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RESUMEN

Se pre$ntan cuatro pacientes inmunc
suprimidos por distintas causas que pade-
cieron neumonfa por Pneumocystis C+
rinii. Tres de ellos fueron tratados con re-
cuperación.

Se hacen consideraciones microbiológi-
cas, clfnicas, diagnésticas y de tratamiento.
Se pone énfasis en la sospecha como.causa
etiológica de neumonía difusa bilateral, en
la utilidad del lavado broncoalveolar como
método de diagnóstico y en el empleo de la
Sulf¿metoxazol-Trlmetoprina para el trata-
miento.

ta NEUMONIA por PNEUMOCYSTIS
CARlNll (P.c.) ha ido cobrando paulativo
interés desde el punto de vista diagnóstico
y terapeútico. l-a presentación de la misma
en pacientes inmunocompromet¡dos, cons-
tituye una situación crítica para su sobrevi-
da: es en el Sfndrome de inmunodeficiencia
adquirida (S.l.D.A.) donde esta infeccíón
es más frecuente y riesgosa.

Se comunica aquí la experiencia de cuatro
casos de neumopatía por P.c" cuyo diagnós-
tico se realizí entre los meses de enero y ma-
yo de 1987.

RESUMENES DE GASOS:

Caso Nro. 1: Mujer. 51 años de edad.

Paciente somet¡da 15 meses antes a trans-

plante de riñón cadavérico (T.R.C.), por fn-
suficiencia renal crónica term¡nal, de etiolo-
gfa no conocida.

Desde entonces tUVo tratamiento inmuno-
supt'ésor con 20 mg de metilprednisolona
y 75 mg de azatioprina diarios.

lngresó al hospital con diagnóstico de
Rechazo Agudo (establecido por biopsia
renal) y un cuadro clfnico que consistía en
disnea, tos seca, eritrodermia facial ! con¡
juntiviiis purulenta. Recibió Penicilina G-Na*
2.000.000 U. cada 6 horas EY V 2 pulsos
de 2 gr de metílprednisolona EV. En las

48 horas siguientes se constató hipokale-
mia severa (1,10 meq/l) con acidosis rneta-
bólica e hipoxemia de 52 mmHg (Pa02)

qon fracción inspirada (Fi02) de 0,21. La

radiograf ía de tórax mostraba inf iltrados
alveolares bilaterales con broncograma aé-

reo. Clínicamente tenía 39oC, taqu¡pnea,
signos de fatiga muscular respiratoria, y
depresión de la conctencia. Por todo esto
se decidió iniciar asistencia respiratoria
mecánica (A.R:M:). Se realizaron hemocul'
tivos, urocultivo lavado bronquial (con
punta de catéter ocluido) y lavado bron-
coalveolar (L.B.A.). Tres hemocultivos de-

* Servicio de Neumonología del Hospital Privado

de Córdoba
** Servicio de Anatomía Patológica del Hospital Privado

de Córdoba
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sarrollaron Klebsiella neumoniae y el lava-
do bronquial Klebsiella neumon¡ae y Pro-
teus Mirabilis. Se inició tratamiento con
cefotaxima y Amikacina.

Al noveno día de A.R.M. fue extubada
considerando la mejorfa clínica, radiológica
y de laboratorio.

A pesar de su evolución favorable llama-
ba la atención que persistieran tenues infil-
trados en la radiografía de tórax y tos esca-
samente productiva.

Por tal motivo fue revisado el resultado
del L.B,A. con técnica de l,/ietenamina-Plata
y se encontraron trofozoitos de pneumocys-
tis carinii. Se comenzó tratamiento con
sulfametoxazoltrimetroprim (SMZ-TM) a 20
mg/kq/día de T,M. vía oral.

Al tercer día de tratamiento hubo mejoría
clínica y luego proqresiva resolución radio-
lógica,

Caso lJro. 2: Varón de 12 años.

Paciente con diagnóstico de leucemia lin-
fática aguda (L. LA.), hecho 2 años antes.

lngresó al hospital 15 días después de rea-
lizar quimioterapia con las siguientes Crogas:
Daunomicina, Vincristina y L-Asparraginasa
endovenosos; Ffethotrexate y Dexametasona
intratecales y 40 mg diarios de prednisona
oral.

En el momento de la consulta presentaba
fiebre (38oC), taquicardia, taquipnea e hi-
potensión arterial. El laboratorio rnostró:

Pa02: 53 mmHg con Fi02l0,21; leucocitos

18.000 glóbulos blancos, con 68o/o de neu-
trófilos y 32olo linfocitos,

La LLA. estaba en fase de remisión.
En la radiografía de tórax se observaba

cardiomegalia, signos de hipentensión veno-
capilar e ínfiltrados acinares perihiliares
bilaterales; por lo que se sospechó cardio-
patfa secundaria a Daunomicina.

Se hicieron hemo y urocultivos y se ínició
tratamiento emp írico con lvlezlocina, A-
mikacina y Vancomicina, y Sl'iZ-TM (a dosis
inferiores a 10 mg/kg/día de T.M.) vía oral.
Dos hemocultivos desarrollaron Estaf iloco-
cos dorados.

Luego de 10 días de evolución con fiebre
hasta 39oC apareció tos con expectorac¡ón
purulenta. La radioqraf ía de tórax mostraba
persistencia de los infiltrados iniciales y
aparición de derrame pleural unilateral.
El examen del líquido obtenido por punción
fue compatible con un exudado (1.100 cé-

lulas y 98o/o de neutrófilos).
A los 25 días del comienzo de este cuadro,

se decide realizar biopsia de pulmón con
cielo abierto. (Figura 1)

El examen anatomopatológico (con técni-
ca de Metenamina-Plau) puso en evidencia
trofozoitos y quistes de P. Carinii.

A partir de ese momento se ajustó la dosis

FIGURA Nro, 1: Biopsia pulmón (cielo abierto)
(Caso Nro. 2). S-é observa en el exudado intraalve<¡'

lar, quistes de P.c, teñidos con Methenamina'Plata'
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FIGURA Nro. 2:

Rx de tórax inicial
(Caso Nro. 3).
I nfiltrados alveolo.intersticíales

bil atera les.

de SMZ-T[\4 a 20 mg/kgldíade T.M., vía oral.
Al quinto dfa fue ev¡dente su mejoría clí-

nica y luego radiológica. Completó tratemien-
to el SMZ-Tl\l con igual dosis por 15 dfas.

Caso Nro. 3: Varón de 27 años, con diagnós-
tico, seis meses antes, de Enfermedad de
Hodgkin a celularidad mixta, estadío lll B.

A su ingreso en el hospital, presentaba tos
seca, disnea grado lll, fiebre de 38oC y le-
siones compatibles con candidiasis oral,
todo esto de 3 días de evolución.. Había
recibido tratam¡ento quimioterápico'l 0 antes,
con Vincristina, Adriblastina, Etoposido y
Prednisona; quedando con dosis diaria de
20 mg de esta última.

FIGURA Nro.' 3;
Rx de tórax luego de 7 dfas de tra"
tamiento (Caso Nro. 3).
lhfiltrados en resoÍución.

La radiograf ía inicial {Fisura 2} mostró
i nf i I trados alveol o-i n te rsticia les bi latera les con
mediastino normal, recuento de glóbulos
blancos de 6.650 leucocitos con predominio
de neutrófilos y PaA2 de 67 mmHg con

Fio2o,21.
Se reallzaron herno y urocultivos, lavad<.1

bronquial con catéter ocluido y L,B.A. e
inició tratamiento con Amikacina V Mezlo-
cilina EV.

En las siguientes 48 horas hubo progreslvo
deterioro clínico y radiológico y se acentuó
la hipoxemia PaA2 42 mmHg con Fi02 de

a,211.
Por sospecha clínica de neumonitis por

P.c. se administró SMZ-TM a dosis de 20
mg/kq/día de T.M" vla oral. El análisis cito-
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s FIGURA Nro.4:
Lavado broncoalveolar
(Caso Nro. 3J

Se observan qu¡stes de P.c.
teñidos con Methenamina- Plata.

lógico del L.B.A. con técn¡ca de f\;ietenanrina-
Plata, confirmó el diagnóstico clínico, por el
hallazgo de trofozoitos de P.c. (Figura 4)

El resto de los estudios bacteriológicos fue-
ron negativos.

A los tres días de iniciado el tratamiento
disminuyó la fiebre, mejoró el trabajo respi-
ratorio y el intercambio de gases.

En el séptimo día la Pa02 fue de 75 mmHg

con Fi02 0,21. Desapareció la tos y la fiebre;
y disminuyeron los infiltrados en la Rx de
tórax (Figura 3) .

Cumplió 1 5 d ías de tratamiento con
Sl\42-Tl\4 y recíbió nuevo ciclo de quimio-
terapia.

Caso Nro. 4: Varón de 60 años.

Tres n"reses antes fue sometido a TRC,
por nefroangioesclerosis severa en paciente
uninefro congénito.

Recibía tratam¡ento inmonosupresor con
75 mg de Azathioprina y 35 mg de Metil-
prednisona diarios.

lnqresó con diagnóstico de rechazo agudo
del implante renal, disnea grado lll, tos con
expectoración de 30 d ías de evolución y
signos de obstrucción bronquial (ten ía an-
tecedentes de enfermedad pulmonar obstruc-
tiva cróníca).

En ese momento tenía 14.600 leucocitos
con 80o/o de neutrófilos y la Rx de tórax
era normal.

Se inició tratamiento con suero antilinfo-
cítico.

Alas72 horas se constató fiebre de 39oC,
y la Rx mostraba infiltrado alveolo-inters-

ticial apical derecho. El recuento de blancos
en sangre periférica fue 5.400/mm3 con
80o/o de neutrófilos, La Pa02 fue 48 mmHg
con FiO2 0,21. Se realizaron hemocultivos,
urocultivos, lavado bronquial y L.B.A lni-
cié tratam¡ento empírico con [\{ezlocilina,
Amikacina EV y SI,IZ-TM (2O mg/kg/día
de TI\4 vía oral).

Cinco d ías después se extendió el infil-
trado pulmonar haciéndose difuso y bilate-
ral; la fiebre continuaba siendo alta; la Pa02

era de 60 mmHg'con Fi02 0,4 y su trabajo
respiratorio fue progresivarnente más inten-
so, apareciendo signos de fatiga muscular
respirator¡a, lo que obligó a A.R.M.

Nuevos exámenes bacteriológicos demos-
traron la presencia de Pseudomonas Aerugi-
nosa en lavado bronquial, y P.c.en el L.B.A.

Fue reemplazada la Amikacina por Colis-
tina y continuó con SMZ-Tt\'l (vía oral), a

iguales dosis.

Había evidencias de progresivo deterioro
del estado general del paciente, con desnu-
trición severa y candidiasis, oral, en secrecio-
nes. bronquiales y materia fecal. Súbitamen-
te aparecieron petequias en piel y mucosas,
esplenomegalia, y se agregó hemorragia
digestiva alta,

Luego de 23 días desde su ingreso falle-
ció por fallo hemodinániico interpretado
como shock séptico,

DTSCUSION

El nombre de PNEUItIOCYSTIS CARlNll
se acuñó en 1912 (Delanoe, P. - Francia) pero
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el organismo habfa sido reconocido con an-
terioridad por Chagas y Carini, en 190$ y
1910 respectivamente, como una nueva es-
pecie de tripanosomas que infectaban a roe-
dores (2-9).

