COCCIDIOIDES: RATASINFECTADAS POR PREDACION
PORTADORAS APARENTEMENTE SANAS
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1. INTRODUCCION

Uno de nosotros (1) ha postulado la existencia en la vida extrahumana
de algunos hongos parasitos, dimorfas, de circunstancias desconocidas, bgo las
cudes € dimorfismo seria un mecanismo Util y hasta necesario para la
supervivencia de la especie correspondiente.

A los indicios aludidos en (1), débase agregar otros, como:

1) El aisamiento de Coccidioidesimmitis de varios mamiferos del
desierto (2).

2) El aislamiento de Histoplasma capsulatum de tgjidos de murciéagos

Q).

3) El reporte de la transmisién de |a blastomicosis posiblemente por
coito (4).

4) Lasupervivenciade Coccidioides immitis después de haber transitado
por el tubo digestivo del ratédn, lo que sugiere la posibilidad de
gue este hongo pudiera ser diseminado en el suelo con las heces
de los predadores de roedores infectados (5).

5) Los ensayos exitosos de transmision de coccidioidosis por predacion

(6).

2. MATERIAL Y METODOS

Una rata blanca de 269 g. de peso y los 10 hijos, que pesaban 126
g., en promedio, a comienzo del experimento, fueron aimentados con
cadaveres de ratones muertos de coccidioidosis provocada mediante inoculacién
peritoneal de cultivos de Coccidioides immitis, suspendido en solucién salina
isotonica.
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Los cadaveres fueron entregados con e torax y el abdomen abiertos,
previa comprobacién de la presencia de Coccidioides en cada uno de ellos
por examen directo de los 6rganos.

La entrega de los cadaveres ha sido colectiva: se observé que
usualmente todas las ratas comian de ellos.

Las ratas devoraron 100 ratones en 44 dias. Se entregaron 5
cadaveres el primer dia, 9 el quinto dia, 10 a los 16 dias, 10 a los 23
dias, 10 alos 27 dias, 10 alos 30 dias, 15 alos 36 dias, 15 alos40 diasy 10 alos
44 dias.

Los animales fueron mantenidos en una sola jaula, alimentados con
ratarina; crecieron y se reprodujeron frecuentemente. A los 24 dias, la
madre pesaba 341 g. y los hijos pesaban entre 234 y 306 g.

Estos eran 4 hembrasy 6 machos.

Tres hijos (Ra 1, Ra 2, Ra3) fueron sacrificados 6 horas después de la
Ultima comida, a los 44 dias. Dos hijos (Ra 4, Ra 5) fueron sacrificados a los
78 dias. Una rata (Ra 6) fue sacrificada a los 103 dias. La madre (Ra 7) fue
sacrificada alos 117 dias; ese mismo dia se sacrifica otro animal (Ra 8). A
los 131 dias se sacrifica Ra 9 y los dos animales restantes (Ra 10 y Ra
11) fueron sacrificados alos186 y alos224 dias.

En todos los animales se practicO examen directo por aclaramiento
con KOH vy tincién con tinta Parker, realizado sobre sendos pares de
trozos de pulmon, higado, ganglios maxilares y axilares. De cada érgano
se cultivaron 2 trozos en tubos de lactritmel.

Las muestras para el examen directo fueron observadas al mi-
croscopio inmediatamente y a las 24-48 horas, para buscar Coccidioides en los
tejidos.

L os cultivos fueron mantenidos a temperatura ambiente (23-28°C) y
revisados semanal mente durante un mes.

Trozos de organos (ganglios maxilares, ganglio axilar y pulmon)
fueron fijados en formol al 10% para estudio histolégico, de Ra 4, Ra5,
Ra6 y Ra 10. Ra 11 se fijé en su totalidad. Los cortes se tifieron con
hematoxilina-eosinay por Gomori-hematoxilina.

A los 8 meses de estar en formol el material que quedaba de
pulmon y ganglios, fue sometido a estudio por el método de expo-
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liacion (Borelli & Salas, inédito), € cua consiste en hidrolizar en masa el
tejido con KOH o NaOH y examinar al microscopio € sedimento tefiido
con tinta Parker..

3. RESULTADOS

A la necropsia, sdlo se encontraron alteraciones macroscopicas en Ra 6,
gue tenia los ganglios maxilares ligeramente aumentados de tamafio y en
Ra 9, que tenia los ganglios maxilares y axilares también aumentados de
tamario.

El examen directo permitio encontrar Coccidioides en muestras de
ganglios maxilares de 7 animales y en ninglin otro érgano.

Al examen directo de los ganglios maxilares de Ra 4 y Ra 5, se
vieron abundantes elementos de Coccidioides en diferentes fases del ciclo. En
una de las muestras de Ra 6 se encontré un solo esporangio grande. La
madre (Ra 7) y Ra 8 tenian en sus ganglios maxilares abundantes nidos de
Coccidioides en diferentes fases de evolucién y algunos esporangios maduros
aidados. Infiltrado inflamatorio aparentemente supurativo se veia alrededor de
algunas familias. En Ra 11 se encontraron 3 grupos de esporangios bien tefiidos
por latinta Parker.

Latécnicade expoliacidn se aplicé a los materiales de Ra 10 guardados
en formol (desde hacia 8 meses), cuyo retrocultivo habia dado 2 tubos
positivos desde maxilares y 1 positivo de 2 sembrados desde pulmon,
siendo negativos los exdmenes directos. Con la intencién de comparar la
eficacia del cultivo frente a la expoliacion, utilizamos todo un pulmoén y
abundante material cervical. El pulmén resulto negativo. El material cervica
resultd constituido prevalentemente por glandula salivar; en € poco teido
linf&ico presente encontramos un nido de Coccidioides durante 4 horas de
busqueda (Fig. 1 j

La histologia se realizd sblo en érganos de Ra 11. No' se encon traron
lesiones en higado y bazo. En pulmones se encontrd foco dQ peribronquitis
cronica, sin parasitos visibles. En ganglios maxilares, se vieron dos
esporangios en lisis, circundados de cdulas gigantes, monocitos y espesa
vallafibrosa (Fig. 2).

Por cultivo se aidé Coccidioides immitis desde ganglios maxilares de 7 y
desde pulmén de 3 de los 11 animales estudiados. Permanecieron estériles
todas las siembras de higados y ganglios axilares.
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4. COMENTARIOS

El Coccidioides se encontré en los 3 animales sacrificados 6 horas
después de la ultima predacién sélo por el retrocultivo de un ganglio
maxilar; las demés pruebas quedaron negativas. Ningln otro grupo de animales
sacrificados sucesivamente dio resultado tan pobre. Interpretamos esto como
evidencia de que Cocidioides puede multiplicarse en predadores
aparentemente sanos, de manera persistente, después de la predacion
infectante.

Cabe formular la hipotesis de que Coccidioides, después de haber
franqueado por persorcion la pared del tubo digestivo, entré al sistema
linfatico, alcanzando ganglios cervicales, especialmente los anteriores y laterales.
Alli se ha mantenido en puntos poco numerosos, realizando ciclos de su fase
parasitaria. Ocasionalmente ha circulado desde esos nichos y ha llegado al
pulmén, donde no ha logrado edtablecerse bgo las condiciones del
experimento.

Este experimento, no da base para conjeturar cudl hubiera sido el destino
final de lainfeccidn, si hubiéramos dejado vivir y envgecer los animales o
si hubiéramos usado animales de especie un poco més susceptible a la
coccidioidosis. .

Consideramos a experimento como un ensayo piloto, realizado en
laboratorio con una especie no autdctona de la reservarea del Coccidioides.
Sus resultados son datos de referencia y deberian servir de estimulo para
idear experimentos de mas preciso significado ecoldgico con presss,
predadores y métodos, que reproduzcan mas fielmente las condiciones naturales.

No hemos podido calcular la cantidad de parasitos presentes en cada
animal. Hemos podido apreciarla indirectamente por la dificultad en encontrar
"nidos", o sea grupos de esporangios "hermanos’ en crecimiento. En las
preparaciones positivas se encontraban de 1 a 5 "nidos", tanto en las
muestras para aclaramiento con KOH vy tincién con tinta Parker, como en
las histoldgicas. Por nuestra inexperiencia, nos ha sido dificil muchas veces
distinguir macroscopicamente los ganglios linfaticos de las glandulas
salivares. En la mayoria de las preparaciones encontrébamos que gran parte
del material estabacongtituido por tales glandulas.
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No podemos relacionar la cuantia de la infeccion con la cantidad de
material infectante ingerido, porque la alimentacién de cadaveres
con coccidioidosis fue colectivay cada animal tomaba libremente.

Tampoco podemos relacionar la intensidad de la infeccion con la
manera de comer de cada animal. Esto debe influir, ya que un animal
tragén, como el perro, propende a deglutir entera su presa (sin siquiera
romper la piel de ella, cuando es pequefia como un ratén, un hamster o
unaratajoven), abreviando el contacto de la presa
con el tracto digestivo superior y haciendo menos probable la persorcion
de particulas duras, como los hongos. Por otro lado, al no desmenuzar la
presa, el mismo animal podria exponerse mas fécilmente a heridas o
excoriaciones del canal digestivo, por las cuales podria penetrar mejor €l
parasito.

Las ratas son animales que mastican (roen) concienzudamente su
presa y parecen ser buenos modelos para experimentos de infeccion por
predacion. Sin embargo, ellas pertenecen a una especie migrada
recientemente a América y no se les puede atribuir papel en la historia
natural de la coccidioidosis. Debe de haber, en la reservarea de ésta
endemia, docenas de especies de mamiferos carnivoros, de temperatura interna
igual ala optima del Coccidioides immitis (37-38° C), que puedan servir de
modelos experimentales apropiados, y que de una vez se puedan
considerar como actores (reservorios, transmisores, pacientes) en el
complejo ecosistema natural de Coccidioides.

