambientes universitarios de Paris vy
motivo ceniral de discusidn pedagdgi-
ca en Panamd, en una conveneidn de
tal cardcter, empezard a tencr agpectos
de solucién en ¢l Hospital “Luis Ver-
naza®, a través del programa de fun-
cionamiento del Departamento de Es-
tadistica.

Residencia Hospitaluria e
Internado Rotatorio

El Internado Rotatorio lo estan rea-
lizando los egresados de la Facultad de
Ciencias Médicas, tanto en el Hoapital
“Luls Vernaza”, como en los demis
hospitales de la Junta, Esperamos que
en el futuro, esta actividad se realice
no como practica de pregraduacién si-
no como etapa inicial en el ejercicio
prolesional del egresado de la Facul-
tad de Medicina.

Los Residentes del Hospital “Luis
Vernaza”, que hasta hace un afic lo
eran: por un periodo de 12 meses, segiin
convenio con Ia Facultad de Medicina,
actuaimente permanecen en sus car-
gos por un periodo de dos abos; asi
tenemos a los residentes cn la catego-
ria de R. 1 y R. 2. Esperamos con el
tiempo llegar al R. 3 y multiplicar €]
numero de ellos hasta tener el prome-
dio de un residente por cada 40 enfer-
muos haogpitalizades.

ORGANIZACION DEPARTAMEN-
TAL Y ESPECIALIZACION

La especializacién debe iniciarse en
el periodo de post-graduacién. La Uni-
versidad, en conjuncién con los servi-
cios asistenclales, podria atenderla y
requiere constante vigilancia por or-
ganizaciones o entidades especiales, se-
gun se observa en Eystados Unidos, por
ejemplo, cn donde existen los Boards
especificos, que son los que confieren
los titulos de especialistas. En nuestro
pals estd organizéndose el Colegio de
eirujanos; hace falta el Colegio de Mé-
dicos, para que en gctuzcidn conjunta
compartan la responsabilidad de arga-
nizar cursos de post-grade y reglamen-
far Ja concesién de ttulos asi como Ia
actividad profesional de aquellos que
han cbienido una espacializacién de-
terminada.

La organizacién depariamental es
problemsa sencillo una ves resuelto el
de la especializacisn, sin que deba por
ello sujetarse a osyictas prelaciones, la
reglamentacién de estos das requisitos
de una moderna organizacién hospita-
laria.

BIBLIOTECA Y ORGANO DE
PUBLICIDAD -~ GACETA MEDICA

1766 voltumenes con 12.087 suscrip-
tores en el afio de 1963 Desde su fun~
dacién por don C. J, Arosemena Tola,
ella es un motive de orgullo para el
Hospital “Luis Vernaza”. Su Director,
el Profesor Dr, Juan Tanca Marengo,
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que lo es desde su fundacidm, hace to-
do esfuerzo para mantener y continuar
la edicién de Gaceta Médica, érgano
oficial de los hospitales de 1z H. Junta
de Beneficencia. Puedo asegurar, sin
ambages, gue es la tnica actividad de
tan distinguido maestro, que no ha su-
frido restriciones durante el largo pe-
riodo en que su salud se ha visto seve-
ramente afectada. Lia colaboracién na-
cional a tan importante drgano de pu-
blicidad debe scr incrementada para
vigorizar el cardcter represcntativo de
la bibliografia médiea nacional, que os-
tenta luego de 18 afios de ininterrum-
pida cireulacion.

DATOS ESTADISTICCS

Al comentar las estadisticus del Fos-
pital “Luds Vernaza”, hay que prasen-
tar los datos colectados por el Profe-
sor Teodoro Maldonado Carbo. Fn una
segunda parte constan los dotos actus-
lizados hasta 1563.

En el afic 1963, el Hospital recibid
25.805 pacientos con 35% de defuncio-
nes ¥ con un 22% de autopsias, scbhre
el ndmero de defunciones. Fsta Gliima
cifra establece que el Hospital “Liuis
Vernaza” ha empezado a sobrepasar la
cifra minima del 20% establecida co-
mo indice de calidad de trabajo hospi-
talario.