Este organismo produce una neumon ía
caracterizada por un exudado espumoso,
semejante a un panal de abejas en el espa-
cio intraalveolar, asociado a una neumonía
!ntersticial ccn infiltrados linfoplasrnocita-
nios.

l-a coloración de Gomori con Metenami-
na-Plata evidencia los quistes y trafozo¡tos
de P.c., distinguiéndolos de hongos y otros
elementos tisulares. Esto puede verse en las
secciones microscópicas del tejido pulmo-
nar obtenido por toracotomía en el Caso
Nro. 2, donde se observó un exudado espu-
moso, intraalveolar, de color grisáceo con
un punteado más evidente teñido por la
plata. Este exudado fue interpretado como
formado por quistes y trofozo¡tos (Fisura
filro. 3). Se encontró además infiltrado in-
terstlcial predominantemente linfoplasmaci-
tario e hiperplasia de neurnocitos en algunos
alveolos.

l-a enfermedad puede afectar a todos los
grupos etarios, Aunque se ha descripto
neumopatfa por P.c. sin enfermedad sub-
yacente asociada (8-1 1) habitualmente el
paciente padece de una enfermedad que por
sf misma y/o por el tratamiento que recibe
cornpromete gravemente el estado inmuno-
lógico (1 2-1 5).

Las manifestac¡ones clínicas .más frecuen-
tes son disnea progresiva, tos y fiebre. El
examen f ísicotorácico puede ser normal
(121 o evidenciar estertores crepitantes di-
fusos. Habitualmente cursa con hipoxemia
moderada o severa (3).

Tres de nuestros pacientes a su ingreso al

hospital tenfan fiebre (38oC). Los cuatro
pac¡entes presentaron síntomas y signos de
compromiso respiratorio: disnea y tos (seca

o con expectoración). Los Casos Nros. 1,2
y 3 mostraron hipoxemia moderada inicial
(Pa02 entre 48 y 67 mmHg con Fi02 A,211;

los mismos pacientes evidenciaron cornpro-
miso pulmonar radiológico inicial cuyo pa-
trón predominante fueron infiltrados difu-
sos bilaterales alveolo intersticiales (Casos

1 y 2l., que es el más característico, (3-12-151.
El Caso Nro. 4 tuvo Rx de tórax inicial nor-
mal. Fueron descriptas aisladamente, presen-
taciones atfpicas nodulares, a veces cavita-
das (1). Un solo caso (Nro. 2) se acompa-
ñó de derrame pleural.

Se ha obsenrado con ciefta frecuencia
(entre el 24 V 32o/o) (12-151, que esta
infección se asocia a otros organismos pa-
tógenos, en especial virus del grupo Herpes
(Citomegalovirus: CMV, Herpes simple y
Zoster), Hongos (Aspergí!lus Candida, Crip-
tococol y Bacter¡as Gram Positivas y Nega-
tivas (Estafilococo aurea$, Pseudomona aeru-
ginoea, etc.). Se debe destacar que el Herpes
Virr¡s más frecuentemente asociado a l¿ in-
fección por P.c. es el C.M.V" La coexistencia
de a¡'nbos se explicaría por infección simul-
tánea, simbiosis {16) y/o depresión de la in-
munidad por la infección prirnaria por C.M.V.
c¡ue facilitaría la infeccién por gérmenes
oportunistas (4).

L¿ mortalidad de la neumonía por P.c"
se eleva del 47 al 76a/a cuando se asocia
a otros organismos patógenos, según las
conclusiones de Steve y Udaya, y en el
S.|.D.A. del 14 al 92olo cuando se asocia
a C.M.V. (12).

Todos los pacientes, excepto el Caso
Nro. 3, desarrollaron bacterias en los culti-
vos (Klebsiella pneumoniae en el Caso Nrd. 1,
Estafilococo dorado en el Caso Nro. 2 y Pseu-
dornonas aeruginosa eR el Caso Nro. 4).
Solamente en el Caso Nro. 3 pudo conslde-
rarse que el compromíso pulmonar era exclu-
sivannente por P.c.

La infección por P.e" afecta casi exclusi-
vamente el pulmón pero se ha hallado com-
promiso de ganglios linfáticos, hígado, mé-
dula ésea y bazo; en las inmunodeficiencias
congénlus se han descripto parasitennias
generalizadas y tatales (13).

Con respecto a los métodos diagnósticofi
de la infección por P.c. se ha descripto su

hallazgo en el esputo con técnicas de Mete-
narnina Plata o Giemsa, ya sea en casos ín-
dividuales (6) o con una sensibilidad del
55o/o, en un grupo de pacientes con SIDA
y neumonía por P.c. (5).

lnicialmente fue la biopsiade pulmón a
cielo abierto el método diagnóstico de elec-
ción pero debido al riesgo que esto implica-
ba en pacientes inmunocompromet¡dos con
alteraciones de la hemostasia (trombocito-
penia, insuficiencia renal, etc"), ARM (con
o sin presión positiva de fin de espiración)
y por las complicaciones post-biops¡a, debió
investigarse la sensibilidad y especif icidad
de otros métodos.

El lavado y cepillado bronquial sólo tienen
el 37olo de sensibilidad (13). El L.B.A. tie-
ne grandes ventajas sobre los otros métodos
diagnósticos y está propuesto como el prooe-
dimiento de elección ante la sospecha de
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neumonía por P.c. (8), ya. que puede real¡-

zarse en todos los pacientes (aún con trastor-
nos de la coagulación y con ventilación me-
cánica). La sensibilidad es del 82olo en pa-

cientes inmunocomprometidos, no-SIDA (14)
y del 94o/o en pac¡entes con SIDA (7). Su
procesamiento es rápido y puede repetirse
fácilmente para seguimiento y ante sospecha
de recidiva.

En 3 casos (Nros. 1,3 y 4) el diagnóstico
de neumonfa por P,c. fue por L.B.A. y en el
caso Nro. 2 por biopsia pulmonar a cielo
abierto(Figuras3y4).

La mortalidad natural de la enfermedad
es del 100o/o y se reduce significativamente
con el tratamiento especffico.

El traumiento actual de elección es la com-
binación de Sulfametoxazol-Trimetropima
(SMZ-TM). Si es factible se prefiere la vfa
oral, aunque algunos autores sugieren dosis
de carga y uso EV inicialmente (10).

La dosis es de 20 mg/Kg/dfa de T.M. ó
100 mg S.M.Z. por vla oral, o de 15 mg y
75 mg respectivamente si se usa por vfa E.V.
Se ha observado efectos adversos con esta
combinación, especialmente en el SIDA
(rash cutáneo y neutropenia) aunque los
efectos colaterales se presentan en un 13,8o/o
de los pacientes contra un 46o/o cuando se

utíliza Penmmidina. El tratamiento con
SMZ-TM o Pentamidina se completa en
14 dfas evidenciándose mejorfa clf nica
y del intercambio gaseoso a los cuatro dfas
de iniciado el tratamiento.

La mejoría clínica se manifestó alrede-
dor del tercer día en el Caso Nro. 1 y del
7mo. día en el caso Nro. 3.

S¡ bien la incidencia de la neumopatfa
por P.c. es baja en la población general
(0,3 casos/106 año, en EE.UU. 1984) (15)
la mayor frecuencia y morbimortalidad en
individuos de alto riesgo obligan a conside-
rarla como probable causa de neumopa-
tfa difusa bilateral en húesped inmunocom-
prometido y el diagnóstico debe intent¡rse
metódica e ineludiblementb.

CONCLUS!ONES

- La NEUMOPATIA por P.c. sólo se presen-
tó en pacientes inmunocomprometidos.

- En tres de ellos estuvo asociada a infeccio-
nes bacterianas confirmadas por hemocul-
tivc positivos; no realizándose investiga-
ción de C.M.V.

- El único caso de evolución fatal fue el que

presentaba ñás grave compromiso del es'
tado general.

- El L.B.A. fue positivo para P.c. en los tres
casos realizados encontrándose qu¡stes de

P.c. en el examen citológico con técnica
de Methenamina-Plata.

- Ningún paciente tuvo reacciones adversas

al tratamiento con TMP-SM évidencián'
dose mejoría clfnica y radiologica en trcs
pacientes,

- Dada la mortalidad del 100o/o de los pa'
c¡entes con neumopatfa por P.c. no trata'
dos, en pacientes inmunosuprimidos con
enfermedad alveolo-intersticial difusa la
presencia de este microorganismo debe
ser investigado de rutina.

- El LB.A. por su alta sensibilidad y baja
morbilidad es el método diagnóstico de

elepción.

SUMMARY

4 cases of Pneumowstis Carinii neumonia,
are presented. The patienB nvere
i m mu n osu p ressed, [Vlic robiol ogy is revie we d.
Clinical, diagnostic and therapeutic
considerations are made. Pneumocystis
Carinii should be considered as a posible
ethiology in bilateral diffuse neumonia
appearing in immunosupressed patients.
Bronchial-alveolar washing is a non invasive
diagnostic procedure and Su lfametoxazol-
Trimetoprin is the elective therapy.
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RESUMEN

Se dercribe un caso de Síndrome de Potter en un recién nacido de sexo femenino. reali-
z.ándos los diagnósticos diferencíales con otros sindromes asoeíados a la Secuencia de Oli-
gohidramnios.

Se revisan la radiograf la y la dircusíón anatomopatológica.

La agenesia renal y otras anomalías (Ej.:
la poliquistos¡s renal o la obstrucción de las

vfa$ urinarias) son la causa más común en la
disminución de la producción de orina fetal,
consecuencia de la cual resultará el oligohi'
dramnios.

Los efectos secundarios del antenombra-
do hecho clfnico son el resultado de !a com'
pres¡ón a la que-es sorlret¡do el feto. Este
presenta una facie típica (facie de Potter)
caracbr¡zada por hipertelorismo ocular, un
pliegue cutáneo que comienza en el ángulo
interno del ojo y se ext¡ende lateralmente
hacia el ángulo externo, nariz aplastada, mi-
crognatia y grandes pabellones auriculares,
defectuosos y aplanados. Como hecho agre
gado podemos encontrar con frecuencia
la presencia de amnion nodosurn.

El peso de nacimiento es bajo siendo co
mún la presnución de nalgas. l¡ hipopla-
;ia pulmonar es severa y el Pie bot es la ano
malfa ésquelética más frecuente.

La causa de muerte inmediata del RN es
insuficiencia respiratoria por hipoplasia pul-
monar descripta, la causa mediata insuficien-
cia renal (1).

Otras entidades nosológicas cursan con

oligohidramnios, teniendo la secuencia ca-
racterfstica. Entre ésus pueden rnencionarse
el Sfndrone de Prune Belly, Slndrorne de
[\4eckel, Asociación VATER y otras.

Sfndronn de Frune Belly:

Este sfndrorne presenta una triada de de
fectos congénitos que comprenden:

- Aplasia de la musculatura medial e inferior
del abdornen.

- Anornalías del aparato urinario.

- Criptorqu fdea bilateral.
La apariencia del abdomen, Erande, flácci-

do, de paredes delgadas y cubierto de plie'
gues es caracterfstico s¡endo el origen del
nombre del Slndrorne (ciruela).

Las anomalfas del aparato urinario pue
den agruparse en dilaución de la veiiga
y del u réter, riñones de forma grotesca,
hidronefrosis y displasia. Los testfculos son
intraabdominales. es frecuente la malrota'
ción intestinal que se observa en un 30o/o
dg los casos. En igual porcentaie se hallará
cardiopatfa congéniu sin predominio esta'
dfstico de ninguna de ellas.

Desde el punto de visu esquelético la pre'
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senc¡a del pie equinovaro, generalmente
bilabral, es frecuente (2).