5. RESUMEN

Una rata con sus 10 hijos fue alimentada con cadaveres de ratones
muertos de coccidioidosis. Los animales crecieron y se reprodujeron
normalmente; fueren sacrificados a los 46, 46, 46, 80, 80, 105, 119 (la
madre), 119, 133, 188, 226 dias. Se logr6 demostrar la presencia de
Coccidioides en todos los animales, excepto en 2 de los sacrificados a los
46 dias. Los érganos usualmente atacados fueron los ganglios linféaticos
cervicales, sobre todo los anteriores.

Tanto el examen directo (por aclaramiento y tinciéon por tinta
Parker, o por histologia) como el cultivo son altamente eficaces y
conviene asociarlos en la busqueda del parasito.
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6. SUMMARY

A femde rat and her 10 youngsters were fed with cadavers o 100 mice dead
with experimental coccidioidoss. The youngsters did grow and reproduce
normally; the animals were killed 46, 46, 46, 80, 80, 105, 109 (mother),
119, 133, 188, 226 days after first feeding. Presence of Coccidioides
immitis was demonstrated in all of the animals, except in 2 of those
killed on the 46th day. The cervical lymph nodes did yield the fungus 9
times. Both direct examination (by hydroxide clarification and Parker ink or by
histology) and culture proved highly efficient methods and should be jointly
applied, following the authors' opinion.

Cultive
Anim. dias peso macro micro Pn Hg Max

1 44 249

2 44 246 +
3 44 258

4 78 353 max

5 78 279 max +
6 103 270 Gm+ max +

7 g 334 max +

8 17 264 max +
9 131 283 Gma+ +
10 186 400 max + +
n 224 265 max

Significado de las abreviaturas: dias: dias transcurridos entre la primera
predacion y e sacrificio. Peso, en g, del animal al momento dd sacrificio.
Macro: lesiones macroscopicas. Gm+: ganglios angulomaxilares aumentados.
Gma+: ganglios maxilares y axilares aumentados. Micro: hallazgo del
parasito a examen directo de trozos de ganglios maxilares. Pn: pulmon. Hg:
higado. Max. ganglios angulomaxilares.
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PECULIARIDADESCLINICASDEMICOSISHUMANAS
DR. HUMBETRTO CAMPINS*

El creciente interés por la micologia médica en gran nimero de paises
de todos los continentes es consecuencia del progreso alcanzado durante las
Ultimas décadas en recursos de diagnostico y del descubrimiento de
medicamentos y aplicacion de otros métodos terapéuticos eficaces.

Sin embargo, por causas diversas, el nimero de casos de micoss
correctamente diagnosticados sigue siendo escaso, no revelalaincidenciarea de
estas enfermedades ni permite precisar la magnitud de esa patologia. Ajello *
compard el problema con un "iceberg”, esos grandes témpanos de hielo
gue flotan en los mares polares, cuya parte visible sobre |la superficie del
agua constituye solo pequefia porcién de la masa sumergida. En ciertos
casos cabria también el simil con un submarino, del cual apenas se percibe
el extremo del periscopio.

Los hongos patogenos para el hombre, aun cuando a menudo tienen
localizaciones predominantes y manifestaciones clinicas més 0 menos constantes,
pueden ubicarse en cuaquier lugar del organismo, producir todo tipo de
lesiones y presentar sintomatologia capaz de confundirse con todas las
enfermedades humanas. De aqui la necesidad de que se contemplen en €l
diagnéstico diferencial de gran nimero de las afecciones que a diario ven
los médicos y asi mismo la conveniencia de recordar a éstos que no pocas
veces |os hongos estén donde menos losimaginamosy su expresion clinicallegs
aser lamas bizarraque ocurrirsenos pueda.

En Venezuela se ha comprobado desde hace afios la existenciade
todas las micosis humanas conocidas y en ciertos casos han sido aidadas

*  Jefe dela Seccién de Micologia. Departamento de Patologia Clinica. Instituto de
Anatomia Patol 6gica. Hospital Vargas. Caracas.

(1) Aiello, L.; The Medical Mycological |ceberg. Proceedings International Sympo-
sium on Mycoses. 24-25 Feb. 1970. Pan American Health Organization
Washington. D.C.
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especies hasta entonces desconocidas como patdgenas. Esta situacion impone
a los médicos e compromiso de utilizar los recursos de diagnostico
actualmente disponible y a los organismos de salud publica la obligacion de
preparar personal y dotar sus laboratorios para responder correctamente a este
requerimiento. Con el fin de ilustrar estos conceptos e insistir en el
polimorfismo clinico de la micosis y raras localizaciones de sus agentes, se
han seleccionado los casos que presentamos.

Actinomicosis del género nocardia que penetran en el tejido sub-cutaneo
producen a menudo micetomas tipicos. Lafigura 1l muestra una masa tumoral
exuberante, de base estrecha, sin trayectos fistulosos, forma clinica de
nocardiasis, de la cua no encontramos referencia en la bibliografia
consultada.

Hemos tenido ocasion de ver casos de lesiones cutaneas granulo-
matosas, Unicas, extirpadas sin diagndstico con bisturi o electrocoagulacion,
en cuya cicatriz reaparecio poco después la enfermedad y encontramos
coccidioides immitis. Asi mismo en abscesos subcutaneos y

figura 1 Tumor semiblando, eritematoviol Sceo,
3 afros de evolucion. Nocardiasis.
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adenitis superficiales supuradas, abiertas por incisién sin procurar la causa,
hemos aislado este hongo, cuando hubo oportunidad de estudiar el material.
La lesion superficial mas frecuente en coccidioidomicosis es el absceso
subcutaneo, tnico o multiple. Se ven a menudo ulceraciones granulomatosas,
a veces vegetantes, pero por excepcion formas verrugosas, secas, simulando
cromoblastomicosis, como se muestraen lafigura 2.

Figuar 2
Tumoracién verrugosa. Rara forma cutanea de Coccidioidomicosis.

Esta Ultima enfermedad casi siempre adopta esa imagen verrugosa, seca,
pero la hemos visto dando ndédulos subcuténeos abscedados y la encontramos
con aspecto lupoide en lafigura 3.

Paracoccidioidomicosis es la micosis humana de la cual tenemos mayor
numero de casos conocidos en Venezuela. Se piensa que la primo-infeccion
cutanea es excepcional, como 1o es en histoplasmosis y cocci. El paciente de
lafigura4 presento evidencia de estaformaclinicay
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Figura3
CROMOBLASTOMICOSIS
A - Nodulos Subcutaneos Abscedados.
B - Discreta lesion Eriternato-infiltrada, con escoriaciones. Un afio de evolucion.

lesiones vegetantes, himedas, muy inflamatorias, no habituales en esta
enfermedad. La figura 5 muestra lesiones diseminadas con aspecto clinico poco
comin en pacientes con lesiones en mucosa bucal, donde también se comprobo
P. brasiliensis. Ademas tumoracion epigéstrica que indujo al diagnéstico
clinico de carcinoma de pancreas y la cual desaparecié con €l tratamiento
paralamicosis. Y lafigura 6, paracocci-
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Figura4
PARACOCCIDIOIDOMICOSIS
Aparente primoinfeccion cuténea. Inicié sobre herida cortante dedo gordo, en el
campo. Paciente sin lesiones clinico-radiol 6gicas de térax, tracto gastrointestinal ni
esqueleto.

dioides brasiliensis en las paredes de una Ul cera gastrica que cursaba con un
cuadro de artritis reumatoide.

La esporotricosis es también polimorfa en sus expresiones clinicas y
no son raras las Ulceras cuténeas con superficies granulosas como la
lesién en lanariz de lafigura 7. Lo curioso de este caso es la ausencia de
linfangitis y de adenitis.

El criptococcus neoformans se multiplica a menudo en los tejidos
humanos, constituyendo masas que son colonias gigantes del hongo. Es
frecuente encontrar en pulmones y sistema nervioso central nédulos o
tumoraciones. La figura 8 muestra cl contenido gelatinoso de un tumor
quistico producido por este hongo, cuyo tamafio se aproximaba al de una
pelota de futbol, ubicado en el abdomen de una mujer, en region
presacra y retroperitoneal, sin ninguna manifestacién de esa ni de otras
enfermedades en el resto de su organismo.
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Figura5
Erupcién papulo-nodular diseminada. Rara forma de Paracoccidioidomicosis

(Caso lira. Albornoz)

Figura 6

Paracoccidiodes brasiliensis en corte histol

astrica operada.
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Figura7
ESPOROTRICOS | S
Ulceracion  superficial,
granulomatosa, en dorso
nariz, sin linfangitis ni
adenitis. (Caso Doctora
M.de Alvornoz)
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Figura8
CRIPTOCOCCOSS
Masa gelatinosa que
llenaba e tumor
quistico  presacro,
retroperitoneal
(Caso Doctor D.
Galavis).



SUMMARY
Cases df coccidioidomycosis, paracoccidioidomycosis, chromoblastomycosis,
spotrichosis and nonardiasis with different lesions and out of the usual clinica
aspect are shown.

One exceptional case of paracoccidioides brasiliensis localized in a
gastric ulcus is also shown.
We have present this paper for two purposes:

a) To remind that clinical polyforfism of certain mycosis often compels to
think abput the possibility of their existence, particularly in patients suffering of
chronic or acute diseases whatever the medical fiel they are located and
therefore demand laboratory methods to ascertain of their final diagnosis.

b) To suggest to Public Health authorities the convenience of
training personnel and providing well equipped laboratories where all the
many procedures in the field can be accomplished.