Al comentar los grandes requeri-
mientos econdmicos hay que eitar la
cifra del presupuesto anual para 1964:
5/, 16'090.392,00 sucres para Ja aten-
cién de mil pacientes diariamente hos-
pitalizados y algo mds de 380 en los

servicics de consulta externa. Tl costo
de S/. 43,00 por estancia, es muy infe-
rior al de oiros hospitales, como el
“Fveristo Garefa” de Cali, comr 40 pe-
sos y el de cvalguier hospital univer-
sitario de los Estados Unidos de Norte
Aimérica con § 50.00 dolares. Hl volu-
men de trabajo del laboratorio de ana-
tomia patolégica en €l afio de 1963, se
expresa en la cifra de 1983 exdmenes
histopateldgicos; el lshoratorio clinico
realizd 472.844 eximenes:

La Consulta Externa funciona tres
horas de In maiana atendida por ocho
médicos; en el resto del dfa, la Sec-
cidn Emergencia, es atendida por los
médicos residentes con un grupo del
Internado Rotatorio. Al servicio del
Hospital se encuentra ademads la Con-
gregacién de Hermanas de la Caridad,
cn las sigliientes categorias:

Ynfermeras Universitarias con ti-

tulos e 10
Enfermeras con estudios intensi-

vos de un 8RO e, 2
Auxiliares de Enfermeria ... 11

Otras hermanas de la Caridad en:
servicio ..

La I Juntla de Beneficencia de Gua~
vaquil recitbe ayuda estatal en un 219
de su presupuesto. Esta alicuota com-
parada con el presupuesto total del
“Luis Vernaza”, que fue en 1963 de
17°328.222,99 sucres, significa la canti-
dad de 3'378.982,22, Todo el resto del
presupuesto es atendido con las rentas
y bienes patrimoniales de la Institu-
cidn,

Xis evidente la necesidad de aumen-
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tar los ingresos, a fin de que los servi-
cios puedan ser perfeccionados ya que
es digno de admiracién el esfucrzo que
realiza la H. Junta de Beneficencia pa-

ra proporcionar tal volumen de servi-
cio asistencial, con un presupuesto que
queda muy por debajo de los costos de
operacion normales.

CIFRAS CORRESPONDIENTES AL MOVIMIENTQ DEL HOSPITAL
“LUIS VERNAZA" EN EL ANO 1963

Existencia de enfermos a enero 12 de 1963 .
Ixistencia de enfermos a diciembre 31 de 1963

845
985
24,960

Niamero de ingreses
Ntmero de egresos

24,810

Nimero de estancias

360.573

Promedio de estancia por enfermo

Coslo de la estanecia

Gasto diario

................................... 14

8/ 43,00
N 42.556,00

Gasto mensual

. 1'276.696,8

Gasto anUal e ,  15'533.144,%0
Costo de operacién por cama, por dia ooy 43,69
Promedio diario de ingresos ]
Promedic diario de camas ocupadas .o 988
Numero de altas ... 24810
Porcentaje de altas . 96,17%
Promedio diario de altas 67
Nimero de defunciones ... ... 7
Porcentaje de defunciones 3,1%
Promedio diario de defunciones 2,12
Exédmenes de laboratorio 471.844
Biopsias 1.983
Promedio diario de 'bw\psxas 5
AULOPSIAS e 172
Porcentajes de qU'DD!Y)BlHS 22%
Operaciones 9411
MNamero de piezas qmrurﬁmas examinadas 833
Porcentaje de piezas quirGrgicas examinadas .. 8,85%
Nimero de radiografias ... 42.725
Nilmero de fluoroscopias ... 2.293
Nimero de exploraciones radioldgicas ... oenn. 16,212
Personal médico rentado ... 59
Personal médico ad-honorem 130
Personal administrativo .. - 17
Personal de servicio ... 413
Personal de religiosas (Hermanas de la Camdad) ................ 47
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EL HOSPITAL MILITAR DE QUITO