Sfndrorre de Meckel:

Se transmite siguiendo un patrón autosG
mico recesivo (3). Las características bási-
cas consisbn en microcefalia con encefalo-
cele occipital, fisura palatina, riñones poli-
qufsticos, genitales ambiguos en lc varones y
polidactilia.

Los hallazgos faciales consisten en frente
huidiza, anomalfas oculares (microftalmia y
anofulmia), labio leporino, fisura palatina,
micrognatia, orejas displásicas.

En el aparato urogenital encontraremos:
displasia' qufstica renal, hipoplasia del pene,
criptorquidea, imperforación vaginal, útero
hipoplásico o bicome.

En aparato circulatorio ClV, ClA, Lo Ao
y otros.

En eJ 25olo de los casos el pie equinovaro
es consecuencia del oligohidramnios que
acompaña a este Sfndronn (1) (2).

Asociación VATER:

VATER es una sig,la que se uüliza para

describir una se¡'ie de anomalfas agrupadas
con una tendencia rnayLr que la esperada por
el azar.

Estas anomalías consisten en:
V: Vasculares o vertebrales
A: Malformaciones anales.
TE: Flstula traqueoesofágica o atresia de

esófago.
R: Anomalfas del radio o rcnales.

'El diagnóstico de esta entidad es clfnico
y para efectuarlo es necesario encontrar al
menos tres componentes de esta asociación
tzt.

Síndrome de Poter:

El Slndrome de Potter fue descripto por
la autora, de la cual lleva su nombre, en el
año 1946 (4).

lnicialnBnte se describió agenesia renal,
como origen del oligohidramnios y la causa
efecto de la facie del recién nacido, asf
como de las otras deformidades.

La llannda facie de Potter se caracteriza
por piel deshidraada, hipertelorismo ocu-
lar, pliegue cutáneo rnarcado desde el ángu-
lo intemo del ojo hacia afuera del mismo,
micrognatia, nariz aplanada, pabellones au-
riculares displásicos.

Existen también anornallas de los órganos

genitales, tales como ausencia del conducto
deferente, vesículas seminales, agenesia del
rltero y parte superior de la vagina.

En el aparato digestivo puede presentarce
atresia anal, esofágica y dÚodenal. Entre las

anomalías esqueléticas la más frecuente es
el pie bot (2).

A nivel cerebral se encuentran defuctos
de la migración neuronal, incompleul de-
marcación del giro temporal y heteroto-
pfa cerebelar (5).

Como antes se describiera en este artfcu-
lo, la hipoplasia pulmonar es la causa in-
mediata de muerte del neonato, siendo las
anomalfas renales la causa mediau.

En el año 1964, la Dra. E. Potter descri-
bió en forma original la causa productora
de la hipoplasia pulmonar. lnyectó por arn
niocénbsis, sustancias radioopacas en ma-
dres que Íevaban un embarazo anencefálico
obteniendo magn fficos broncogramas - del
feto; con lo cual no tan sólo se probó la
causa de la hipoplasia pulmonar, sino que
se demostró fehacientemente los movimien-
tos respiratorios fetales (Conferencia f\'lágis-

tal Haward Club, agosto 1964).
Podemos agregar a la descripción ante-

rior que el parto de estos niños es a menu-
do prematuro y de nalgas, el peso de naci-
miento es bajo y el estud¡o anatomopato-
lógico de la placenta revela la presencia de
amnion nodosum.

El Sfndrorne de Potter puede clasificar-
se, según el grado de afectación, de la si-
guiene manera:

- Tipo A: Limitado a la parte inferior de los
conductos urogenitales.

- Tipo B: Presenta las anomallas del Tipo A
a las que se suman, afectación de los
derivados del intestino posterior y
de la membrana cloacal.

- Tipo C: Reúne las anomalías descriptas
en el Tipo A y B pero con afecta-
ción de la totalidad de la extremi-
dad caudal del embrión, resultando
una sirenomielia (2).

CUADRO Nro. 1

SINDROME DE POTTER

- Agenesia Renal

- Facies de Potter

- Piel Deshidratada

- Anomalfa$ Genitales

- Anomalfas Digestivas

- Pie Bot
- AnomalfaS Gerebrales

- Hipoplasia Pulmonar
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RESUMEN DE H¡STOR¡A CLINICA

Paciente de sexo femenino RN pre T/PEG.
Cesárea por ol¡goamn¡os y Test de v¡tal¡dad
fetal no react¡vo. 28-30 semana¡ de gestación
por FUM.

Nace con bradícardia extrema, no ltora.
Se inician maniobras de reanimación. Se co-
loca TET y queda en ARM.

La niña permanece hlpoactiva, cianótica y
mal perfundida. Se canaliza arteria umbilicai.

Radiografía de tórax compatible con hi-
poplasia pulmonar vs. EMH.

A las dos horas de vida presenta palidez,
bradicardia extrema. Fallece.

Se realiza ecografla abdo
fallecimiento que muestra
renales de 25 x 20 mm, con
tes de 2-3 mm de diámetro.
vía excretora.

Examen ffsico: Facies aplanadas, mentón
retrogrático, orejas bajas, puente nasal an-
cho, hipenelorismo. Tórax normal. Abdo-
men normal. Manos cortas y edematosas.
[\4iembros inferiores: ambos talones en ta-
lipies fijos. Himen imperforado. No se aus-
cultaron soplos.

Autopsia macroscópica

Se obseruan ríñones de 1,5 x 1 x 0,5 cm
con quistes de 2-3 mm de diámetro de conte-

nido mucoso. Ambas pelvis y uéteres son
hipotróficos.

Rudímento vesical adherido a pared ante-
rior de útero.

Hemotórax bilateral. Hemopericardio. pul-
mones pequeños y hepatizados.

Diagnósticos Anátorno-Patológicos

Recién nacido prematuro (1.0S0 9r) con:
a) Displasia renal bilateral (Tipo ll de pot-

ter).
b) lnmadurez pulmonar grado ll con he-

morragia intraalveolar y distress respi-
ratorio.

c) Eritropoyesis hepática.

La displasia renal total bilateral forma par-
te de las malformaciones congénitas, dentro
de las anomalfas de diferenciación, cuya con-
secuencia morfológica más importante es
la formación de quistes. Se define anatome
patoldgicamente a !a displasia renal como la
persistencia en el riñén o en una región del
riñón, de estructuras no representadas en la
nefrogénesis normal, y se define nnicroscó
picamente por los aspectos abajo menciona-
dos.
1) Túbulos f ocalmente dilatados y revest¡-

dos por epitelio cuboideo o columnar y
rodeado de capas concéntricas de me-
sénquima, en las cuales puede demostrar-

Defecto de la
formación de
orina

Déficit de
crecimiento

Facies de
Potter

ESOUEMA Nro. 1

ESOUEMA DE SECUENCIA DE OLIGOHIDRAMNIOS

Oligohidramnios

Compresión fetal

Pérdida crónica
de líquido
amniótico

Hipoplasia
pulmonar

Defecto de posición
de los miembros

Tomado de Jones, K.L Smith's Recognizable Patterns of Human t\4alformation.
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se a rnenudo la presencia de músculo liso.
2) Conductillos más pequeños con epitelio

hipercromático.
3) Un estroma mesenqu¡matoso que mantie-

ne $¡ potencia para formas derivadas di-
sontogénicas, como cartflago que se ob-
serva en nuestro caso. A veces el cartfla-
go se osiflca.
En resumen parece que la displasia renal
puede explicarse nnjor como una mal-
formación compleja a la cual contribu-
yen dos factorcs:

a) Diferenciación desorganizada del tejido
nefrogÉnico como expresión de la poten-
cia intrfnseca de ese tejido privado de la
influencia organizadora de la yema urete-
ral, sea por incapacidad de esta última
para desarrollarce, sea porque la capaci-
dad de las ampollas para inducir los ne-
frones ha sido de alguna manera perjudi-
cada por obstrucción distal.

b) Las consecuencias morfológicas en el ri-
ñón en desarrollo de obstrucción misma,
es decir dilaación qufstica de las ampe
llas y de los nefrones inmaduros ya indu-
cidos.

SUMARY

A neu¡born female patient with Potter's
Syndrome is presented Differential diagnosis
with oürer ryndromes asociated to
olgohydramnlos, is made. Pathology is
discussed and bibliography reviewed.

ACLARACION DE SIGLAS DEL TEXTO

RN
ctv -

ctA -

CoAo -

Pre T/PEG

TET.
ARM.

Recién Nacido
Comu nicación interven tricu lar
Comunicación interauricu lar
Coartación de aorta
- Pretérmino pequeño para edad

gestac¡onal
Tubo endotraqueal
Asistencia Respiratoria Monitori-

zada
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RESUMEN

Se analizan 52 historias de pacientes con
cáncer oclusivo de colon.

Hubo 31 mujeres y 21 hombres con edad
pronndio de 63 años. 42olo de los pacientes
presentaban patologfa asociada, que aumen-
taba el riesgo.

La evaluación clfnica y la radioloqfa simple
de abdomen, hicieron el diagnóstico en todos
los pacientes. En 28 casos, se empleó el colon
por enema, que hizo el diagnóstico topográ-
fico en 75o/o de los estudios.

27 pacientes (52olo) fueron trat¿¡dos con
derivación; en un tercio se completó la ciru-
gfa. 13 enfurmos l2Solol fueron resecados sin
anastomosis. A 8'de ellos, se les restituyó el
tránsito. 12 pacientes fueron resecados
con anastomosis innediata (4 colectomfas
subtotales y 8 resecciones parciales). 12 en-
fermos quedaron con colostomía definitiva.

La mortalidad global fue de 7,5o/o l4l52l.
Tres muertes obedecieron a patologfa asocia-
da y una a dehiscencia de la anastomosis.
Hubo 2b/o de complicaciones no letales.
Se concluye que esta cirugfa presenta aún
morbimortálidad elevada; la cirugfa de resec-
ción extensa con anastomosis primaria estarfa
justificada; mejorar el estado general en el
preoperatorio, si es posible, beneficia el prd
nóstico.

La cirugía oncológica de colon representa
desde hace años un verdadero dilema para
el cirujano por los riesgos que implica traba-
iar sobre un área normalmente cont¡minada.

El cáncer de colon oclusivo significa una
eventt¡alidad con un índice de complicacio-
nes muy elevada aun con los avances de la an-
tibióticoterap¡a y de las técnicas de reani-
mación postoperatorias. Si bien muchos fac-
tores son dif fciles de cambiar, el tipo de con-
ducta operatoria a seguir tiene una gran in-
fluencia en la evolución posterior del enfer-
mo.

En este trabajo nos proponemos exponer
la experiencia combinada de nuestro Servicio
y el de Cirugía General y Eligestiva I del
Hospital de Hautepierre (EstrasburgoFran-
cia), en 52 casos de oclusión aguda de colon
por cáncer, eu€ recibieron tratamiento qui-
rúrgico.

MATERIAL Y METODOS

Fueron estudiados en forma retrospectiva
las historias clfnicas de 52 pacientes intema-
dos en los mencionados Servicios entre 1975
y 1988.

Tódos los pacientes presentaron un cuadro
de oclusión aguda de colon de origen neo
plásico intraluminal y requirieron tratamiento
quirúrgico en un plazo no mayor de 5 dfas
a partir de la internación; fueron excluidos
los pacientes con cuadro de oclusión cróni-
ba o incompleta o de otro origen que no fue
ra cáncer intraluminal aún si éste coexistfa
con otra patologfa.