Only the early diagnosis of human mycosis allows the physician to
indicate adequate treatment and allows the Public Health Offices, at the
same time, to obtain enough information in order to accomplish their
prophylactic function.
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RESISTENCIA BACTERIANA TRANSFERIBLE
Y SUINFLUENCIA

SOBRE LA ANTIBIOTICOTERAPIA
DRA. GLADYSRANGEL R.

INTRODUCCION

Los antibidticos, desde el descubrimiento del primero (penicilina), en los
afos 40, han aportado al hombre beneficios de valor inestimable en la
conservacion y prolongacién de la vida, por 1o cual representan para la
ciencia una de las principales adquisiciones destinadas al bienestar de la
humanidad.

Cada una de estas drogas, al comenzarse a usar en terapéutica, fue
efectiva contra un grupo de gérmenes que constituyeron su espectro
antibacteriano y sabido es que dicho espectro ha venido reduciéndose
considerablemente al correr de los afios; sin embargo, otros antibioticos
conservan su efectividad contra la gran mayoria de los gérmenes que
integran su espectro. Esta diferencia probablemente tenga relacion, entre
otras cosas, con la época de aparicion de cada uno de ellos en la era de
la antibioticoterapia, pues los primeros que comenzaron a utilizarse en
medicina cuentan hoy con mayor nimero de cepas resistentes que los de
més reciente inclusion. No obstante, el descubrimiento de un fenémeno
bacteriano denominado resistencia bacteriana transferible, ha explicado el
porqué estas drogas, en general, cada dia son menos activas contra las
enfermedades infecciosas. Esto, independientemente de la resistencia natural
gue muchas bacterias tienen frente a determinadas drogas antes del
descubrimiento de éstas.

Esta resistencia que las bacterias oponen a los antibidticos es
motivo de preocupacion para el médico, quien en la practica diaria ha
venido detectando la presencia de cepas resistentes de especies bacte-
rianas que hasta ese momento se consideraban sensibles al antibi6tico
administrado. Dicha preocupacién ha sido manifestada en todo el mundo a
través de la publicacion de articulos y estudios clinicos, muchos de los cuales
se han revisado parala elaboracion del presente trabajo.
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Los objetivos de este estudio son, en primer lugar, contribuir a la
difusion del conocimiento de los mecanismos de propagacion de la
resistencia bacteriana a los antimicrobianos, en especial el de la
resistencia bacteriana transferible o contagiosa o infecciosa y, en segundo
lugar, enumerar las recomendaciones que médicos de todo el mundo han
derivado de sus estudios clinicos y que las sugieren como practicables para
combatir la resistencia bacteriana, lograndose de esta manera una
antibioticoterapia mas cientificay mas efectiva.

RESENA DE ESTUDIOS MUNDIALES SOBRE RESISTENCIA
BACTERIANA TRANSFERIBLE

La aparicion de cepas bacterianas resistentes a los antimicrobianos, en
cantidad cada vez mas grande, es problema importante en bacteriologia
clinica y es notorio en miembros del género estafilococo entre los gram
positivos y en miembros de la familia enterobacteriaceas entre los gram
negativos.

En Japdn se ha mostrado desde hace varios afios particular interés en el
estudio del problema, especialmente relacionado con la shigellosis. De
estudios alla realizados son las siguientes informaciones: En 1940 la gran
mayoria de las shigellas eran susceptibles a la accién de las
sulfonamidas y en pocos afios aparecieron gran numero de cepas
resistentes; sin embargo, esto fue rpidamente solucionado con la
introduccién de la estreptomicina y otros de los llamados antibiéticos de
amplio espectro. En 1955 se reportd por primera vez la presencia de
shigellas con resistencia multiple. En 1959 se demostré que esa resistencia
multiple era capaz de ser transferida por contacto directo entre célula y
célula a través de un apéndice tubular, el cual sirve derutade transferencia
alosfactoresR.

Estas entidades genéticas |lamadas factores R estdn congtituidas por
material extracromosdémico, DNA (écido desoxirribonucleico) y llevan
consigo la informacién genética de resistencia bacteriana a los
antimicrobianos. En 1964 el 50% de las cepas estudiadas mostraban
resistencia multiple a la estreptomicina, tetraciclina y cloranfenicol. En
1966 el 79% de las shigellas tenian resistencia maltiple.

La transferencia de los factores R se demostré que ocurre con gran
rapidez y con alta frecuencia, por lo cual si se mezcla un niimero pequefio
de bacterias; resistentes con bacterias sensibles, una elevada
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proporcién de estas Ultimas se hacen resistentes como consecuencia de la
resistencia infecciosa o transferida. Esa transferencia se ha demostrado que
ocurre en el tracto intestinal y urinario del hombre y del anima de
experimentacion.

Ha sido demostrado que el factor R puede mediar resistencia para
ampicilina, neomicina, kanamicina, cloranfenicol, estreptomicina, sulfonamidas
y furazolidona.

Okamoto y Susuki en Japon y Datta en Inglaterra, han demostrado que
las bacterias que poseen factores R sintetizan enzimas, las cuales inactivan
especificamente |os agentes antimicrobianos. Por o que dichas bacterias impiden
laaccion de estas sustancias como bactericidas 0 como bacteriostéticos.

En la Catedra de Microbiologia de la Facultad de Medicina de la
Universidad del Zulia se programdé en 1968 un plan para estudiar la
presencia de factores R como responsables de la resistencia multiple que
presentaban los enteropatogenos. Uno de estos estudios se realiz6 con
material tomado de un grupo de nifios asistidos en el Hospital
Universitario de Maracaibo desde junio de 1968 hasta agosto de 1969.
Con dicho material el Dr. Gustavo Prieto demostrd por primera vez en
Venezuela la presencia de factores R.

En 1971 "The Medical Journa" de Australia publica un estudio
clinico realizado en Melbourne por los Dres. Davey, R. B., y Pittard, A.
J., en el cual se reportd que de 48 cepas de shigella, 42 contenian
factores R que mediaban resistencia a estreptomicina, tetraciclina, cloranfenicol
y sulfamidas.

En los ultimos afos la presencia del factor R ha sido demostrada en
varios paises del mundo: Japdn, Inglaterra, lsrael, Brasil, Alemania
Occidental, Venezuela 'y Estados Unidos de Norteamérica. La formacién
de factores R parece ser un fenémeno universal.

FORMAS DE PROPAGACION DE LA RESISTENCIA BACTERIA
NA A LOSANTIMICROBIANOS. RESISTENCIA BACTERIANA
TRANSFERIBLE
Resistencia cromosdmica

El que los microorganismos adquieran resistencia a los antimicro-
bianos, depende del desarrollo de mutantes, en las cuales un cromosoma
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[lamado mutante se torna diferente alos demasy es el que determina el carécter
de resistente.

Ese carécter de resistente va a ser transmitido durante la reproduccién a
las células hijas, |las cuales |0 heredan. Esto eslaresistenciacromosdmica; sin
embargo, apenas un 10% de la resistencia bacteriana total a los antibidticos es
debida a mutaciones cromosdmicas.

En ausencia de antibidticos, las mutaciones son escasas. En cambio, la
presencia de ellos acel era selectivamente € proceso de mutacion.

Laresistencia cromosdmica es laexplicada anteriormente y conlleva un
cambio genético y se transmite por herencia.

El bacteriéfago, virus de las bacterias, las parasita y las lisa, pero adquiere
material genético que la lleva a una segunda bacteria. Los caracteres de la
primera los transporta a la segunda, y asi, Sendo aguella resistente, también lo
seralasegunda. Este es € mecanismo de la transduccién.

(R B. T.) Resistencia bacteriana transferible o extracromosdmica

Laresistencia bacteriana transferible es extracromosdmicay esta contenida
en material genético que migra fuera del cromosoma, y de ali su nombre. Se
transfiere entre bacterias por simple convivencia de las resistentes con las
sensbles. Esta es la responsable del creciente problema mundia en la
antibioticoterapia, denominado resistencia bacteriana transferible o infecciosa o
contagiosa.

Resistencia bacteriana transferible 0 R.B.T. es un fendmeno descubierto
recientemente y que se caracteriza basicamente por la capacidad de una
bacteria para transferirle a otras ese material genético extracromosdmico
[lamado factores R.

Estos factores R estan compuestos por dos elementos; Factor de
resistenciatransferible (F.R.T.) y determinante de resistencia (D.R.).

La bacteria portadora de F.R.T. o factor de resistencia transferible se
acopla con la portadora de D.R. o determinante de resistencia, adquirido
probablemente a contacto con una droga. La primera mediante el pelo
sexual transfiere a la segunda su F.R.T., que se suma d D.R., quedando asi
integrado el factor R. Ahora la célula inicidmente sensible es donadora
potencial y tiene: su factor R y ademéas su pelo sexual, que le permite
transferir esaresistencia
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Laresistencia bacteriana transferible puede ser mdiltiple. Se han encontrado
especies bacterianas con R.B.T. hasta de nueve antibidticos. Estas células
portadoras de R.B.T. van atransferirle a sus vecinas resistenciaa uno o a
varios antibioticos. Esto se realiza en el intestino y en el tracto urinario
del hombre y animales de experimentacion. Alli las enterobacterias atacadas
por un antibiético genera R.B.T. y la transfieren a bacterias sensibles que
pueden ser patdgenas.

La R.B.T puede ser transferida:

a) Entre especiesiguales o entre especies diferentes.

b) De bacterias inocuas a bacterias patdégenas. Puede

transferir resistencia mltiple. Puede ocurrir en ausenciade

antibidticos.