Dr. HUGO MERINO GRITALVA
Direetor del Hospitel Militur de Quito,

Los servicios Médico-Militares se
remontan a los albores de nuestra his-
toria, En el afio de 1531, Carlos V ex-
pidié una Cédula Real disponiendo la
fundacién de hospitales para sus ejér-
citos, como consecuencia de los infor-
mes enviados por Francisco Pizarro
accrca de lag bajas habidas en sus tro-
pas por una ‘“enfermedad verrucosa
febril”. Posterivrmente, en 1822, el
Cuerpo de Leyes de la Gran Colom-
bia, por Decreto Bjecutivo del General
Santander, dicté los primeros vegla-
mentos para los hospitales Militares,
confirmando agi la existencia y comti-
nuidad de los migmos. Luego, el 12 de
Abril de 1904, por Decreto Ejecutive
fue dictado un Reglamento de Sanidad
Militar para los Cuarteles del Interior
y en el afto de 1805 se dicté la Ley de
Sanidad Militar, M4s adelante, el 16 de
Marzo de 1928, fue dictado un Regla-
mento para el Servicio de Sanidad Mi-
litar en llempo de Paz, el mismo que
con ligeras reformas contintia en vi-
geneia hasta la presente. Finalmente,
hace un afio, fue aprobado el Regla-
mento que crea el Consejo Téenico Sa-
nitario de las FF. AA., el mismo que
tiene como objetivo armonizar la préc-

tica de In Medicina Asistencial de las
{res armas.

A la presente fecha la Sanidad Mili-
tar de las FF. AA., es un servicio de-
pendiente del IV Departamento, a tra-
vés de los Servicios Logisticos del Mi-
nisterio de Defensa, segin lo demues-
tra el prganograma adjuntor En aten-
cién a la clasificacién de nuesiras
Fuerzas Armadas: Ejéreito, Marina y
Aviacitn, estos servicios se fraccionan
también en parte, en los mismos gru-
pos, para ofrecer asi atencién a sus
componentes y dependientes, pero sin
Hegar a separarse por cierto del todo
al que pertenecen y quedando los ser-
vicios principales, como el Hospital Te-
rritorial N® 1 de Quito por ejemple,
para beneficia por igual de todos los
miembros de las tres armas.  °

El Hospital Militar Territorial N¢ 1
de Quito, como su nombre To indica,
es de cardcler territorial o regivnal y
sus servicios cubren las provincias del
Norte y Centro del pais, teniendo co-
mo poblacidn a servir la siguiente:

1—Los miembros en servicio active
de la Instituetdn:
a} Tropa,
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b) Conscriptos,
c) Cadetes y
d) Oficiales.
2.~Los familiares de los miembros en
servicio activo:
a) Padres,
b) Esposas,
¢) Hijos menores de edad.
3.~Los miembros con pensidn en reti-
TO, ¥
4.—Civiles, cuyo caso sea de importan-
via para fines de docencia.

Organizacién —Para efectos de or-
ganizacién el hospital cbserva la clasi-
ca divisién de los tres campos princi-
pales: “Téenico”, “Administrative” vy
“Técnico-administrative”, segdn cons-
ta en la Carta de Organizacién tam-
bién adjunta. El campo técnico, por
convenir en la practica a su facil des-
envolvimiento y por abarcar terrenos
diferentes ha sido subdividido en tres
grupos: el Médico, al que pertenecen
todos los servicios a cargo de profesio-
nales; el de Enfermeria; v el docente
que nace de los dos primeros.

Con el propésito de obtener una su-
pervisidn mads directa y alcanzar el
progreso por igual, en todos los servi-
cios del hospital, el Director Técnico,
de acuerdo con los Reglamentos, tiene
delegadas autoridad v responsabilida-
des, en grado paralelo, al Director Ad-
ministrativo, para la supervisiéon y di-
reccidn de todos aquellos servicios no
médicos, pero complementarios e in-
dispensables para la marcha de un
hospital.