RESULTADOS

- Edad y sexo: el grupo estuvo compuesto
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por 31 mu¡eres y 21 hombres, cuya edad
promedio fue de 63 años (62 para las mu-
jeres y 61 para los hombres).
- Patología colónica permanente" El 17o/o

de los pacientes (91521 presentaban ante-
cedentes de patologfa colónica. En cuatro
casos se trataba de cirugfas previas en el ce
lon por cáncer y cinco tenfan antecedentes
de diverticulitis.
- Patologfas asochdas. El 42olo de los pa-

cientes 122/52!'tenían antecedentes de pa-
toloqía asociada sobre {odo de origen car-
diovascular y pulmonar.
- Evaluación clínica. En la evaluación clÉ

nica preoperatoria el 29olo de los pacien-
tes (15/52) presentaban algún factor que au-
mentaba el riesgo quirúrgico y esto se refe-
rla fundamentalmente a deterioro del esta-
do general, malnutrición o colapso. Desta-
camos un caso de perforación diastásica
de ciego. Todos los pacientes presentaban
como signo guión, deteneión del tránsito
de materia fecal y gases de por lo menos
48 horas; el 87olo presentaba dolor cólico
y el 60ó/o distensión abdominal de mode-
rada a ¡mportante.
- Estudios complementarios. En todos los

casos se realizó al ingreso una radiogra-
tía simple de abdomen que fue siempre
diagnóstica. En 28 casos (53,8o/o) fue com-
plementada con un estudio de contraste sin
preparación generalmente con bario hidro
soluble y que en el 75olo de los casos demos-
tró con certeza el sitio de la oclus¡on. El
resto de los exámenes complementarios es-
tuvo constituido por estudios de laboratorio.
- Tooografía de la lesión. l-a mayoría de los

casos se debió a oclusión a nivel del colon
sigmoides o su unión con el recto (48o/o),
el resto fue a nivel del ceco-ascendente
l23olol, colon tranwerco (19o/o), y colon
descendente (9,6o/ci).
- Tratamiento. En la mavor parte de los ca-

sos (52olol (27/521,'se optó por técnicas
de derivación (colostomía transversa o sigmoi-
dea, cecostomfa o ileotransversostomfa),
siendo en un tercio de ellos el primer paso
de una cirugfa de tres tiempos. El 25olo
113/521 de los pacientes recibieron tratamien-
to de resección sin anastomosis (técnica de
Hartmann o de Boullv Volkman), rest¡tu-
yéndose el tránsito definitivo en 8 casos.
El resto de los pac¡entes 23ola l12l52l fue-
ron interyenidos en un tiempo con resección
seguida de anastomosis inmediata incluyén-
dose aqu í cuatro colectom ías su btotales
y ocho resecciones parciales. En resumen:
trece pac¡entes (25olo) fueron tratados con

las técnicas clásicas de ciruqfas en tres tiem-
pos. 17 132,6olol fueron operados en dos
tiempos y 22 142,4olo) en un solo tiempo.
En este último grupo se incluyen dos pacien-
tes en los que se realizó derivación interna,
cinco beneficiados con resecciones sin anas-
tomosis en los cuales no se restituyó el trán-
sito posteriormente y siete que fueron trata-
dos solarnente con colostomfa. En todos es-
tos casos mencionados la indicación fue mal
estado general del paciente, enfermedad neo-
plásica avanzada o edad avanzada. Un total
de 12 pacientes l23olol quedaron con colos-
tomía definitiva.

El 38,5o/o de los pacientes l29l52l fueron
operados en las primeras 24 horas de hospi-
talización; el 34,6o/o {j8/52!. fueron inter-
venidos entre las primeras 24 y 48 horas de
hospitalización, mientras que el resto recibió
tratam¡ento quirúrgico luego de un corto
perfodo de preparación preoperator¡a de
2 a 5 días.

- Mortalidad. La mortalidad global fue.de
7,5olo @152!'; tres de estos pacientes ha-

bían sido operados en las primeras 24 horas
de hospitallzación, es decir que la monalí-
dad de la cirugía eh las primeras 24 horas
f ue del 1 5o/o l3l20l. El restante deceso
se produjo en un paciente operado después
de cuatro dfas de preparación 11l14l.

En tres casos la muerte fue imputable a

cornplicaciones de patologfas asociadas
fundamentalmente de origen broncopulmonar
y en un solo caso fue debido a causas atribui-
bles puramente a la técnica quírúrgica (peri-
tonitis por desunión anastomótica). Todos los
pacientes fallecidos tenían más de 60 años.

En relación a la técnica operatoria, las
derivaciones estuvieron afectadas de una
letalidad del 11olo l3127'l y las resecciones
seguidas de anastomosis mostraron una
mortalidad de 8o/o (1/121. Las resecciones
con abocamiento del cabo proximal no pre-
senbron mortalidad.
- Gomplicaciones no letales. 13 pacientes

(25olol presentaron complicaciones no
mortales; en siete casos fueron de origen no
quirúrgico (flebitis, atelectasis, derrame pleu-
fr|, etc.), el resto fueron imputables a la
técnica quirúrgica, sobre todo, complicacio-
nes sépticas:
2 supuraciones de munén rectal después

de operación de Hartmann
1 absceso de pared

r 1 absceso intraabdomina I

1 evisceración aguda
1 desunión anastomótica luego de colecto-

mía subtotal
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Los tres últimos pac¡entes fueron re¡nter-
ven¡dos y no hubo complicac¡ones n¡ morta-
lidad en ningún caso.

DtscusloN

El cáncer de colon se presenta complica-
do como cuadro de oclusión en aproxima-
damente el 15 a 20olo de los casos (2-15).
El traumiento quirrirgico a realizar está en
relación a muchas variables como edad, es-

tado general del paciente y extensión de la
enfermedad neoplásica, pero sobre todo al
estado del colon distal al sitio de la lesión.

Los cuadros de oclusión maligna de co-
lon se presentan generalnente en pacientes
añosos (3 años en nuestra serie), portadores
de patologfas asociadas que aumentan el
riesgo en las operacíones de urgencia (42olo
en nuestra serie) (3-5-7-10-14). El sitio
generalmente más afectado es la unión recto
sigmoidea o el colon sigmoides que se dió
en el 48olo de nuestros pacientes (34-5);
sin embargo Phillips (15) encontró, en 713
casos sólo el 6o/o, de compromiso en esa

zona y por el contrario casi la mitad de los
casos de oclusión a nivel del ángulo esplé-
nico.

En general podemos decir que el cuadro
cllnico acompañado de una radiograf fa
simple de abdomen son elementos suficien-
tes para arribar al diagnóstico sindrómico
en la totalidad de los casos (S13), pero de
ser posible, esto debe ser complementado
con una enema de mater¡al de contraste
hidrosoluble para localizar el sitio de la le-
sión.

En cuanto al tratamiento, la discusión
está centrada actualnente en la utilización
de técnicas de resección de emergencia se-
guidas o no de anastomosis inmediata. Lo que
hasta hace pocos años era considerado co-
mo una actitud audaz y poco venta¡osa
(3-5-15-8), actualmente muchos autores op-
tan por una conducta más agresiva y se incli-
nan Dor las técnicas de resección seguidas
por anastomosis inmediata (1-4-6-7-9-11-
121.

Los criterios para esta tendencia, son'por
un lado oncológicos Va que la mayorfa de
estos pacientes presentan tumores B o C
de Dukes potencialmente curables (9). Se-
gún demostraron Fieldyng y Wells la sobre-
vida l7l sería mavor cuando el tumor es
resecado en la primera cirugla (19), pro-
bablemente porque el tumor sería resecado
en el momento de depresión inmunológica

por células y quizás influenciado por el
propio tumor.

La colectomía subtotal de urgencia se pre-
senta como una buena alternativa ya que al
realizarse la anastomosis entre el intestino
delgado y el recto no distendido y limpio
se evitan riesgos sépticos; se elimina además
la rosibilidad de tumores sincrónic:s o me-
taurónicos (1-4). Por otro lado, las anastomo-
sis con reservorio en "J" o "W" han dismi-
nuido sustancialmente el número de deposi-
ciones diarias de estos pacientes y esto ya
no se considera una complicación ¡mportan-
te.

Debemos considerar que tanto las colos-
tomías simples como las operaciones de cie-
rre de colostomfas t¡enen elevado índice de
complicaciones ( 1 6-1 7).

En cuanto a las técnicm de resección sin
anastomosis como la operación de Hartmann
hay que tener en cuenta que solamente al-
rededor del 30o/o de los pacientes son bene-
ficiados con una ciruqía para restablecer la
continuidad intestinal (10) y se desaconseja
en pac¡entes mayores de 70 años; en nuestra
serie obtuvimos resultados parecidos.

En nuestro grupo, la mayor parte de los
pacientes (52olol fueron tratados con téc-
nicas de derivación en la emergencia debido
generalmente al mal estado general del en-
furmo y la extensión de la enfermedad neo-
plásica, siendo en muchos casos el único
tratamiento a realizarce. En los últimos
tiempos la tendencia fue hacer la resección
seguida de anastomosis inmediata 112 ca-
sos). El fndice de mortalidad de 11o/o para
las técnicas de derivación y 8o/o para las
resecciones con anastomosis. avalarfan es-
ta conducta.

En cuanto a la mortalidad en relación al
momento de la cirugía los resultados sugeri-
rfan que un corto perfodo de preparación,
si es posible, serfa muy rltil para mejorar el
estado general del paciente.

La mortalidad global de nuestra serie

17,6olol, está por debajo de las mostradas
por las ú¡ltimas publicaciones (4-5-8-9-14-
1S18).

CONCLUSIONES

- La cirugía de emergencia de cáncer de co-
lon oclusivo cont¡núa presentando índices
de morbimortal idad elevados.

- En aquellos pacientes con tumores rese-
cables y potencialmente curables, propo-
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nemos las técnicas de resección seguidas
de anastomosis, sobre todo la coleeto-
mía subtotal de urgencia.

- Sugerimos, sí las circunstancias lo permi-
ten, mejorar el estado general del pacien-
te mediante una preparación preopera-
toria de 24 a 48 horas.

SUMMARY

The records of 52 patients with occlusive
colonic cancer are reviewed.

There were 31 females and 21 males, with
an average age of 63 years.

lncreased risk by associated pathology was
present in 42olo of the cases.

Clinical evaluation and a plain XRay of
the abdomen were diagnostic in all cases.

Barium enema was made to 28 patients,
accurate location was obtained in 75olo of
the exami¡¡at¡ons.

27 patient $2o/ol were treated with
derivative technics: one third of them and
complete surgery thereafter. 13 r¡ere resected
without anastomosis. Continuity of the bowel
was restored to I of them Primary resect¡on
with anastomosis was performed in 12
patients (4 subtotal colectom¡es and 8 partial
resect¡ons). 12 patients remained with a
permanent colostomY.

There was a 7,5o/o mortality. Three deaths
were due to associated patholocy. One to
an anastomotic failure. lt is concluded that
this surqery: still has morbidity and
mortal¡ty; primary extensive resection w¡th
anastomosis is warranted; if it is possible to
improve the patient's general health in the
prcoperaüve period, there is a better outcome.
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RESUMEN

Se extractan de 46.000 biopsias y p¡ezas
quirúrgicas, 416 muestras de tejido tiroideo.
En éstas se hallaron 53 carcinomas. El estu;
dio comprende un período desde enero de
1968 hasta julio de 1988. Se realizaron
estudios microscópícos "a eiegas" y se re-
clasificó el material de acuerdo a la clasifi-
cación de la Organización Mundial de la Sa-
lud.