Todo este fendmeno bacteriano acarrea al médico en la practica diaria
un inconveniente de todos conocido y que se puede resumir con un ejemplo:
Un enfermo consulta a un médico para que le trate una infeccién
estreptococcica. EI médico receta tetracilina y vence la infeccién. Pero
en el tubo digestivo la tetraciclina entra en contacto con los colibacilos
normalmente sensibles. El contacto confiere resistencia a los colibacilos.
Las shigellas normalmente sensibles entran en contacto con los
colibacilos resistentes y a su vez se vuelven resistentes. Ahora una
infeccion provocada por shigelas y tratada con tetraciclinas no
responde. Esta en peligro el paciente porque el antibiético elegido no
actla. Refiriéndose a estos aspectos, S. D. Rubbo publica en 1969 un
articulo en donde dice: "La mayoria de las drogas utilizadas actualmente

para combatir infecciones por enterobacterias seran de dudoso valor
dentro de unos veinte afios."

En los reportes estudiados se encuentra repetidas veces la identi-
ficacion de factores R con resistencia a ampicilinag, tetraciclina, estrep-
tomicina, cloranfenicol, sulfamidas, furazolidona y kanamicina, todos
antibidticos de amplio espectro, y en cambio no existe ningin estudio
clinico en el cual se reporte la presencia de factores R con resistencia a
grupo de antibiéticos macrolidos. El hecho de que no se han encontrado
estos factores R probablemente tenga relacién con el hecho de que el
grupo de bacterias en las que es notoria la transferencia de factores R son
las enterobacteriaceas, y éstas no son sustancialmente
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atacadas por estos antibi6ticos macrolidos: eritromicina, oleandomicina,
carbomicinay espiramicina.

Salvaguardia contra resistencia bacteriana

1 La adquisicion de antibidticos debe ser hecha Unicamente mediante la
estricta presentacion de receta médica. Es una medida que han
adoptado varios paises; sin embargo, en otros, entre ellos Venezuela,
continlian despachandose dichas drogas sin el cumplimiento de dicho
requisito, haciendo excepcion de poquisimas farmacias. Debe
exigirse la presentacion de la receta médica y el Ministerio de
Sanidad debe establecer el adecuado control para evitar el despacho
indiscriminado de antibioticos.

2. El médico, al determinar que va a prescribir antibiéticos, debe
hacerlo cuando estrictamente esté indicado, y para ello debe tomar en
.cuenta: @) La naturaleza del germen; b) Espectro del antibiético; c)
Que la elevada frecuencia de la aparicion de cepas resistentes con
factores R es debida a uso intensivo de antibidticos de amplio espectro.
Por lo tanto, si la infeccién es causada por un germen sensible a
eritromicina 0 a penicilina G y otras circunstancias lo permitiesen, no
utilizar antibioticos de amplio espectro; d) La importancia de asociar
dos o0 mas drogas cuando el caso lo amerite, como € de la
tuberculosis.

3. No utilizar antibicticos en aimentos para animales ni como preservativos
para aimentos. En Venezuelalos alimentos paraanimal es son preparados
en su mayoria con antibiéticos y, por razones de tipo econémico, se
eligen los de amplio espectro, contribuyendo asi a la formacion de
factores R, y, por consiguiente, a la pérdida de eficacia de los
antibidticos. Corresponde a la clase médica, profesionales de las ramas
paramédicas y organismos competentes tomar las medidas que
rigurosamente conduzcan a evitar la pérdida de eficacia clinica de este
grupo tan importante de drogas - y lograr por todos los medios
anteponer el cuidado de la salud humana a cualquier interés de tipo
lucrativo.

RESUMEN

Existe un problema mundia en medicina humana, llamado resistencia
bacteriana transferible, de descubrimiento relativamente reciente (1959), que
en la actualidad (1973) continla en aumento, por cuanto se usan
indiscriminadamente | os antibi6ticos que dan origen a tal
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problema, como son tetraciclinas, estreptomicina, cloranfenicol, sulfonarnidas,
neomicina, furazolidona.

Este tipo de resistencia bacteriana denominada también contagiosa o
infecciosa, y el problema que ella causa, tiene como caracteristicas
fundamentales

1. Puede ser adquirida por las bacterias sin necesidad de que éstas
entren en contacto con |os antibi6ticos.

2 Los factores R, entidades genéticas que son transferidas entre bacterias,
confieren resistencia a varias drogas simultaneamente (se conocen
reportes hasta de nueve).

3. Lasbacterias adquieren resistencia a muchas drogas con una sola
transferencia.

Latransferencia se efectlia entre bacterias de igual o de diferente especie.
Latransferencia se efectla de bacterias saprofitas a patdgenas, y viceversa.

El aumento de la aparicidn de cepas resistentes como consecuencia de este
tipo de resistencia es alarmante, a juzgar por los datos encontrados
en los reportes de estudios clinicos realizados en muchos paises de
varios continentes.

Vale anotar que las medidas sugeridas por los cientificos para
contrarrestar la resistencia bacteriana, en particular la transferible, deben
ser tomadas en cuenta y puestas en préctica por el médico al prescribir
antibiéticos. So6lo asi podra evitarse que el problema de la resistencia
bacteriana transferible continlie aumentando.
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XERODERMA PIGMENTOSUM
Dra. MARIA ANTONIETA MEJIA DE ALEJO

INTRODUCCION

Es una rara enfermedad familiar y hereditaria que desde 1962 ha sido
motivo de diversos estudios y publicaciones, y es a partir de los Ultimos
hallazgos patoldgicos que encontramos solucion tergpéutica a un caso
estudiado en nuestro servicio.

Se trata de un paciente de 23 afios, con cuadro Xeroderma Pig-
mentosum y con numerosos epiteliomas de cara (espinocelulares y ba-
socelulares).

CARACTERES GENERALES

Fue aislado por Kaposi en 1870. Es una enfermedad familiar,
hereditaria, que se trasmite de manera recesiva, a veces ligada al sexo
(Hadida y col., 1963, Ann Derm. 90: 467-496) y con dto grado de
consanguinidad entre los padres.

Se caracteriza por la gran sensibilidad de estos pacientes a los rayos
solares. Siendo los heterocigotes sensibles pero en menor grado. A
menudo se acompafia de infantilismo, trastornos psiquicos y retardo del
desarrollo sexual. (El Hefnavi y col. B. J. D.: 74: 201: 221, 1962).

Desde muy temprana edad aparecen lesiones de tipo actinico
degenerativo en piel tales como atrofia, teleangietasia, queratosis, epi-
teliomas.

Comienza en los primeros afos de la vida, después de una expo-
sicion al sol, la cual produce un eritema que progresa, mejora y adn
puede desaparecer y producir luego descamacion. Pueden aparecer ampollas
o edemas inflamatorios. Estas lesiones dermatoldgicas se acompafian
ademés de fotofobia. Posteriormente aparecen manchas pigmentarias
puntiformes redondeadas y ovales de distintos tonos. Las lesiones
ampollares pueden infectarse secundariamente y dejar luego unacicatriz.
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En ojos pueden producirse queratitis, opacidad corneal (el tejido
corneal es epitelio), blefaritis crénica, ectropion por retraccion.

En fase atréfica ademas de las atrofias maculares aparecen lesiones
de tipo esfélides o lentigo las cuales pueden invadir labios y conjuntivas.
La piel se hace atréfica, seca descamativa, se retrag, aparecen telangiectasias y
pequefios angiomas. La retraccion de la piel produce atrofia de boca y narinas y
ectropion en parpados inferiores.

Rapidamente se pasa a la fase de malignizacién, aparecen forma-
ciones verrugosas papilomatosas (papilomas, queratomas y raramente querato-
acantomas), que pueden ulcerarse y transformarse en epiteliomas
basocelulares, metatipicos, espinocelulares y melanomas malignos. Aparecen
principalmente en cara. A veces se acompafian de destruccion del hueso
subyacente.

Hallazgos histol 6gicos: (Haciday col. Ann. Derm. et Syph. 90: 467:
496, 1963).

En pid no expuesta: Epidermis acantética, capa basal destruida o
rectilinea, gran cantidad de melanina, infiltrados linfocitarios, melanéforos.
En pid expuesta: Se observa ademés fibras €l &sticas fragmentadas.

Estudios séricos. (El Hefnavi, 1962).

1) Electroforesis de proteinas: Aumento de alfa globulina. La afa
globulina se encontré aumentada en paciente con tumor avanzado.
2) Cobre sérico aumentado y glutation sérico disminuido.

El cobre es un factor importante en la actividad tirosina mejorando
el proceso de formacién de melanina. Esta Ultima es inhibida o retardada
por los compuestos sulfidricos como el glutation. Esto explicaria el
aumento de la melanina en el Xeroderma Pigmentosum.

Holmberg y Laurell (citados por El Hefnavi, B. J. D.: 74; 201,
221, 1960) demostraron que el cobre en el plasma humano va unido ala
alfa globulina, constituyendo la ceruloplasmina. Esto explica los niveles
altosde afa2 globulina en € Xeroderma Pigmentosum.

Las transaminasas, tanto la glutamica como la oxalacética se en-
contraron aumentadas, pero con valores discretos. (El Hefnavi, J. L. D.: 41:
473-419, 1963).
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Laspruebas hepéticas fueron normales.

Hallazgos al Microscopio Electroénico
(Rasheed y col. A. K. E. D. 234: 321-344, 1969).

Piel no expuesta:
Epidermis:

Queratinocitos y nucleos retraidos. Espacios intercelulares ampliados,
desmosomas degenerados y fragmentados con gpéndices redondeadas.
Polimorfismo de los melanosomas y masivo incremento numérico de ellos.
Fibras colagenas y elasticas con marcados cambios degenerativos.

Piel expuesta: (con Xeroderma Pigmentado acentuado).

Atrofia epidérmica, disminucion numérica de |os queratinocitos, retraccion
de dlos y de sus nicleos, pronunciada esponjosis, rotura de puentes
intercelulares.