L] Departamento de Admisidn, por
caer en un campo intermedio que tie-
ne tanto de téenico como de adminis-

trativo, se halla bajo una direccion y
supervicién: de tipo mixto, por parte
de los dos directores, sin gue por esto,
en momento alguno, se produzca con-
flicto de autoridad.

La circunstancia de haberme referi-
do a los dos directores del hospital:
tanto Técnico como Administrativo, me
obliga a analizar y ampliar este punto,
va que podria interpretarse que el
principio de autoridad estd afectado
debido a una dualidad de ejscutivos.
Razones de indole disciplinario y de
autoridad obligaron a asignarle el ti-
tulo de Director al ejecutive del cam-
po administrativo, ¥ en la prictica, es-
ta innovacién ha demosirade ser de
mucho beneficio, ya que ast la autori-
dad de este funcionario se halla res-
paldada con el titulo de mayor jerar-
quia de la institucién, Ademas, esta
circunstancia, y la prolija seleccidn de
horabre que hace el Ejército para este
cargo, permite al Director Téenico lue-
ga de delegar funciones en forma clara
y precisa, asi como autoridad y respon-
sabilidades a su més cercano colabora-
dor, dedicar todo su tiempo a taress y
zctividades estrictamente Médicas, ha-
biendo asignado para iguales funcio-
nes, en lo administrativoe, a una perso-
na debidamente capacitada y enttena-
da en este campo, circunstancia que
hoy no podria mencionar si todo el
Hospital estuviera a cargo de un Gnico
ejecutivo lleno de poderes v obligacio-
nes, con tada la autoridad retenida pa-
ra si, segin la vieja escuela conserva-
dora, en que se presumia inseguridad
autométicamente a la delegacidn de
autoridad.
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E! Hospital Territorial N? 1, por ser
una instifucién militar, chserva una
organizacidn, también de tipo militar,
en gran parte. Las lineas de eomunica-
cién asi como las de autoridad son ab-
solutamente definidas, dentro de los
servicios y dentro del personal, pasan-
do a ser funcién de los dos directores
la supervisién directa sobre el uso de
autoridad, en relacién a la funcidn que
desempefia y al grado militar de la
persona.

Para la buena marcha y organiza-
cién de los servicios de Enfermeria, la
Direceién Téenica también vio necesa-
rio delegar autoridad y responsabilida-
des en grado conveniente a la Jefe de
estos servicios, pasando de esta mane-
ra & ser responsable directamente ante
el Director por la buena marcha de las
mismos.

Politica igual, de delegacion de au-
toridad, ha sido y seguird siendo la
practica usual de la Direccidn del Hos-
pital Militar de Quite Creo firmemen-
te, como ecuatoriano, como Médico y
como Militar, que es deber de todo eje-
cutivo moderno ofrecer todas las faci-
lidades posibles a sus colaboradores
para estimular el desarrollo de sus fa-
cultades, lo que irae como consecuen-
cia un mejor rendimiento productivo,
juntamente con una moral méas alta del
personal, en la que no hay el menor
vestigio de inseguridades. El ejecutivo
moderno tiene muchas obligaciones de
cardeter social con todos sus colabore-
dores, a tal extremo que, 2 mi criterio,
la separacidn obligada de uno de elios,
la considero como un fracaso de mi
parte.

Para terminar este pequefio acapite
sobre la organizacién: del hospital a ml
cargo, es mi deseo dejar expresa cons-
tancia, que no estoy satisfecho con la
obra aleanzada. Hay muchas barreras
que a la fecha nos impiden realizar un
trabajo a satisfaccién. Bl Hospital Mi-
litar no es una institucién completa;
las varias taveas de cardcter adminis-
trativo son realizadas en parte en el
Hospital y en parte en el Ministerio.
También hay que anotar que la finan-
ciacion del hospital atin no ha sido re-
suelta en forma integral, razén por Ia
cual ninguna politica de tipo econdmi-
co podria ser aplicada a la presente.
Ventajosamente, el Ministerio se ha
hecho eco ya de estas inquietudes v en
un futuro cercano esperamos acahar
con las actuales barreras y organizar
en forma més téenica el hospital.