1) Objetivos: hacer un estudio retrospec-
tivo sobre la incidencia del carcinoma

tiroideo en nuestro hospital, durante el pe-
ríodo enero 1968 a junio 1988. Estudiar
las secciones histológicas para reclasif icar
las neoplasias.
2l lntroducción: basamos nuestro traba-

jo sobre Cáncer de Tiroides en la cla-
sificación recomendada por la Organización
Mundial de la Salud que incluye:

- Carcinoma Folicular

- Carcinoma Papilar

- Carcinoma Epidermoide

- Carcinama indiferenciado o anaplásicb
a) células indiferenciadas grandes o fusadas
b)células pequeñas.
c) células gigantes.

- Carcinoma medular.

A esta nómina de tumores malionos, hemos
agregado por compartir sus criterios, al Car-
cinoma de las celulas de Hürthle, descripto
en el libro de Patología Or,rirúrgica de Rosai
de 1983.

En cuanto a la clasificación del tumor co-
mo papilar o folicular, usamos como rasgo
fundamental la presencia de núcleos óptica-
mente vacfos para su inclusión como tumor
papilar.

3) Material y Métodos: se tomó un perfodo
de 20 años en los cuales se realizó el es-

tudio de 46.000 biopsias y piezas quirúrgi-
cas.

Del total de especfmenes recibidos, 416
correspondieron a teiido tiroideo l0,42olol.
El material fue fijado en formol al 10o/o
y se realizaron coloraciones de Hm/nE como
rut¡na. Según las necesidades del caso se
hicieron umbién coloraciones de PAS y Rojo
Congo para Amiloide.

Entre los 416 materiales tiroideos, hubo
53 que fueron diagnosticados como carcino
mas De ellos: 13 o sea (32,5o/o) fueron horn
bres y 40 o sea (67,5o/ol fueron mu jeres.

La edad nredia fue de 44,58 años para las
mujeres y 49,23 años para los hombres.

Cuadro 1:
Total de biopsias y

piezas quirúrgicas ..46.000
Tiroides operadas . 416\0,421

Cuadro 2:
Total de tiroides . . .416
Carcinomas . . .53

Cuadro 3:
Total decarcinomas ......53
Hombres .13 (32,5o/o)
Mujeres ...40(67,5o/o)
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Edad rnedia
Mujeres ....44,59años
Hombres ...49,23añc

4) Estudio h¡stolég¡co: excluyendo los 53
carcinomas estudiados, las 363 tiroides res-

tantes, fueron portadoras de las siguientes
patologías no tumorales: Bocio nodular 2(X
(56,51o/o), Bocio difuso (5,78o/ol, adeno
mas 99 (27,27olol, quistes 8 (2,21o/ol,
tiroidltis inespeclficas 4 (1,1olol, la tiroidi-
tis de Hashimoto estuvp también presente

acornpañando otras. patologlas: bocio nodu-
lar 10 (2,40o/ol, con adenomas 3 l1,72o/ol
y con carcinorna papilar 6 11,44o/ol.

Los tipos histológicos de carcinoma se dis-
tribuyeron de la siguiente forma: Papilar 36,
Folicular 5, Medular 4, lndiferenciado a célu-
las grandes fusadas 3, lndiferenciadas a célu-
las pequeñas 2, carcinoma de células de Hür-
thle 2, lndiferenciado a células gigantes l.
De los 36 carcinomas oapilares, g correspon-
dieron a la variedad folicular y 1 al tipo mix-
to.

CARCINOMA PAPILAR
coN t{/E POR 100
AUMENTOS: formacio-
nes papilares revestidas
por epitelio con núcleos
"ópticamente vaclos".
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CARCINOMA FOLICU.
LAR POR IOO AUMEN.
TOS: se observan fo-
lfculos pequeños, sin
coloide, tapizados por
epitelio atípico.
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CARCINOMA INDIFE.
RENCIADO A CELU.
LAs GIGANTES PCR
100 AUMENTOS: se
observan células g¡gan-
tes entremezcladas con
células inflamatorias en
un área de necrosis.
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6 carc¡nomas pap¡larés se acompañaron
de cuerpos de psamomas. Los carcinomas
folicultares resultaron ser todos invasores,
no encontrándose el llamado tipo encapsu-
lado angioinvasor.

Un carcinoma indiferenc¡ado a células pe-
queñas, tenfa áreas de carcinoma pap¡lar, y
un carc¡noma indiferenciádo a células grandes
fusadas se orig¡nó en un carc¡noma pap¡lar.

Un carcinoma de células de Hürthle presen-
tó áreas de carcinoma ep¡dermo¡de.

CARCINOMA INDIFE.
RENCIADO A CELU.
LAS PEQUEÑAS POR
40 AUMENTOS: se ob-
servan nidos sólidos de
células pequeñas indife-
rencia das.

Guadro 4:
Toaldecarc¡nornas ......53
Papilar. ...36 (67,9o/o)
Folicular ...5(e43o/o)
Medular. ...4(7,54o/ol
lndiferenciado a

células grandes. .3 (5,66o/o)
lndiferenciado a

célulaspequeñas ....,213,77o1ol.
Carcinoma células de' Hürthle.... ...2(3,77olol
I ndiferenciado célu las

g¡gantes .1 (1,88o/o)
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CARCINOMA DE HUR-
TLE POR lOOAUMEN.
TOS: const¡tuldo por
células con citoplasma
abundante ceidófilo, y
núcleos pequeños con
marcada atípia.

Cuadro 5: Otros datos de interés
se encontraron cuerpos de psamomas en
6 carcinomas pap¡lares ( 1 1,3o/o).
Un carcinoma indiferenciado a células
pequeñas tenfa áreas de carcinoma pap¡-
lar.
Un carcinoma indiferenciado a células
grandes se originó en un carcinoma papi-
lar.

Guadro 6:
Total de tirioides con

patologfa no maligna . .363
Bocio nodular .204 (56,51o/o)
Bociodifuso ....21 (5,78olo)
Adenomas .....99 l27,27olol
Ouistes ....8(2,21olol
Tiroiditis inespecfficas. . . . . . . . .4 (1,1olo)

Cuadro 7: TiroidítÍs de Hashimoto
Sinpatologfaasociada. .12l2,81olol
Con bocio nodular. . . . .10 12,49o/ol
Conadenoma .... ....3 lO,72olol
Con carcinoma papilar. . .6 (1 ,44olol
Total. ....31 (7,4olol

5l Resr¡ltados: nuestros resultados muestran
que el carcinoma papilar (67,9o/o) fue algo

superior a las estadfsticas observadas por nu-
merosos autores. Mientras que el carcinoma
folicular con 9,43olo está por debajo de las
cif ras generales que dan alrededor de un
25o/o.

Nosotros encontramos cuerpos de psame
mas solanente en el 11,3o/o y únicamente
en los carcinomas papilares.

Estas cifras inferiores a las halladas mun-
dialmente es posible sean debidas a que cuan-
do se pract¡can múltiples cortes, aumentan
los resultados.

Es importante hacer notar que 6 carcino
mas papilares estaban asociados a Tiroiditis
de Hashimoto.

De acuerdo a los nuevos parámetros histo-
lógicos para diferenciar un carcinoma papilar
de uno folicular, que más allá de su'lattern
estructural se toma en cuenta la presencia de
núcleos ópticamente vacfos nosotros hemos
variado el diagnostico en 9 casos que corres-
ponden a la variante folicular del carcinoma
papilar y estaban diagnosticados como foli-
culares.

SUMMARY

416 samples of thyroid tissue were
obtained from 46.000 biopsies and surgical
specimens. There were found 53 thyroid
cac¡nomata. The study went from January
1968 through July 1988. They were studied
without knowing the original pathological
diagnosis and were classed according to the
World Health Organization classif ication.
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Cáncer gástrico
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RESUMEN

Se estudian las historias de 31 pac¡entes
con cáncer gástrico, atehd¡dos en el Hospital
Privado. Se consideran diversas caracterls-
ticas de las mismas. Se concluye que la ma-
yorfa de los pacientes llegan al tratamiento
en la etapa incurable; que los antecedentes
tóxicos (alcohol y tabaco) y de neoplasia
familiar, integran en proporción significa-
tiva. los grupos de riesgo; que la endosco-
pla "agresiva" en todo pac¡ente de más de
35 años de edad, con sfntomas digestivos
altos, está iustificada y const¡tuye el méto-
do más eticaz para el diagnóstico oportuno.

El cáncer gástrico es una ent¡dad patoló-
gica con alta tasa de mortalidad. La causa
de ésta obedecerfa a varios motivos. El diag-
nóstico tardfo y el tratamiento quirúrgico
como única posibilidad teraffutica, serían
importantes.

El objetivo de esta revisión es intentar
determinar grupgq de riesgo, y analizar los
factores y caracterlsticas de la serie, para
identificar causas de los resultados obtenidos.

MATERIAL Y METODOS

Se revisan 31 historias de cáncer gástrico,
cons¡gnando edad y sexo, antecedentee tG
xicos, antecedentes familiares y personales,
cirugfa previa, sfntomas, tratam¡ento qu¡-
rúrgico y hallazgos patológicos.

RESULTADOS

Sbxo
De los 31 pacientes, 15 fueron muieres
y 16 hombres.

Edad
La edad promedio del grupo fue 60 años,
con lfmites de 37 a 76 años; para las
muieres fue de 57 (llmites 37 y 76 años)
y para los hombres, 63 años (límites
37 y 75 años).

Antecedentes tóxicos
hombres 11/16

Cigarrillos () 10/día) 16/3f
mujeres 5/16

hombres 7/12
Alcohol () 500 cm3/díal 12/31

mujeres 5/12

hombres 1Ol2C
lnfusiones 20131
(café-mate-té)

mujeres 1O/2O
La ingestión crónica de medicamentos

(p. ej.: ácido acetil salicflico), no fue registra-
da.

Antecedentes de neoplcia familiar
ca. mama 4
ca. qástrico 3

12131 ca. esofágico 2
ca. pirlmón 2
ca. pancreá-

tico 2

ca. hepático 1

ca. iriel 1

ca. recto 1

ca. útero 1

An@edentes enfermedad digestiva previa
úlcera gástrica 6
colecistitis lit. 4

15131 hepatitis 2
diverculitis 2
úlcera duodenal 1

Antecedentes qu irúrgicos
apendicectomfa 7 nefrectomía (ca.) 1
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colec¡stectomfa 7 safecnetomía 1

29131 hemorroidec-
tomla 3 tiroidectomfa 1

gastrectomfa 2 hernioplastia 1

cesárea 2 vagotomfa *
histerectomla 2 oiloroplastia 1

prostatectomla 1

Sfntonrs
dolor. . .16131
dispepsia 13;/31
pérdida de El tiempo promedio de evo

peso. . 12131 lución de los slntomas fue de
disfagia .12131 7,9 meses con lfmites de 1 a
anorexia .3/31 48 meses.
melena. ..2131
hemorragia

severa ,1131

Traü¡niento qu irúrgico
28 pacientes fueron operables y 3, inopera-

bles.
[as operaciones fueron:

1)En 17 reseoables: 10 gastrectomía$ subto
tales *Braun; 3 esofagogastrectomlas; 3
gastrectomfas totales; 1 gastrectomfa sub
tot¡l 81.