Los organitos de los queratinocitos alterados al igual que las estructuras
deladermis.

A pesar de que en el Xeroderma Pigmentosum hay aumento de la
melanina, esta no parece proteger (Califano y Caputo, 1968) ya que la
transferencia del pigmento a los queratinocitos no se produce norma mente.
Algunos tienen mucha melaninay otros poca cantidad. (Olson y col. B. J. D.:
83-189, 1970).

Los queratinocitos de la piel expuesta en € xeroderma pigmentosum
tienden a concentrar complejos melanosdnicos, més grandes que los normaes'y
ademés inactivo como melanina Estos complgos melanosonicos  son
melanosomas unidos a las membranas de los organitos cdulares y tienen
propiedades lisosdmicas y fagociticas (Porter y Medcn ca J. |. D. Octubre,
1963). En los negros el nimero de estos complejos melanosdmicos es
minimo, en cambio los melanosomas libres estan aumentados, por o cua se
supone que la fagocitosis de la melanina por los queratinocitos, como cuerpo
extrafio, parece ser determinado por factores genéticos.

Sin embargo no es por esta alteracion de los melanosomas que se
producen las lesiones del xeroderma pigmentosum.

Alteraciones Bioguimico-enzimaticas
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En estudios fotobiolégicos (Cleaver: J. |I. D., 1970) han demostrado
gue la luz ultravioleta inferior a los 3000 A? (luz solar) dafa las bases
del DNA (moléculas de timina, guanina, etc., unidas por nucleétidos)
rompiendo |a cadena de nucledtidos. Para reparar ese dafio se requiere una
enzima que corte el DNA en el sitio de la cadena vecino al dafio, luego la
cadena dafiada es retirada y posteriormente se resintetiza la regién de la
cadena a que ha sido removiday se une la cadena. Esto ocurreen 4 a 8
horas.

En el Xeroderma Pigmentosum la cadena dafiada no es retirada (falts
esa enzima, posiblemente una endonucleasa) y como consecuencia el DNA no
se separa (Spstein, 1969).

Cuando en el Xeroderma Pigmentosum el dafio es mayor y rompe la
cadena del DNA, como los rayos X, si puede separarlo, ya que no se
requiere el corte inicial de la cadena como en el proceso normal. Epstein
y col. en 1970 (Cit. en Ann. Derm. Syph. 99 (4) : 432, 1972.

El defecto enzimatico de las células epidérmicas también |o tienen los
linfocitos de los pacientes con Xeroderma Pigmentosum, lo cual disminuye
su vitalidad.

Ultimamente se ha descrito el Xerodermoide pigmentoso (Jung). Es
una entidad que aparece tardiamente, al contrario del Xeroderma
Pigmentosum. Se caracteriza por la aparicion de lesiones poiquilodérmicas en
zonas expuestas (eritema, pigmentacién y telangiectasias) y dastoidosis
senil. Se caracteriza por una extrema foto sensibilidad y disminucién de la
sobrevida de los linfocitos. En esta afectacion el mecanismo reparativo
excisional del DNA es normal, pero existen evidencias concretas de que
existe una inhibicion del proceso de recuperacion que tiene lugar durante
la recombinacion de los &cidos nucleicos.

En células humanas normales este defecto puede producirse en forma
similar por la cafeina

En esta década se han descrito asociaciones de Xeroderma Pig-
mentosum con ictiosis (Lunch y col.) Moyuahan describié un sindrome que
propone llamar XTE (Xeroderma Talipes and Enamel Defect )
caracterizado por ser homocigoto y de herencia dominante con lesiones de
Xeroderma congénito, hipohidrosis, cambios de ufias, hipoplasia de
glandulas sudoriparas, hipoplasia de los puntos lagrimales y discreta
oligofrenia con cambios anormales d e ectro-encefalograma.
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CASO CLINICO

Se trata de un paciente, masculino, de 23 afios, natural de Sanare (Estado
Lara), hijo de padres consanguineos (primos hermanos) que desde que tenia
un afio de edad presenta enrojecimiento marcado, descamacion y piel seca
después de cada exposicion solar. Desde los 5 afios comenzé a dafidrsele la
dentadura. Los familiares refieren retardo mental, escolaridad escasa y
dificultad para aprender y retener (no estudia ni trabgja).

Tiene 2 hermanos aparentemente sanos y no existe ningln otro familiar
con & mismo proceso.

Fue visto por primeravez en nuestro servicio el 16-12-68 y el examen
fisico para ese entonces presentaba:

Paciente de bgja talla con torax en quilla, con toda la piel cubierta de
esfélides y manchas pigmentarias puntiformes que varian del negro intenso al
marron claro. En € cuello y la cara asienta sobre fondo eritematoso. Alternan
con manchas hijo o acromicas, peguefias, redondeadas, menos profusas en
partes cubiertas.

En caras tumuraciones ulceradas:

1) En regidn superciliar D. tumoracion alargada pigmentada de aspecto
céreode 1,5 X 0,5 cm.

2) En region infraorbitaria izquierda, tumor ulcerado que invade mucosa
conjunvital cubierta por costras heméticas y que mide més 0 menos 2 cm.

3) En el aanasal y [6bulo nasal, tumoraciones ulceradas con costras
hematicas algunos con borde perlado y atrofia cicatrizal vecina.

4) Labio inferior erosionado en toda su superficie.

5) En comisuraizquierda ulceracion cubierta de costra hemética.
6) En labio superior, lado derecho, tumor de 1 cm. de diametro.
Desconaoce la evolucion de estas lesiones. Seingresa el 8-1-69y se

toman biopsias de sus lesiones con €l siguiente resultado:

Lesion nasal (87-2-69), N? 54.923: Epitelioma basocelular.
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Lesion de cgjaderecha (23-1-69), N° 54.298: Epitelioma basocel ular.

Examen oftalmoldgico (17-1-69). Ectropion ojo izquierdo, ocasionado por
retraccion que egjerce el proceso tumoral.

Se hace electrocoagul acion de sus lesiones y aplicaciones de podoben,
excepto en la lesion de ojo izquierdo, la cual se extirpd quirdrgicamente
posteriormente. De alta el 31-3-69.

Se hospitaliza de nuevo el 23-4-69 para intervencion de ojo izquierdo
Rx. de térax (10-6-69), anomalia |V arco costal izquierdo. VDRL reactivo.

El 4-7-69 se extirpo lalesién de parpado inferior izquierdo y
superior y regién vecinainfraorbitaria. De alta el 16-7-69.

Después de 3 afios sin control es enviado de la Médicatura Rural de
Sanare, e ingresa €l 24-10-72 con lesiones ulceradas que ocupa parpado
inferior izquierdo e invade globo ocular. Tumoracién Ulcero vegetante en
mejilla izquierda que invade comisura del mismo lado y cavidad bucal.
Lesién Ulcero costrosa en dorso nasal y lesiones en € labio inferior, mitad
derecha, Ulcero vegetante, costrosa que invade la mejilla del mismo lado.

Ademas varios epiteliomas basocelulares. Se toman biopsias delas|esiones
ulceradas de cara el 2-11-72. N° 111 (DPD).

1) Comisuralabid izquierda: Epitelioma espinocelular poco diferenciado
infiltrante.

2) Labio inferior: Semimucosa, Leucoplasia verrugosa. Epitelioma
espinocelular infiltrante.

Examen oftalmoldgico (16-2-73), ojo derecho. Leucomacorneal con
pérdida del epitelio.

Orbita izquierda totalmente invadida por el epitelioma. Se indica cura
adusiva ojo derecho.

El 22-2-73 se practica enucleacion ojo izquierdo y excenteracion de érbita
correspondiente.

DX. histolégico, N? 81.738 (AP) : Epitelioma espinocelular de
conjuntiva bulbar.

142



El 21-3-73 esexaminado en Radioterapia donde serecomiendairradiacion
con ortovoltaje, previo tratamiento de Metrotexate.

Se dan en total 5.000 radiaciones mediante técnica de campo directo
sobre regién nasal y comisura bucal derecha e izquierda, en € lapso dd 9-
4-73d 29-5-73. Buenatoleranciay evolucion clinicas.

Posteriormente se extirparon los epiteliomas basocelulares y el 15-6-
73 se da de alta con cicatrizacion de todas sus lesiones.
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EL TRATAMIENTO DE LASMICOSISSUPERFICIALES

CON CLOTRIMAZOL (Ba-b 5097)
Dr. EDGAR BELFORT A.

Ensayo doble ciego realizado en forma ambulatoria en 70 pacientes con
micosis superficiales de la piel glabra, a saber: diversas formas de tifias,
candidiasis y pitiriasis versicolor, utilizando el Clotrimazol (Ba-b 5097) bajo la
forma de locion a 1 % en propilenglicol 400, en cuando menos dos
aplicaciones diarias durante periodos variables, entre 4 y 6 semanas.

Los pacientes fueren seguidos y controlados durante lapsos entre 2 y 4
semanas después del tratamiento, mediante examenes clinicos y micoldgicos a
ritmo semanal, con los siguientes resultados:

a) 26 de 29 (89,6% ) de los pacientes que utilizaron € placebo
mostraban un examen micolégico positivo a final del tratamiento.

b) Entre 41 pacientes sometidos a tratamiento con Clotrimazol en sdlo 3
(7,3%) e examen micolégico final continud positivo, es decir, que
en 38 (92,6%) observamos una cura parasitol égica completa.

Uno de los casos sufrio una recaida durante € periodo de control
post-tratamiento, requiriendo un nuevo curso.