Servicios Médicos—Los servicios
Médicos del Hospital son ofrecidos a
los miembros de las FF. AA. v a sus
dependientes a fravés de:

a) 8 Unidades de ¥nfermeria, para
los hospitalizados,

b) Un Departamento de Consulta Ex-
terna pata pacien‘f',es* amhulato-
rios, ¥

¢} Un servicio de Emergencia.

Las 273 camas que acusan un $0%
de ocupacién alcanzaron un lotal de
3.812 admisiones durante el afo 1963.

El Departamento de Consulla Exter-
na con un promedio de 150 pacientes
diarios ha venido trabajando al méxi-
me, considerando las actuales cireuns-
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tancias, tanto en lo referente a la plan-
ta fisica como a personal y equipo.

Al respecto debo informar que la
Direccitn se halla empefiada en obte-
ner una mayor agilidad en la préctica
de la medicina, con un mejor aprove-
chamiento de todos los servicios para
disminuir ol tiempe de permansncia
del paciente en el hospital. Para alcan-
zar este objetivo elaboramos un plan
meticulosamente trazado, siendo de
éste, los principales puntos, los siguien-
tes:

a) Determinacién de reglamentos
més rigidos para admisiones.

b) Aprovechamiento de Consulta Fx-
terna para el perfodo de pre-hos-
pitalizacion, con el fin de obtener
que el paciente ingrese al hospital
luego de disponer de los resulta-
dos de todos los exdmenes necesa-~
rios y posibles,

¢) Aprovechamiento de Consulta pa-
ra el perfodo de post-hospitaliza-
cion, v

d) Aprovechamiento de la residencia
del paciente para periodes inter-
medios de hospitalizacién, consul-
tando reingresos por el tiempo in-
dispensable durante todo el proce-
so del tratamiento.

Graclas a la aplicacién del plan tra-
zado el promedio de permanencia en
este afio ha bajade & 17 dias por pa-
ciente, y esperamaos terminar el afio en
curso -con otra baja significativa.

Gracias al prestigio alcanzado en
Quito por todos.los facultatives que
integran la Planta Médica del Hospital
Militar, los programas de docencia han

ganado méas popularidad y por conse-
cuencia ha sido preciso ampliarlos, A
la presente, el Hospital coopera en
forma direcia con la Facultad de Me-
dicina en los programas iedricos y
practicos del estudiantado; ademds
iguales servicios se vienen ofreciendo,
en forma completa a las alummas de
una de las Escuelas de Enfermeria de
la capital

Comprendemos que estamos obliga-
dos a incrementar los servicios de do-
cencia en 21 Hospital, tanto para el per-
sonal del Ejéreito como para las Facul-
tades de Medicina y sus anexos; des-
afortunadamente las circunstancias fi-
sicas en que nos desenvolvemos, no nos
permiten hacerlo como quisiéramos,
pero si puedo informar a ustedes que
el ejército Hruatoriano, consciente de
sus deberes para con el pais, estd tra-
bajando hoy activamente, para ofrecer
en el futuro una cooperacién mejor y
de mayor efectividad,

Estimados colegas, el hospital mo-
derno es la institucidon méds compleja
de todas las existentes, tanto por la va-
riedad de entrenamiento y preparacion
de su personal coma por lo delicado de
su operacién. En nuestro pafs no serfa
constructiva analizar y resolver los
problemas de un hogpital en forma ais-
lada; hora es ya, de que olvidando po-
liticas mezgquinas, coordinemos nues-
tros esfuerzos para consiruir, no un
hogpital sino un sistema integro de
servicios de salud, que nos reivindi-
que ante el mundo como un pais culto
y civilizado y nos permita defender en
forma eficiente la salud de! pueblo
ecuatoriano.
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ENSAYQO CUANTITATIVO DE ANTAGONISMO ENTRE
PROMETAZINA Y FENILPROPANOLAMINA