2lEn 11 irresecables: 9 laparotomfas explo
radoras con biopsia; 2 gastroenter@nas-
tomosis.
De los 17 resecados, se hizo cirugfa curati-

va en 3 pacientes:

EDAD EVOLUCION SEGUIMIENTO
49 años
55 años
60 añm

6 nreses
5 rneses
3 años

4 años
4 años
7 años

Los tres enfermos están sin 'lesión aparente
en la actualidad.

Anatomía patológica
Adenocarcinoma bien

diferenciadosuperficial., . . . . . ...3
Adenocarcinoma indiferenciado . . .. .4
Adenocarcinoma moderadamente

indiferenciado... r...¡ ....4
Adenocarcinomametastásico ......18
Linitisplástica. ,.,.....2
Endoscopfa

El diaqnóstico de cáncer fue confrima-
do por endoscopfa, en todos Jos casos. Sin
embargo. de los 15 pacientes con anteceden-
tes de patología digestiva previa, solamente
5 fueron examinados endoscópicamente.

COMENTARIO

El estudio de esta serie muestra algunos

1

2
3

datos a tomar en cuenta:

1) Aunque la edad promedio es de alre-
dedor de los 60 años para ambos sexc,

hay pacientes menores de 40 años de edad.
2l El uso de sustancias tóxicas (alcohol,

cigarrillo), o el hábito de beber infusio
nes calientes, aparece en más de la mitad de
los enfermos. Un artlcülo reciente sugiere
un riesgo aumentado de padecer cáncer gás-

trico en consumidores de vino tinto y ciga-
rrillos en Francia (1).
3) Más de un tercio de los pacientes, re-

gistraban antecedentes de neoplasia fa-
miliar. Sin lugar a dudas, esta observación
como las anteriores, no tienen valor como
hechos aislados. Sin embargo, tienen signi-
ficación para componer un cuadro de facto-
res de riesgo.
4l La sintomatologla es vaga, inespecffi-

ca y de evolución prolongada. La se-
rie muestra enfermos que han sido operados
y asistidos por otras patologfaé (15 de ellos
con enferrnedad digestiva), en los cuales
no se profundizó el exarnen (solarnente 5
fueron estudiados con endoscopfa). Los
tres pacientes con cirugfa aparentemente
curativa (cánceres superficiales) demuestran
la poca agresividad de la neoplasia y la lenti-
tud clínica y evolutiva de la misma. Esto se
confirma por un estudio de la Universidad
de Virginia, que {emuestra la diferencia sig-
nificativa de la evolución sintomática del cán-
cer superficial comparada a la del cáncer
gástrico avanzado (2). Estos pacientes tienen
sin embargo, la posibilidad de desarrollar
cáner en el muñón, como ocurre en un por-
centaje variable de gastrectomizados, des
pués de los diez años (3). En estudios de se-
guimiento prolongado, se confirma que 2/3
de pacientes detectados por examen masivo,
curaron la enfermedad (4). En Osaka, Ja-
pón, 3,6 millones de personas fueron exa-
minadas hasta f 978; la tasa de sobrevida
del cáncer gástrico aumentó del 10o/o al
45olo, entre 1960 y 1980 (5). El mejora-
miento de los resuludos requiere una indi-
cación frecuente de la endosopfa en pacien-
tes con sfntomas gastro¡ntestinales altos
y la intervención quirrirgica temprana y
"agresiva" (6).

Es importante la estadificación preopera-
toria adecuada de la neoplasia para valorar
la extensión del tumor, la localización del
mismo, infiltración local y diseminación. Ec
tos datos no siempre estuvieron presentes, y
son imprescindibles para la táctica quirrlr-
gica. l-a tomograffa computada ha sido su-
gerida como alternativa para determinar
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el estadio y la resecabilidad del cáncer gás
trico, previa a la celiotomía, pero no reem-
plaza a ésta (7).

Proporcionalmente considerados, diversos
estudios coinciden con la serie en la signi-
ficación de la diferencia de sobrevida global
del cáncer superficial (100o/o a 5 años) con
el cáncer avanzado (15o/o a 5 años). Este
último dato de acuerdo a la estimación Ka-
plan-Meier (8,9, 10).

Puede concluirse, que pacientes de ambos
sexos, mayores de 35 ?ños, con sfntomas
digestivos altos, con o sin enfermedad diges-
tiva conocida, con antecedentes de neopla-
sia famlliar y hábitos tóxicos (tabaco y al-
cohol), deben ser estudiados "agresivamente"
para investigar el cáncer gástrico y en caso
de detectarlo, proceder a la estadificación
y al tratamiento quirúrgico completo.

SUMMARY

The records of 31 patients with gastric
cancer asisted at the Hospital Privado, were
reviernpd. Various parameters were considered
and discussed. lt was concluded that most of
the patients were incurable; that toxic
antecedents (alcohol & tobacco) and family
cancer were frequent in risk groups; that
"aggresive" endoscopy is justified in everv
patient older than 35 years of age with
digestive symptoms and that endoscopy
is the best diagnostic method.
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Revisión

Lípidos y aterosclerosis:

¿Causa o efecto? (1)

Alberto Achával (2)

El término hipótesis, derivado de las pa-
labras griegas "hupo" (debajo), y "tithenai"
(colocar), ha sido definido ,como "una pre-
sunción utilizada como base para la acción"
y como "una afirmación sujeta a verificación
o prueba". Durante décadas muchos han pre-
sumido que existe una relación causal entre
ciertos desórdenes metaból¡cos de los lfpi-
dos plasmáticos y el desarrollo de ateroscle-
rosis precoz o severa. Durante décadas algu-
nos han afirmado que dicha relación existe.

Es oportuno, por lo tanto, examinar el ori-
gen, evolución v estado actual de la eviden-
cia que ha sido esgrimida como verificación
o prueba de tales presunciones y afirmacio-
nes a las que me referiré de ahora en adelan-
te simplemente como "la hipótesis".

En su forma primitiva, vigente durante
muchos años, la hipótesis postulaba que la
aterosclerosis es causada por el depósito de
grcsas sangufneas sobre el interior de las ar-
terias; un exceso de las primeras explicarfa
las formas precoces o severas de la enferme-
dad. Un enunciado moderno de la misma
podrfa ser el siguiente: "La evidencia que la
apoya proviene de los resultados concordan-
tes de un gran número de investigaciones
genéticas, experimentales, epidemiológicas
y de otras en que se trató de modificar la
historia natural de la enfermedad por me-
dio de procedimientos terapéuticos. Tales
resultados establecen, más allá de toda duda
razonable, una relación de causa a efecto
entre dichos trastornos metabólicos y la
aerosclerosis. Al mismo tiempo, es igual-
mente claro que los primeros no son la
única causa de la enfermedad. [a hiperten-
sión arterial, el abaquismg, la obesidad, y
otras aberraciones pueden también causar-
la" (1).

Veamos ahora cómo se originó y cómo evo
lucionó. Si bien la aterosclerosis se convir-
tió en un problema médico y social grave
recién en el siglo XX, ha de haber afectado
al hor¡b¡e desde épocas remotas. Ruffer
estudló las arterias de momias egipcias del
perfodo comprendido entre la 18a. y la 27a.
dinastías (1600 aC a 500 dC), encontrando
con frecuencia calcificaciones de la nedia
y placas ulceradas de la fntima (21. A pesar
de ello, no se conooen descripciones de ar-
teriopatfas hasta el siglo XVl, cuando Fallo
pius (1575) describió la "naturaleza ósea"
de ciertas arter¡as: Recién en el sijlo Xvlll
Crelf (17401 hizo notar la "naturaleza pul-
tácea" de algunas lesiones, que consideró
secuelas de inflamaciones purulentas. Poco
después Von Haller (1755) las denominó
"ateromas", término utilizado en la anti-
güedad por autores griegos para designar
una acumulación de material amorfo semi-
sólido (3). No se encuentra en la literatu-
ra otros aportes significativos hasta el si-
glo XlX, cuando se publicaron magistrales
descripciones de la patologfa arterial.

Garl Rokitansky (1852) opinó que el ate-
roma era causado por el depósito de sus
tancias provenientes de la s¿¡ngre y "en es-
pecial 'fibrina" como consecuencia de "una

(l) Texto de la conferencia dictada durante
la lra. Reunión lnternacional de Tera-
péutíca y Farmacoterapia Cardiovxcular
Buenos Aíres, 13 al 17 deabrilde 1989.

T2) Jefe de la Seccíón de Angiologla, Hospi-
tal Privado, Naciones Unidas 346.
Córdoba 501 6, Argentipa.
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forma particular de discrasia de naturaleza
desconocida" (4). Se puede aceptar éste
como el primer enunciado formal de la hi-
pótesis trombogénica de la aterosclerosis.
Otros patólogos, y en especial Virchow
(1858) se opusieron a este concepto, consi-
derando que la enfermedad era debida a una
inflamación primaria de la íntima, a la que
llamó "endarteritis chroniea deformans sive
nodosa" (5). Su discípulo Rindfleisch (18721,
elaboró esta teoría e bizo notar claramente
la influencia de factores mecánicos que de-
bían ser responsables por la localización de
lesiones en convexidades, ramificaciones y
bifurcaciones (6). Es probable que los auto-
res citados no hayan separado claramente
enfermedades inflamatorias como la aonitis
luética de las degenerativas como la esclero-
sis de Mónckeberg o la aterosclerosis, lo que
justificarfa tales d¡ferencias de criterio. Re-

cién en 1876 Welch distinguió unas de otras
y reconoció la relación entre inflamaciones
crónicas de la pared arterial y el desarrollo
de aneurismas de la aorta torácica (7). Se

atribuye a Marchand el primer enunciado
formal, en 1904, de la teoría que explica
el desarrollo del ateroma por filtración de
lípidos sanguíneos, "en especial colesterol"
(8)" Así nació la hipótesis que tantas polé-
micas ha causado hasta nuestros días.

El colesterol no era un extraño para los
científicos del siglo XlX, ya que fue cris-
talizado a partir de cálculos biliares en 1789,
e ¡ntens¡vamente, estudiado durante las dé-
cadas siguientes (9). Pero recién en la se-
gunda década de nuestro siglo tuvieron
lugar los geniales experimentos de Anitsch-
kow y Chalatow, quienes produieron lesio-
nes de la íntima en conejos administrándoles
colesterol (10). Es cierto que estos animales
padecfan una verdadera tesaurisrnosis de ce
lesterol, con lesiones arteriales en nada pareci-
das a las humanas. Pero en años siquientes
numerosos investigadores han demostrado que
la administracién intermitente o crónica de
cant¡dades menores de esta grasa, tanto a co-
nejos como a perros y simios, puede produ-
cir una enfermedad a rterial indistinquible
de la humana y con todas las complicacio-
nes (11). Ouedó así firmemente asentado
el apoyo experimental de la hipótesis que
nos ocupa.

La evidencia epidemíológica en favor de
la misma se acumuló lentamente al principio,
explosivamente después. Davis y col. demos-
traron en 1937 que el colesterol sérico de pa-
cientes con angina de pecho, era más eleva-
do que el de los controles, mientras que Mo-

rrison y col. reconocieron en 1948 una ten-
dencia sirnilar en sobrevívientes de infartos
de miocardio (12, 13). La escasa evidencia
hasta éntonces disponible fue maqistralmente
resumida por Paoe en 1954, lectura obliqada
para quienes estén interesados en la evolu-
ción de nuestros conocimientos acerca de en-
fermedades vasculares ( 1 4).