El Clotrimazol representaun nuevo y valioso recurso para el tratamiento
topico, siempre necesario, de un buen grupo de micosis superficiaes.
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HIPERTRICOSISEN LA MUJER

Prof. Dr. GIORGIO POZZO

Varios factores interfieren en € crecimiento, color, dimensién,
inclinacion, espesor, ondulacion y en la densidad de los pelos y de los
cabellos.

Los principales son, sin duda alguna, los factores hormonaes. Basta
recordar los cuadros tipicos de la disposicion pilifera en el hombrey en
la mujer, la tendencia a la formacion de "entradas" en el hombre, la
implantacion mas bien baja en la mujer. Ademas, los eunucos
preplberes tienen una disposicion pilifera tipicamente femeninay no se vuelven
nuncacalvos.

Muchas causas pueden ser las responsables de la hipertricosis en la
mujer aislada o asociada a hirsutismo y virilismo. Los cuadros mas importantes
son:

- Hipertricosis idiopatica esencial: Es debida a un aumento en la
respuesta del foliculo piloso a la accion de los andrégenos normal mente
excretados. La mayoria de las veces este aumento en la respuesta es de
origen hereditario.

- Hipertricosis comin: Cuadro todavia mal delimitado y muy amplio y
gue desde el punto de vista sintomatoldgico estd caracterizado por
hipertricosis, trastornos nerviosos, alteraciones menstruales y ovaricas.
Naturalmente pueden prevalecer uno u otro sintoma y por lo tanto los
cuadros clinicos son muy polimorfos y van desde el Sindrome de Stein-
Loewenthal clésico, pasando por grupos intermedios, hasta las formas
temporales o fisiol6gicas que atacan a las muchachas en el periodo post-
pubertal y que estan caracterizados por una modesta hiperandrogenia que
desaparece con la definitiva regulacion hormonal.

- Hirsutismo y virilismo suprarrenal: son debidos a: (1) Hiperplasia
suprarrenal congénita precoz y tardia. (2) Tumores suprarrenaes.
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En la hiperplasia suprarrena congénita la patogénesis hay que buscarlaen €
discorticismo quimico por déficit enzimético congénito que vuelve imposible la
sintesis del cortisol con el consiguiente desenfreno hipofisario,
hiperproduccién de ACTH, hipertrofia de las suprarrenales, hipersecrecion de
andrégenos y presencia en la circulacion de esteroides normalmente
ausentes. También por dicho déficit enzimético hay diferentes cuadros
que van desde el sindrome de Wilkins a la hiperplasia suprarrenal
virilizante con pérdida de sal o sindrome de Debré-Fibiger, hasta la
hiperplasia suprarrenal congénita con hipertension arterial, o hasta la forma
de Bongiovanni, etc.

En la hiperplasia suprarrenal tardia, €l déficit enzimatico arriba descrito se
evidencia tardiamente sobre todo en € periodo para y postpubertal, mientras
gue en laforma anterior se evidencia alin en el periodo fetal.

Los tumores suprarrenales virilizantes dan muchas veces lugar a una
hipertricosis, pero la mayoria de las veces esta asociada a dteraciones de las
otras cadenas metabdlicas y por lo tanto puede ir desde una hipertricosis
maciva con virilizacién hasta un Sindrome de Gushing clésico.

Hipertricosis y virilismos ovaricos: se dividen en dos grupos: (1)
Hipertricosis en la menopausia, (2) Tumores virilizantes ovaricos.

En la mujer menopausica aparece frecuentemente hipertricosis, la
mayoria de las veces asociada a una caida o0 a un enrarecimiento de los
pelos del pubis y de las axilas. M&s que a un estado de desequilibrio
hormonal hay que tener presentes a la modificacion progresiva de la respuesta
local del foliculo pilosebéceo, respuesta ésta disociada en cuanto trae como
consecuencia hipertricosis facial y enrarecimiento del pelo en las axilas y
pubis. Los tumores virilizantes ovaricos son formas raras caracterizadas
por una grave virilizacion que surge en breve tiempo. En estos casos |0s
17-cetoesteroides estdn moderadamente aumentados lo que indica
claramente que el tumor ovarico segrega andrégenos muy fuertes (en modo
particular testosterona, que no se elimina como 17-cetoesteroide) capaces de
virilizar a organismo.

- Hipertricosis y virilismo por hormonas exdgenas. Se dividen en dos
grupos: (1) Prenatales, (2) Postnatales.
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Si durante el embarazo, de manera particular, entre la 122y 172
semana del embarazo, la madre practica terapias con andrégenos o con
progrestagenos o esta afectada por un tumor ovarico o suprarrenal, se obtiene
un cuadro clinico fetal muy similar al que se observa en la hiperplasia
suprarrena congénita. Naturamente las varias cadenas metabdlicas de las
suprarrenales estan indemnes y por lo tanto no se necesita tratamiento
meédico pero, si el caso lo necesita, solamente tratamiento quirdrgico. En
las posnatales la hiperticosis depende de la administracion, a veces
errada, de farmacos de accion hormonal virilizante. Es conocida por todos
la hipertricosis a veces con hirsutismo y virilizacién que afecta a mujeres
operadas de Ca mamario y tratadas secundariamente con dtas dosis de
andrégenos.

Hay que tener presente otro dato: la testosterona tiene un tropismo
particular por el foliculo piloso. Experimentalmente ha sido demostrado
gue si dicha hormona se fricciona (en solucion alcohol en agua) sobre la
piel glabra de una mujer o de un eunuco pre-puberal, se observa un
rédpido crecimiento del pelo s6lo en la zona asi tratada. Este dato debe
tenerse en seria consideracion en cuanto a que a veces en ciertos
productos cosmeéticos estan incluidos esteroides de accion virilizante,
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HALOPROGIN, CLOTRIMAZOLE, MICONAZOLE
Tres compuestos de uso tdpico activos endermatofitosis, candidiasis
y tinca versicolor

FRANCISCO BATTISTINI

Se realiza una evaluacién clinica de estos compuestos por el método
de "doble ciego" en 150 pacientes presentando tinca corporis, tinca cruris,
tinca pedis, candidiasis intertriginosay tinca versicolor.
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ENFERMEDAD DE BOWEN DE VULVA
Dr. RUBEN MOULINIER P.

G. R., de 60 afios, soltera, obrera.
Natural de Aragua de Barcelona (Anzoategui). Fecha
de consulta: 23-5-73.

ANTECEDENTES
Eruptivas de lainfancia, tabaco y café moderado. 4 partos a

término, 1 aborto. En tratamiento con Hidergina por crisis de H. A.

MOTIVO DE CONSULTA
Referida de Ginecologia por placas en region vulvar.

ENFERMEDAD ACTUAL
Desde hace un afio en tratamiento con Nistatina, indicada por
médico general, por flujo vagina blanquecino y prurito vulvar. Hacetres
meses y medio se acentud prurito vulvar y fue referida a Gine-
cologia, de donde nos fue enviada para estudio y conducto terapéutica. Al
examen presenta placas hiperqueratésicas ya de aspecto leucoplésico
0 ya hipergmentadas, dispuestas en forma abigarrada e irregular,
localizadas en labios vulvares izquierdos.

EVOLUCION
Un afio.

EXAMEN DE LABORATORIO
Hb: 13,72 gr.% Hcto: 44%.
G.B.: 8.000, Seg.: 45, Linf.: 48, Eos: 7.
Glicemia: 99 mgrs.%.
Colesterol: 200 mgrs.%
Heces: Huevos de tricocéfal os.
Orina: Albumina: Trazas.
V.D.R.L.:N.R.
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V. de S. 26,50 u.W.
Ureat 12 mgrs. % .

BIOPSIA

Acantosis con Hiperqueratosis. Células disqueratésicas, Mitosis
abundantes y Nucleos Hipercrométicos. Capa basal conservada. Infiltrado
cronico inespecifico en dermis adyacente.

DIAGNOSTICO
Enfermedad de Bowen.
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ACNE Y ANTICONCEPCIONALESBUCALES
Dr. RAUL FACHIN VISO
Dr. MIGUEL CORREA VISO
Dr. MONTSERRAT CAMPS
Presentamos €l estudio de cien pacientes del sexo femenino, mayores de
20 afos de edad, y quienes asistieron a nuestra consulta por presentar

brotes ciclicos de acné, habiendo recibido con anterioridad del 75 por ciento de
ellas diversos tratamientos (locales y generales).

Se hacen agunas consideraciones sobre agunos anticoncepcionales que
administrados por via oral, resultan de gran ayuda en el control de
ciertos tipos de acné en la mujer, igualmente hacemos consideraciones sobre
otros medicamentos del mismo tipo y que producen o agravan dicho acné.
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TIAMFENICOL ENDOSIS UNICA, Per. Os.
TRATAMIENTO MINUTO DE LA SUPURACION URETRAL
Dr. LUISGOMEZ CARRASQUERO

El Tiamfenicol, antibidtico sintético, similar a Cloramfenicol (ver Fig. 1),
es rapidamente absorbida por via gastro-intestinal. Por esta propiedad se ha
ensayado como medicamento en dosis Unica por via bucal. Las
cantidades eliminadas por la orina son quimicamente inalteradas en 75 a
82% de la dosis administrada. Por esta ausencia

OH
’ (H20H 0

NO7- —- — — —CHCH- - -NH = (- — -CHCL:

CLORAMFENICOL

O 2 o
‘ (H: 0
| | I

(Hs1 =502 — == CHCH- - -NH= —C- - ~CHCL:

TIAMFENICOL
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de transformacién latoleranciadel Tiamfenicol ofrece unagran ssguridad a
pesar del parentesco con el Cloramfenicol.

El Tiamfenicol g erce una accion bacteriostética, pero aconcentraciones
elevadas esbactericiday sin los riesgos del Cloramfenicol.