Dr. MARCELO LAZO
Luboratorios LIFE, Quito

Uno de los efectos mas sobreszlien-
tes de la prometazina, es el de depre-
sién del sistema nervioso centrall?
Seglin la dosis administrada puede
producir en animales de laboratorio,
desde un simple estado de tranguilizs-
cion. o sedactén, hasta somnolencia, de-
presién respivatoria, relajacién de la
musculatura esguelética, sopor ¥ co-
ma profundo.

Dada la gran difusién en el empleo
terapéutlico de la prometazina y sus
derivados, como antihistaminico-tran-
quilizantes® ¢, se han realizado nume-
rosos ensayos de asociacién con drogas
estimulantes del sistema nervioso cen-
tral capaces de antagonizar exclusiva-
mente los efectos depresivos de la pro-
metazina sin que se alteren sus propie-
dades antihistaminicas.

Tl presente trabajo tuvo por objeto
estudiar cuantitativamente el antago-
nismo entre prometazina y fenilpropa-
nolamina, droga simpaticomimética
con propiedades estimulantes de la cor-
teza cerebral y los centros subcortica-
les.

MATERIALES Y METODO

Se efectuaron 2 series experimenta-
les con ratones de 20 gm, de peso.

1% serie: Se utilizaron 3 grupos de
5 ratones cada uno. A cada grupo se
administré subeutineamente 25 me/ kg
de prometazina. El primer grupo fue
mantenido como control a fin de valo-
rar exclusivamente los efectos de la
prometazina; en cambio, ¢l segundo y
tercer grupos recibieron simultinea-
mente con la droga mencionada, 2,5 v
5 mg/kg, respectivamente, de fehilpro-
panolamina por via subcutinea.

2% serie; Se emplearow b grupos de
5 ratones cada uno; todos los grupos
recibieron 50 mg/kg de prometazina;
el primer grupo quedd bajo observa-
cién como testigo, en tanto que el se-
gundo, tercero y cuarto grupos reci-
bieron concomitantemente 5, 50 y 75
mg/kg de fenilpropanoclamina, en el or-
den respectivo.

Los efectos depresivos de la prome-
tazina se clasificaron cuantitativamen-
te en 4 grados diferentes, segin la apa-
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FIGURA. 1—Antagonismo de prometazina con fenilpropanolaming (FPA)—Efecto de-
presivo observado en ratones por administracién subcutinca de 25 mg/kg dz prometazina
(curva A). Nétese la disminucién en intensidad y tiempo de duraeidn de las manifesta-~
ciones depresivas cuando s2 administra concomitantemente fenilpropanclaemina
(Curvas B y C).

ricién cronolégica de los signos y sin-
tomas mas constantes a partir del mo-
mento en que se administré esta droga
en los grupos controles de las 2 series
experimentales.

Primer grado de depresién: Dismi-
nucidn de la wmotilidad voluntaria ca-
racterizada por ausencia del reflejo de
fuga (el animal permanece en el cen-
tro de la rejilla).

Segundo grado de depresién: El ani-
mal presenta dishasia (arrastra el tren
posterior) e incoordinacién de movi-
mientos. Responde a estimulos tdctiles
y auditivos.

Tercer grado de depresion: FEl ani-
mal se presenta inmévil. Hay somno-
lencia. Responde muy escasamente a
estimulos tactiles y auditives. Desapa-
ricién del reflejo de sujecién (no es ca-
paz de sostenerse cuando se invierte la
posicién de la rejilla).