Se debió esperar muchos años antes de con-
tar con datos epidemiológicos incontrovefti-
bles, derivados de estudios prospectivos, de
los que citaré los más importantes. El lnter-
nationaf Atherosclerosis Project permitió
cuantificar la extensión de la aterosclerosis
aórtica y coronania en más de 31.000 per-
sonas fallecidas en 15 ciudades distribuidas
en todo el planeta, e investigar la relación
de las mismas con la ¡ngesta de colesterol
y de grasas saturadas (15, 16). En 1970 se
publicaron los resultados de la observación
de 1 1.000 hombres de 7 países seguidos
hasta completar 64.000 años-hombre de
control (17). Pero los estudios que mejor
docurnentan la asociación entre la hiperco-
lesteremia y la aterosclerosis son: a) El de
Framingham, que siguió 4.374 suietos duran-
te 30 años (18). b) El Natiorri Pooling Pro-
ject que reuníó los datos de los seis estudios
prospectivos rnás importantes llevados a ca-
bo en los Estados Unidos: Albany Civil
Servants, Chicago People's Gas Company,
Chicago Western Electrlc Company, Fra-
mingham Community, Los Angeles Civil
Servants y Minneapolis-Saint Paul Business
Men. Los resultados del Pooling Project
se empezaron a publicar en 1963 y el infor-
me final data de 1978 (19). c) El Multiple
Risk Factor lntervention Study que siguió
durante seis años los 356.222 hombres ini-
cialmente considerados candidatos para la
faz activa del proyecto (20). Vega y Grun-
dy publicaron en 1987, un excelente co-
mentario sobre los resultados de los. estu-
dios citados (21).

De estas y otras investigaciones se puede
concluir que el riesgo de padecer ateroscle-
rosis se incrementa proporcionalmente a la
concentración de colesterol plasmático a
través de un amplio rango de ésta. La rela-
ción es lineal pero curvilínea porque el in-
cremento de riesgo es mayor a medida que
la concentración de colesterol aumenta. Si
el riesgo inherente a una concentración de
200 mg/dl fuera 1, los relacionados con con-
centraciones de 250 y 300 mg/dl serían
2 y 4 respectivamente.

Es necesario recordar que la interpreta-
ción de buena parte de la evicencia ciínlca.
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experimental y epidemioJógica acumulada
durante la primera m¡tad del siglo se vio di-
ficultada por la insuficiencia de los conoci-
mientos disponibles acerca del metabolismo
intermedio de los lípidos presentes en los
fluidos circulantes. Las lipoproteínas fueron
fraccionadas e identificadas antes de 1954,
pero la difusión de los conocimientos adqui-
ridos por investigadores básicos tuvo lugar
más de 10 años después, gracias al magnÉ
fico trabajo de s¡stematización realizado por
Fredrickson, Levy y Less en el NIH (22)
La nomenclatura propuesta por ellos fue
internacionalmente aceptada, haciendo posi-
ble que investigadores de los más diversos
orfgénes hablaran el mismo idioma y pudie-
ran compartir sus experiencias (23).

Durante los 20 años siguientes numerosos
estudios básicos y clínicos echaron luz se
bre muchos de los misterios del metabolis-
mo normal y patológico de las lipoproteí-
nas y sobre la relación de estas con la pa-
red vascular (241. Entre ellos descuellan los
de Goldstein y Brown acerca de los recep-
tores celulares para las lipoproteínas de baja

densidad, por los cuales merecieron el Premio
Nobel de Medicina en 1985 (25,26!',

¿Cuál debe ser la interpretac¡ón de la evi-
dencia epidemiolóeica, segundo pilar donde
s apoya la citada hipótesis? Se puede decir
que perturbaciones de las lipoproteínas plas-

máticas se encuentran asociadas con la preva-
lencia y con la severidad de la aterosclerosis
de una manera lntima, diffcilmente atribu¡-
ble al azar. Sin embargo, se debe reconocer
que una asociación, por estrecha que sea,
no establece por sf Cola una relación de cau-
sa a efecto. Ya que los experimentos realiza-
dos en animales no pueden ser libremente
exüapolados al ser humano, y ya que no se

puede producir a voluntad la enfermedad
en este último, fue necesario encontrar
otros argumentos para demostrar la validez
de la hipótesis, gue podfan provenir sola-
mente de una eficaz prevención y tratam¡en-
to de la aterosclerosis a través de!-tratamien-
to d¡etÉt¡co ylo farmacológico de las hiper-
lipoproteinemias.

Entre los primeros estudios de prevención
primaria de la aterosclerosis por nedio de
dietas se puede mencionar: a) El de la Ad-
ministración de Veteranos de Los Angeles
(27l'. b) El de los hospitales psiquiátricos
finlandeses (28). c) El del "Club Anti-Co-
ronario" de Nueva York (29). Sus resulta-
dos parecieron establecer u na tendencia
favorable, pero no fueron definitorios, qu¡-
zás por el escaso número de sujetos esiuá¡a-

dos. En años posteriores siguieron apare-
ciendo resultados similares, pero no llega-
ron a demostrar fehacientemente, qué ma-
nipulaciones pueden prevenir el desarrollo
de la enfermedad arterial (30-32).

Mientras tanto, en el National Heart,
Lung and Blood lnstitute se planeaba la
investigación que debfa despejar toda duda.
Fue precedida por un estudio de factibili-
dad, orientado a demostrar que una mues-
tra significativa de la población podía ser
inducida a cambiar sus hábitos alimenti-
cios hasta reducir substancialmente la coles-
teremia. Los resultados, publicados en 1988,
parecieron f avorables: en los mil su jetos
estudiados la concentración de colesterol
se redujo modesta pero significativamente
{33}. Sin embargo, el estudio planeado nun-
ca se llevó a cabo, porque el costo, esti-
mado en 1971, oscilaba entre 500 y 1.000
millones de dólares, cifra que hoy serla va-
rias veces mayor (34).

La mayoría de las publicaciones apare-
cidas entre 1960 y 1975 favorecían la ci-
tada hipótesis sin examinar críticamente
la evidencia disponible. Pero entre 1975
y 1979 varios autot€s, de reconocido pres-
tigio, emitieron opiniones adversas (35 - 38).
La reacción de los creyentes no se hizo es-
perar, generándose una polémica que toda-
vía perdura (39 . 41). Tal discrepancia de
opiniones hizo aún más necesario llevar a
cabo un experimento que fuera universal-
mente convincente. Para que tal experi-
mento f uere practicable, se debfa inducir
en el grupo tratado una reducción de la co-
lesteremia muy superior a la producida por
medio de manipulaciones dietéticas. La res-
puesta obvia era la utilización de alquna
droga. Se decidió en contra de las drogas
que son absorbidas y ejercen su efecto en
la intimidad de los tejidos. Tal decisión
fue probablemente influida por la multi-
plicidad de efectos metabólícos potencia-
les de las drogas absorbibles, y por sus efec-
tos $ecundarios indeseables, ya documenta-
dos por el Goronary Drug Project, y parti-
cularmente por la investigación del clofi-
brato conducida por !a Organización Mun-
dial de la Salud, de resultados tan inespera-
dos como calamitosos (422 a, b, c, d, e, f ,
43). Los investigadores de NHLBI se incli-
naron por la colestiramina, resina no ab
sorbible que interfiere con el circuito ente-
rohepático de los ácidos biliares, y causa
una reducción secundaria del colesterol
plasmático. El diseño y la implementación
de esta investiqación fueron publicados.
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en 1979 (44). Es de interés notar las condi-
ciones allí especificadas para considerar sig-
nificativos los resu ltados: se debía obtener
un valor de "p" menor de 0,01 en los tests
estadísticos a utilizarse. Los resultados fue-
ron publicados en 1984 (45: l, ll). El estu-
dio de 3.806 hombres hipercolestérémicos
de mediana edad durante un promedio de
7,4 años, demostró que el grupo tratado
sufrió una incidencia acumulativa de infar-
to no fatal y/o muerte por enfermedad co
ronaria de Tolo versus Q6o/o del grupo con-
trol. La diferencia de sólo 1,6olo - 18,6o/o
de 8,6o/o - fue significativamente con una
"p" menor de 0,05 en un test estadístico
de una cola, que no es el habitual para tales
comparaciones. Se ha dicho que si los datos
hubieran sido analizados de acuerdo con los
criterios especif icados al diseñarse el estu-
dio, o de acuerdo con los criterios habitua-
les -"p" menor de 0,05 en un test de dos
colas- los resultados hubieran debido ser
calificados como insignificantes (46). A
pesar de ello, fueron aclamados como la de-
mostración def inítiva de la hipótesis. Los
presuntos beneficios obtenidos en hombres
hipercolesterémicos de mediana edad por
medio' de la colestiramina fueron extrapo-
lados al otro sexo, a todas las edades, a la
prcvención primaria por medio de dietas,
y lo que es peor, a otras drogas, como su-
cedió en nuestro pafs. En medio de tanto
entusiasmo se perdió de vista que se debfa
tratar 200 hombres durante más de siete
años con 24 gramos diarios de colestirami-
na para evitar 3 infartos no fatales o muer-
tes por enfermedad coronaria, sin modifi-
cación alguna de la mortalidad global. A
favor de la colestiramina se debe decir que,
cuando fue eficaz, la reducción en la con-
centración del colesterol de LDL se asocíó
con una rnenor incidencia de enfermedad
coronaria: ésta se redujo a la mitad cuando
la citada concentración cayó en una tercera
parte (45, ll).

Desde hace más de dos décadas se sabe
que aún lesiones ateroscleróticas avanza-
das y complicadas, inducidas en animales,
pueden mejorar cuando la hipercolestere-
mia desaparece, pero ello no constituye
una demostracion de que lo mismo puede
ocurrir en el ser humano (11). Con el fin
de demostrar que la aterosclerosis humana
mejora, o por lo menos progresa más len-
tamente con el tratamiento intensivo de
las hiperlipoproteinemias, se recurrió a
procedimientos angiográficos reiterados. Has-

ta 1984 la evidencia acumulada'por medio

de estos métodos distaba de ser convincen-
te (47). Se pr.i-iicaron entonces los resulta-
dos del estudio de intervención con coles-
tiramina en 116 hombres hipercolesteré-
micos que fueron sometidos a dos corona-
riografías con un intervalo medio de cinco
años entre una y otra (48), El número de
sujetos fue insuficiente, y no se pudo llegar
a conclusiones definitivas, pero los resulta-
dos sugirieron que el tratamiento retar-ió
la progresión de la enfermedad coronaria.
Se pudo reconocer una relación inversa
significativa entre la progresión de la enfer-
medad y el cuociente HDL/LDL. Así como
en el estudio de las Lipíd Research Clinics,
los pacientes cuyos lípidos mostraron mave
res reducciones, fueron los más beneficiados
por el tratamiento (45, 49). Recién en 1987
se publicó una investigación que demostró
claramente, por métodos angiográficos, el
efecto beneficioso de una combinación de
dieta, ácido nicotfnico y una resina (coles-
tipol) (50). Conviene recordar que el ácido
nicotínico es la única droga que, además. de
ser eficaz en la prevención secundaria del
infarto de miocardio, reduce la mortalidad
slobal (51,521.