Segun Thayer, cal. la concentraciéon minima inhibitoria (C.M.l.) in
vitro para la N. gonorrhoeae es de 0,25 mcg./ml. El Treponema pallidum
no es influenciado por & Tiamfenicol. Las dosis administradas en € presente
ensayo permiten alcanzar varias veces la C.M.l. para las neiserias y son
insuficientes para ser bactericidas para el Treponema pallidum.

MATERIAL Y METODOS

Producto: T iamfenicol. Tabletas de 250 mgrs. c./u. en frascos de 10.
Enfernmedad: Supuracién uretral (S.U.) agudaen pacientes masculinos de
consulta venereol égica.

Enfermos: Se seleccionaron cien (100) pacientes con Frotis Positivo
(extendidos del pus con diplococos Gram Negativos intra'y extra celulares) de
la consulta diaria entre los meses de enero a julio de 1973. Se descartaron de
esta observacion, veinticinco (25) pacientes. 17 femeninos y 8. masculinos
con frotis negativos, pero que también recibieron ladroga.

Posologia: Diez (10) tabletas, 2,5 mg., de una solavez con unvaso de
agua.

Consulta sucesiva: Los pacientes fueron citados al 2°, 4°, 8°, 16° y 3(°
dia

Ademas, a cada paciente se le practic6 VDRL en é momento de la
consultay alos 30 das. Los resultados del VDRL se entregaban a los 8 dias a
manera de garantizar laasistenciaala consultaparaesacita

Resultados: Fueron catalogados en excelentes y malos: de acuerdo ala
desgparicion total de la S.U. y/o ala persistencia de la misma, alos 2 dias
(48 h.) de haber administrado € medicamento.

Tolerancia: Ha sido excelente la tolerancia del medicamento, no
habiéndose ohservado erupciones ni sintomatologia alguna. No hubo mareos,
nauseas, vomitos, acidez diarrea ni estrefiimiento. No hubo dificultad en la
ingestion de las diez tabletas en unasolatoma,
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de todas maneras se | e hacia énfasis a cada paciente que asi debia
hacerlo, cuando no las tomaba en presencia del médico.

No se practicaron controles hematol 6gicos, hepéticos ni renales o de
otraindole.

Se presentan en tablas los datos y resultados obtenidos en este ensayo
clinico.

Comentarios: Se hace el diagnostico de Supuracion Uretral (S.U.)
cuando € paciente presenta flujo continuo de pus amarillento por la uretra
(ver foto). La gran mayoria de las veces asintomatico y/o acompafiado
de ardor o dolor a orinar, 0o espontaneamente. A cada paciente asi
observado se le tomd una muestra del pus (frotis) para coloracién de
Gram. Los frotis positivos, reportados a los dos dias (48 horas), se
consideran como tinciones de N. gonorrhoeae y/o Mimeae-Herellea, por
lo que seleccionaron para esta observacion. Se consideran Frotis Positivos
cuando se observan diplococos gram negativos intra'y extracelulares. Los
estudios bacteriol 6gicos del pus (cultivo Thayer Martin, Dextrosa, Maltosa,
Oxidasa y Fluorescencia directa) en nuestros pacientes venereol 6gicos, son
muy dificiles derealizar, sin embargo prevalece la impresién que de cada
100 pacientes masculinos con Supuracion Uretral.

Frotis Positivo: 89 a 97 son debidos a N. gonorrohoeae, 3 a 10 por
Mimeae-Herelea

Frotis Negativo: 0 a 1 por Estreptococo gamma, Estafilococo aureus,
Enterococos u otros.

Es interesante sefialar que de los ocho pacientes tratados con frotis
negativo ninguno tenia S.U, sino secrecién muco-purulenta o sero-
purulenta y que de los 17 femeninos, solamente 5 fueron frotis positivo.
Estos 25 pacientes no se incluyeron en el presente trabgjo y la
negatividad de los frotis de la S.U. femenina esta de acuerdo con la
observacion de otros veneredlogos, al igual que la ineficacia del
tratamiento "minuto".

Nuestros pacientes con S.U. desean ser curados perentoriamente, antes de
las 24 horas, y acuden a la farmacia mas cercana o al facultativo para su
medicacién. Con extrema frecuencia estas medidas son totalmente
ineficaces por eleccion de una droga inadecuada, dosis muy bajas o
"resistencia" del germen causal.
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Por otra parte es importante sefialar que después de un tratamiento
eficaz de una S.U., puede persistir una secrecion cristalina mucosa, por un
periodo de 5 a 15 dias. La frotis de estas secreciones deben ser negativos
(tincion de Gram) lo mismo que un cultivo en Thayer Martin. Una medida
terapéutica de gran utilidad, para aliviar la angustia del paciente creyéndose
no curado, consiste en la prescripcién de complejo B por via bucal (p. €.
Berocca-C®, Roche), que al eliminarse por la orina, le imparte un color
amarillo subido, siendo interpretado por el paciente como de "lavado
de las vias urinarias' y curacion definitiva de su enfermedad.

Es creencia general que una vez adquirida la primera S.U. es mas
facil contagiarse por segunda o las veces sucesivas, y también, que el
tratamiento eficaz es en cada oportunidad mas dificil de obtener. Es
asi como se utilizan mayores dosis de un medicamento o drogas nuevas
supuestamente mas activas, con el riesgo consiguiente de ocultar una
sifilis, provocar una uretritis "quimica" por hipertratamiento, producir una
verdadera resistencia del agente causal o curar a enfermo.

En este orden de ideas, hemos ensayado esta droga nueva, Tiam-
fenicol; con la intencion de eliminar rdpidamente esta molestia tan
frecuente hoy en los jévenes urbanos del mundo.

.. Discusion: De los 100 pacientes masculinos con S.U., frotis positivo,
tratados con 2,5 mg. de Tiamfenicol, 88 no tenian S.U. a las 48 horas de
habérseles administrado la droga (ver tablas la y Ib), aunque solamente
90 enfermos acudieron a esta primera cita, 6 fueron observados
asintomdticos (sin S.U.) en otras consultas, 2 persistian conlaSU. y los 4
restantes presumiblemente estaban curados a no volver a médico.
Probablemente una dosis de 3 gm. seria 100% eficaz, y en tabletas de .i
gramo, solamente serian tres ( 3) tabletas. Los seis (6) pacientes, quienes
consultaron entre el 4 « y 82dia referian no tener S.U. desde el segundo
dia -haciendo un total de 94 pacientes cura dos a las 48 horas- y mas
aun se presume que los 4 pacientes sin control también estaban sin S.U.
después de recibir el medicamento, ya que hubieran acudido en alguna otra
oportunidad.

L a secrecion mucosa cristalina post-supuracion, de 5 a 15 dias de duracién,
es interpretada como ocasionada por la inflamacién
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TABLA la

Dosis N° de enfermos Excelentes Malos
250 mgr. x 10
per os. 100 98* 2

Presumiblemente 4 que no regresaron estaban curados.

TABLA |b
RESULTADOS
N° de pacientes
Dia de consulta Excelentes Malos
2d. 88 2
4d. 0
8d. 1 0
No regresaron 4 0
TOTAL 98 2

residual delauretray no por el agente infeccioso, ya que frotisy cultivos
de Thayer Martin practicados al azar fueron negativos.

CONCLUSIONES

1° El Tiamfenicol per os ha mostrado actualmente ser una droga eficaz
en €l tratamiento de la S.U. de pacientes masculinos, en dosis de 2.5
gramos en una sola toma.

2° Latolerancia del medicamento ha sido excelente.

3° Lagran mayoria de los pacientes tratados se encontraban entre los 13
y 30 afios de edad (ver tablall).

TABLA 11
Edades N° de enfermos
13a20 27
21 a30 40
31 a40 23
41 a 50 10
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4° Ladesaparicion delaS.U. fue definitivaalas 48 horas en 8
pacientes de un total de 90.

5° Seis (6) pacientes fueron observados sin S.U. —alos 4 y 8 dias—
pero bien pudieron haber estado asintomaticos (como lo refirieron) desde el
segundo dia. (Ver tabla 1 b).

6° Cuatro (4) pacientes no regresaron ala consulta, considerandoseles
corno curados.

7° Las veces de supuraciones previas no parecio disminuir la eficacia
de la droga. Los resultados fueron malos solamente en dos (2) pacientes:
uno con 4y otro con 5 supuraciones previas. Sin embargo, un paciente con 6
supuraciones previas y dos con mas de 6, estaban asintométicos a las 48
horas. (Ver tablalll).

TABLA 11
Supuraciones Previas RESULTADOS
Excelentes Malos
Por 12 vez 57 enfermos 56 (a) 0
Por 22 vez 21 18(b) 0
Por 32vez 10 10 0
Por 42 vez 6 5 1
Por 52 vez 3 2 1
Por 62 vez 1 1 0
Por més de 62 vez 2 2 0
TOTALES 100 94 2

(@ 1noregresd
(b) 3 noregresaron

8° Lasdrogas més utilizadas por medicacion previa en orden
decreciente de frecuencia, fueron las siguientes: (ver tabla V).
1. Bencetazil ® 6-3-3
2. Kantrex *0,5 gm.
3. ATS (Aureomicina-Triple-Sulfa)
4. Vibramicina®
5. Rifadin ®
6. Otras Penicilinas (300 y 00.000 U.1.)
7. Bencetazil RL.A. (24 M.U.)
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TABLA IV
MEDICAMENTOS PREVIOS

Bencetazil ™ 6-3-3 57 enfermos
Unainyecion 10
Dosinyecciones 30
Cuatro inyecciones 10
Més de cuatro inyecciones 7

Bencetazil R L.A. 34M.U. 2 enfermos
Dosinyecciones 1
Més de 2 inyecciones 1

Otras penicilinas: 3 enfermos
Dosinyecciones 1
Més de 2 inyecciones 2

Kantrex & 05 or. 13 enfermos

Dosinyecciones simultaneas 7
Unainyeccion/d x 3 dias 4
Unainyeccion/dx50  més d. 2

ATS

Aureomicina Triple Sulfa 6 enfermos

Unatableta a dia 1
Dostabletas a dia 1

Cuatro tabletas a dia 2

Seis tabletas d dia 2

Vibramicina® 50y 100 mgr. 6 enfermos

Cinco caps. 50 mgr.