Cuarto grado de depresién: Ausen-

cia de respuesta a estimulos tactiles y
auditivos. Depresién motora profunda.
El animal yace sobre el abdomen.
Fuerte depresién respiratoria.

RESULTADOS

1% serie: Prometazina 25 mg/kg.-——
Con la dosis de 25 mg/kg de Prometa-
zina, el cfecto depresive méximo, es
decir el cuarto plano de depresién, se
produjo, para la totalidad de animales
entre 20 a 30 minutos después de la in-
yeceidn (Fig. 1). Los animales perma-
necieron en este plano de depresion
durante una hora y luego comenzaron
a recuperarse volviendo a la normali-
dad aproximadamente 2 horas después
de la administracién de la droga,

Cuando se administrd simultidnea-
mente Prometazina y Fenipropanocla-
mina (FPA), el efecto depresivo fue
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FIGURA. 2—Antagonismo de prometuzing con fenilpropunolomina (FPA)—Efecto depre-
sivo observado cn ratones por udministracién subcutéinea de 50 mg/kg de prometazina
{Curva A}. Notese 1a dismipucién en intensidad v tiempo de duracién de las manifesta-
ciones depresivas cuando se adminisira concomitantemente fenilpropanclamina
(Curvas B, Cy D).

menor. Cuande la FPA se utilizé en
una dosis 10 veces menor que la Pro-
metazing, el efecto depresivo maximo
duré sélo alrededor de 15 minutos y la
recuperacién del efecto depresivo fue
més pronta gue en el grupo gue reci-
bib s6lo Prometazina. Con una dosis de
FPA 5 veces menor, el efecto depresi-
vo méximo durd menos de 10 minutos
y la recuperacién del efecto se produjo
en aproximadamente 90 minutos.

2% Serie: Prometazina 50 my/lg.—
Con la dosis de 50 mg/kg de Prometa-~
zina, el efecto méximo depresivo se
produjo en la totalidad de animales,
dentro de los 10 a 15 minutos de la in-
yeceidn y durd aproximadamente 1035
minutos (Fig. 2). Cuando se adminis-
tré simultdneamente Prometazina y
TPA, el efecto depresivo fue menor, en
sentido inversamente proporcional a la
dosis de FPA. Cuando la dosis de FPA

fue 10 veces inferior a la Prometazina,
los animeles llegaron hasta cl cuarto
plano de depresidn, el mismo que durd
alrededor de 20 minutos; a igualdad de
dosis con la Prometazina, los animales
Hegaron sélo al tercer plano de depre-
sién y con dosis 1,5 mayor de FPA que
de Prometazina los animales legaran
sélo hasta el segundo plano de depre-
sidn.,

Con dosig de FPA superim‘les a3
mg/kg de peso, se sumaron los efectas
bbxicos de esta droga a los de la Pro-
metazing y no aumentd el antagonismo
de estas drogas.

RESUMEN

Se realizd un ensayo de valoracidn
cuantitativa del antagonismo entre
prometazina, antihistaminico con mar-
cados efectos depresivos sobre el siste-
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ma nervioso central y la fenilpropano-
panolamina, droga simpaticomimética
que ejerce efectos estimulantes cen-
trales.

En ratones, con dosis de fenilpropa-
nolamina 10 veces menores que la pro-
metazina, disminuye la duracién del
méaximo efecto depresivo de la prome-
tazina. Con dosis iguales disminuye
mas la intensidad y duracién del efec-
to depresivo, pero no llega a desapare-
cer atin con dosis téxicas de fenilpro-
panolamina.

SUMMARY

An assay of quantitative evaluation of
the antagonism between promethazine,
an antihistamine of strong depressive
effect, and phenylpropanolamine, a
sympathomimetic drug which produ-
ces antidepressive effect, was studied
on mice.

It was found that if the ratio of do-
ses between phenylpropanclamine and
promethazine was 1:10, the depressive
effects predominated. If the ratio was
1:1 or 1:5:1, the depressive effects ho-
wever greatly diminished still predo-
minated.
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