Para considerar los resultados de estudios
angiográficos con adecuada perspectiva, se
debe tener en cuenta que tales métodqs
han sido criticados, negándoseles la ca-
pacidad de detectar con precisión la evo
lución de lesiones ateroscleróticas (53).
El método de elección para tal fin proba-
blemente sea la ecograf ía de alta resolu-
ción con velocimetría simultánea por Doppler
de onda pulsada (duplex scanning), que
permíte no sólo evaluar el tamaño y la es-
tructura interna de las lesiones, sino tarn
bién la repercusión hemodinámica,

Ya en 1984 la American Heart Associa-
tion publicó un documento en el que se ci-
taba -entre otros- el estudio de las Lipid
Research Clinics como argumento válido para
proponer cambios sustanciales en la dieta de
toda la población (54, 45). Fue seguido por
la Consensus Conference de 1985 cuyos re-
sultados fueron publicados con el título
" Reduciendo el colesterol sangu íneo para
prevenir la enfermedad cardíaca" (1). Sus
recomendaciones más ¡mportantes fueron:
1) Toda persona mayor de dos años debe
modificar su dieta. 2) Los sujetos cuyo co-
lesterol plasmático esté comprendido entre
los percentilos 75 y 90 para su estrato eta-
rio deben ser tratados con dietas. 3) Ouienes
estén por encima del percentilo 90 deben
recibir drogas. 4) Pacientes con enfermedad
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arterial establecida deben ser tratados inten-
s¡vamente, con dietas y drogas. criterio que
también podrfa aplicarse a personas de edad
avanzada. No pasó mucho tiempo sin que ta-
les recomendaciones fueran criticadas por ca-
lificados autorcs, quienes argumentaron que la
evidencia disponible no las justificaba (55-57).
l-a profesión médica tampoco respondió
con entusiasmo, como quedó demostrado
en una encuesta conducida por el National
Hearq Lung and Blosd lnstitute en 1986:
La mitad de los médicos entrevistados no
prescribía trat¿¡m¡ento dietético para pacien-
tes cuyas concentraciones de colesterol es-
taban moderadamente elevadas, y las tres
cuartas partes no prescribían drogas para
quienes quedaban en categorfa de alto ries-
go después de ser tratados con dietas.

A fines de 1987 se publicaron los resul-
tados del estudio de Helsinki, en el que se

utilizó gemfibrozil para la prevención pri-
maria de la enferrnedad coronaria en 4.000
hombres hiperlipidémicos de mediana edad
que fueron seguidos durante cinco años. Los
infartos de miocardio (letales o no) suma-
dos a las "muertes cardfacas" se redujeron
en 34o/o ("p" menor de O,A2 en un test
de dos colas). Entre el 3er. y Sto. año la
reducción fue del 50o/o, y en el 5to. año,
del 66o/o. Tales resultados pueden ser cali-
ficados de espectaculares y no han sido igua-
lados hasta ahora (58). Pueden ser atribuidos
al efecto de la droga sobre el metabol¡smo
de las lipoprotefnas, cuyo rcsultado fue un
descenso en la concentración de triglicéridos
y del colesterol de LDL (reducciones de
43 y 10o/o respect¡vamente) y un incremento
de 10o/o en la concentración del coleste-
rol de HDL. La mortalidad total no fue
afectada en el grupo tratado, por una ma-
yor incidencia de hemorragias encefálicas,
muertes violentas, acciden@s y suicidios.

Conviene recordar que lo mismo ocurrió
en el grupo tratado con colestiramina en el
estudio de las Lipid Research Clinics, lo que
debe ser objeto de profurtda reflex'ión (45).

Casi simultáneamente el National Heart,
Lung and Blood lnstitute convocó un panel
de expertos cuyas conclusiones fueron dadas
a publicidad en octubrc de 1987 y publica-
das tres meses después (59). Se recomendó
lanzar una campaña educativa dirigida tanto
al público en general como a los profesionales
de la salud, medios masivos de comunicación,
organizaciones intermedias y a la industria
proveedora de alimentos, con el fin de garan-
tizar que las sugerencias del panel fueran im-
plementadas. Ellas difieren de las del Con-

sensus Conference de 1985 en algunos as-
pectos (1 ): a) Están dirigidas a personas
mayores de 20 años solamente, esperándose
que en el futuro se den normas para los me-
nores de esta edad. b) Se recomienda que to-
da persona mayor de 20 años debe conooer
su concentración de colesterol plasmático.
c) No se acepta que dicha concentración pue-
da aumentar con la edad, ya que los límites
fijados para iniciar tratamientos dietéticos
o farmacológicos son los mismos para todos
los estratos etarios. d) Las decisiones bra-
peuticas se basan sobre la concentraiión del
colesterol de LDL. e) El tratamiento se hace
más estricto en pacientes portadores de ate-
rosclerosis precoz -sintomática o no- o de
más de dos factores de riesgo. f) Entre los
factores de riesgo se incluye -además de
los universalmente aceptados- una historia
familiar de enfermedad vascular precoz,
el ser varón, la obesidad patológica, y una
baja concentrac¡ón del colesterol de HDL.
Se pone mucho énfasis sobre una agresiva
corrección de todos los factores de riesgo
que puedan ser tratados.

Muy poco tiempo después aparecieron
las primeras críticas. En enero de 1988 un
editoria! de los Mayo Clinic Proceedings,
señaiaba que (60): 1) Las cifras dadas como
lfmites deseables para el colesterol sérico
no están respaldadas por evidenc¡a ¡ncontro-
vertible. 2l La inversión de recursos econó-
micos y de tiempo profesional requeridos
por la implementación de las recomenda-
ciones del panel las hace impracticables.
Si se considera que personas con un coles-
terol sérico superior a 24O mg/dl requeri-
rfan análisis reiterados y atención médica
meticulosa, quedarfan incluidos en esta ca-
tegorfa: a) La cuarta parte de la población
adulta. b) Un tercio de los hombres y la
miud de las mujercs mayores de 55 años.
3) Existe una significativa variabilidad bio-
lógica que pone en duda el significado de
determi naciones aisl adas.

Cohviene enltatizar este aspecto del pro-
blema, al que en general se presta poca a-
tención. Aun en laboratorios cuidadosa-
mente controlados el coeficiente de varia-
ción oscila entre el 5 y el 10o/o, lo que
equivale a decir que los resultados de un
mismo su¡eto pueden variar de dfa a dfa en-
tre 198 mg/dl (sin riesgo) y 242 mg/dl (ries-
go elevado). Tal diferencia, que representa
una variación en menos y más 10o/o con
iespecto a una media de 220 mg/dl puede
ser debida solamente a factores biológi-
cos (61). Se afirma que serfa ilusorio supo
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ner que una sola determinación refleja el
valor real, y que serían necesarias cinco de
ellas para red¡cir el coeficiente de variación
a menos de Soio (62). A la variabilidad bio-
légica se deben añadir los errores cometidos
en la nred'rción del colesterol sérico" En 1985
el Collep of American Pathologists llevó a

cabo un es!,¡dio en el que participaron -por
invitación- 5.000 laboratorios considerados
como "de prinera llnea". Solamente el
53o/o de elloe proporcionaron resultados
dentro de t 5o/o del valor real; el 85o/o
estuvo dentro de t 10o/o y el 15o/o de ellos
produjo regltados "inaceptables" (62). La
situación probablenrente empeore antes de
mejorar, por la proliferación de instrumen-
tos que estirnan el colesterol sangufneo en
sangre capilar uülizando tiras impregnadas

con los react¡vos; zu precisión no ha sido to-
davfa evaluada en gran escala, pero sospe-
cho que será menor que la de los métodos
convencionales. Si a la variabilidad biológi-
ca se agregan los errores de medición, es
fácil advertir cómo la implementac¡ón de las
recomendaciones del Expert Panel, que re-
quieren la estratif icación de la población
adulta en categorfas que dífieren en pocos
miligramos por decilitro, puede llegar a
presentar dificultades insalvables. Sospecho
que en la Argentina la situación es mucho
peor que en los Estados Unidos, sin disponer
de evidencia sólida al respecto.

Es conveniente examinar lo que se conoce
sobre la reaiidad de nuestro pafs a la luz de
esta revis¡ón acerca de la relacién entre lí-
pidos y enfermedades arteriales. La cardio-

TABLA I

PREVALENCIA DE FACTORES DE RIESGO EN
PROVINCIA DE CORDOBA Y EN EL AREA

UNA POBLACION DE
RURAL ADYACE¡ITE

LA

FACTORES DE RIESGO
Area Urbana

(N 32)

33o/o
52olo
34olo

34olo
28o/o
38o/o

41ols
31o/o
28olo

6o/o
25a/o

22o/o

16o/o

66o/o

Area Rural
(N e8)

27olo
57olo
1 9o/o

38o/o
22olo
35o/o

36o/o
24o/o
4Oolo

1olo
2Oo/o

17olo

11o/o

62o/o

t)
il)
ilt)
tv)

Tabaquísmo
Obesidad (2)

(1).

Hipertensión (3)
Trastornos rnetabólicc (4)
A) Colesterol toal

< 200.
200- 240.

> 240

B) Colesterol de LDL
< 130

130- 160.
> 160

C) Colesterol de HDL
<30
<40

D) Triglicéridc
> 250

E) Glucemia pct prandial
> 180

F) lndice de Aterogenesis (5)
> 31.

(1): Más de diez cigarrillos por día
l2l: lndice de masa corporal > 26.7
(3): P.A Sistólica > 160 y/o P.A" Diastólica ) 90 mmHg
(4): Las cifras dadas son mg/dl
(5): Col. Total- Col. HDL/Col. HDL
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patía coronaria es la primera causa de muer-
te en la Argentina, y su prevalencia es una
de las más altas del mundo tanto en hom-
bres (604/100.000) corno en mujeres (155/
100.000). Ello está asociado con una eleva-
da prevalencia de factores de riesgo (63-
67). Los estudios citados fueron llevados a
cabo solamente en grandes ciudades por lo
que crefmos oportuno explorar prospecti-
vamente la población de un pequeño centro
urbano y de su área rural adyacente situa-
dos en la provincia de Córdoba (68). Los
resultados, mostrados en la Tabla 1, configu-
ran un panorama realmente ominoso para
la población estudiada y deben constitu¡r
un estridente llamado de atención, tanto
para la profesión médica como para las au-
toridades sanitarias.

Concluyendo, cqué sabemos hoy a cien-
cia cierta acerca del tema que nos ha ocu-
pado?: 1) Que la evidencia epidemiológica,
poderosamente sugestiva eso sf, no puede
probar una relación de causa a efecto entre
dislipoproteinemias y aterosclerosis. 2) Que
la evidencia experimental no puede ser
extrapolada al ser humano. 3) Oue nadie
ha prevenido y mucho menos mejorado
la ate¡'osclerosis por medio de manipula-
ciones dietéticas. 4) Oue el efecto benefi-
cioso de drogas absorbibles, documentado
hoy solamente para el ácido nicotíníco y
para el gemfibroTil, ha sido demostrado
por experimentos farmacológicos de enor-
me valor para la terapéutica pero de muy
limitado significado para la elucidación de
la fisiopatogenia de la enfermedad. 5) Oue el
efecto beneficioso de drogas no absorbibles
(resinas) ha sido discutido, pero const¡tuye
la evidencia más sólida que involucra a las
dislipoproteinemias en la patogénesis de la
aterosclerosis. 6) Oue parece haberse docu-
mentado una tendencia favorable a la esta-
bilización de las lesiones y quizás a su regre-
sión por medio de combinaciones de drogas
absorbibles y no absorbibles, pero los méto-
dos utilizados -arteriografías reiteradas- no
ofrecen las garantías necesarias.

Pero es preciso reconocer que al integrar
la evidencia disponible surge un conjunto
convincente, que no puede ser ignorado. No
han de pasar muchos años antes de que las
hipótesis cedan su lugar a hechos demostra-
dos. Y entonces, quienes ocupen nuestro lü-
gar quizás sonrlan con algo de piedad al pen-
sar en quienes dudaron tanto. BIBLIOGRAFIA
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