Una toma 2
Cuatrocaps. 100 mgr.

Una toma 4

Rifadin® 150 mgr. 4

Seis caps.: Una toma 3
2 caps. BID x 3 d. 1

TOTAL: Enfermos medicados previamente: 91.

El 91% de los pacientes estuvo medicado previamente. Esta medicacién previa
tampoco parecié disminuir la eficacia del Tiamfenicol.
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P Laasgtenciaa las consultas sucesivas fue decreciendo del 90% a los
dos dias, hasta el .47% alos 30 dias (ver tabla V).

10° Todas las muestras de sangre fueron VDRL no reactivas en la
primera consulta e igualmente de los 47 pacientes quienes acudieron a
los treinta dias.

Este periodo es, sin embargo, muy corto para poder eliminar la
posibilidad de ocultamiento de una sifilis, requiriéndose un lapso de 3 a4
mees.

TABLAV

ASISTENCIA A LASCONSULTAS SUCESIVAS

A los2 dias (48 horas) 90 enfermos
A los 4 dias 78 "

A los 8 dias 70 "

A los 16 dias 50

A los 30 dias 47 "

Nota: De los 90 pacientes observados a los 2 dias, solamente 2 persistian con S.U. De
los restantes 10, 6 fueron observados en otros periodos (4 y 8 dias), y sin
supuracion. Cuatro (4) no regresaron a la consulta; Tres (3) tenian la afeccion por
segunda vez y 1 por primeravez.

11° La secrecion mucosa cristalina post S.U. es muy frecuente en los
primeros dias. En nuestra observacion el 50% de los pacientes la tenian
entre los 2 y 4 dias; desapareciendo en el 47% después del 4? diay
definitivamiento entre el 5° y 15° dia (ver tabla V1).

TABLA VI
SECRECION CRISTALINA (MUCOSA)

N° de pacientes Total

Observados alos: 2d. 4d. 8d. 16d.
12vez c S.U. 14 12 0 0 26
22 vez c S.U. 8 6 3 0 17
32 vezc S.U. 4 2 0 0 6
42 yez ¢ S.U. 1 1 0 0 2
52 vez c S.U. 1 0 0 0 1
6% omés 1 0 0 0 1

TOTAL: 29 21 3 0 53
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12° No seobservaron "recidivas" aun enlos pacientes examinados a los 30 dias
(47 pacientes).

TABLAVII

Diade NUMERO DE PACIENTES

consulta Sec.cristalina Sn secrecion Total

2 dias 29 59 8

4 dias 21 57 78
* Dos persistieron con S.U.

30 dias 0 47 a7

16 dias 0 50 50

8dias 3 67 70

RESUMEN

Se ensaya €l Tiamfenicol en dosis Unica, per os (tratamiento "minuto")
de 2,5 gr., en € tratamiento de 100 pacientes masculinos con supuracion
uretral (S.U.), frotis positivo, comprendidos entre las edades de 13 y 50 afios.
Los resultados pueden ser catalogados como excelentes en cuanto a la
desaparicion de la S.U en 48 horas, la ausencia total de recidivas y a la
toleranciade ladroga.

Ademas en este trabgo se compilan en tablas, las edades de los
pacientes, |as veces de supuraciones previas, |os medicamentos recibidos por
automedicacién o por prescripciones anteriores, la frecuencia de asistencia a
las consultas sucesivas y la incidencia de secrecién mucosa cristalina
residual einmediataalasupresion de la Supuracién Uretral.

SUMARY

The author presents results of suppresion of Urethral suppuration (S.U.)
(purulent urethral discharge) with a synthetic antibiotic: Thiamphenicol
(similar to Chloramphenicol) in a single dose of 2.5 gm. per os, in one
hundred (100) male patients from 13 to 50 years old. Extensions (smear)
from pus were with gram negative intracellular dipacocci (N. gonorrhoeae
and/or Mimeae- Herellea). After 48 h.: 88 patients were free of discharge
and 6 were without symptoms after 4 to 8 days. Only 2 patients did not
have benefit from the drug. Four patients failed to return to follow up.
Patients were observed at 2, 4, 8, 16 and 30 days. No recurrences were
observed. Tables of the different data obtained during the clinical investigation
are presented.
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MICETOMA POR STREPTOMYCES SOMALIENSIS
PRIMER CASO ENEL ESTADO ZULIA (VENEZUELA)

Dr. HERNAN VARGASMONTIEL

DEFINICION

Los Micetomas son tumores inflamatorios cronicos de larga evolucién,
caracterizados clinicamente por € aumento de volumen de la parte afectada,
formacion de fistulas y produccion de pus, el cual arrastrahaciael exterior
el parasito, cuyos micelios entrelazados y agrupados forman granos de color,
dimensiones'y configuracién variable, de acuerdo con la especie infectante.

HISTORIA

La historia de los micetomas parte de dos raices diferentes: por
una parte, la India, con los médicos coloniales; y por la otra, Europa;
ambas raices confluyen en un solo tronco mediante los trabajos de
Chalmersy Archibald (1917).

Por el correr del afio 1714, los misioneros de Pondichéry, describen
una enfermedad que parece corresponder a los casos que hoy conocemos
como "micetomas’. También Dupuytren, en Francia (1797), efectda una
amputacion de pie por un posible micetoma. En 1842, Gill describe en
Madura (India Meridional), una afeccion de localizacion en los pies,
frecuente en esas zonas y difundida posteriormente por Colebrook, su
sucesor, como "Pie de Madura'. En 1845, Godfrey describié en un caso
granos de color negro y Ballingall reconocié en otro caso, granos
amarillos.

Vandyke Carter descubre la naturaleza micética de esta afeccion en
1857, y en 1860, propone el término de "Micetoma", el cual se ha
mantenido hasta nuestro tiempo.

Fue Rustomj, en 1858, el primero que separa dos variedades de
micetomas de acuerdo con € color de los granos observados en las lesiones,
dividiéndolos en granos negros y amarillentos.
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En 1906, Pelletier descubre la variedad de granos rojos en un indigena
de Senegal.

E. Pinoy (1913), propuso distinguir la "Actinomicosis" producida por
Actinomyces y Nocardias de los "Micetomas Verdaderos"', causados por
hongos cuya sola caracteristica comin es la de tener hifas de mayor
diametro, septadas y con membrana neta circundando las células.

A. J. Chalmersy R. G. Archibald (1916-1917), crearon el término de
maduromicosis para designar los micetomas ocasionados por hongos
verdaderos.

CLASIFICACION Y ETIOLOGIA

Desde este punto de vista podemos afirmar que el micetoma es un
verdadero sindrome, pues es causado por una gran variedad de hongosy
actinomicetales.

Dentro de los Actinomicetal es que causan micetomas encontramos tres
géneros. Actinomyces, Nocardia y Streptomyces. Dentro del género
Actinomyces, encontramos A. israeli, agente de la Actinomicosis, la cual
puede manifestarse clinicamente en forma variable, de acuerdo con el
organo atacado, pero en forma cérvico facial se asemeja totalmente a un
micetoma cérvico facial, pues encontramos todas las caracteristicas, como
son: deformidad, fistulas y formacion de granos.

En el género Nocardia, se agrupan: N. brasiliensis, N. asteroides, N.
caviae; y dentro del género Streptomyces, S. madurae, S. pelletieri, S.
paraguayensisy S. somaliensis.

Los hongos verdaderos productores de micetomas, son: Madurella
mycetomi, M. grisea, Allescheria boydii (Monosporium apiospermum),
Phialophora j eanselmei, Cephalosporium recifei, C. granulomatis, C.
falciforme, Curvularia lunata, C. geniculata, Phyrenochaeta romero;j,
Leptosphaeria senegalensis, Neotestudina rosatti, Fusarium solani,
Aspergillus nidulans, A. bouffardii y Penicillium mycetogenum.

Las dos Ultimas especies nombradas son de dudosa autenticidad y los
sinénimos de las especies de Cephal osporium requieren mayor estudio critico;
especies adicionales han aparecido en la literatura médica, pero no han
sido totalmente evaluadas.
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Chalmersy Archibald clasifican los micetomas en dos grupos:

) MADUROMICOSIS:
a) de granos negros
b) degranosblancosy amarillos
C) de granosrojos.

I1) ACTINOMICOSIS:
a) de granos negros
b) de granos amarillos
¢) de granosrojos.

Esta clasificacion también fue objeto de criticas, principalmente por
Boyd y Crutchfield, quienes querian incluir solamente en los micetomas las
lesiones de miembros, principalmente los inferiores.

Otros han seguido una clasificacion topogréfica, principalmente Negroni,
quien en su monografia sobre micetomas los agrupa en: 1) Actinomicosis
cérvico facial; 2) Actinomicosis toréacica; 3) Actinomicosis abdomino-pelviana;
4) Actinomicosis del sistema nervioso central; 5) Actinomicosis de los
miembros y osteo-articular; y 6) Actinomicosis cutanea y de los 6rganos
abdominales.

Una clasificacion clinico-etiologica propuesta por Borelli en 1959 agrupa
los micetomas teniendo en cuenta el color delos granosy a agente causal,
ya sea actinomiceto (microsifonado), o eumiceto (macrosifonado) ;
refiriéndose a término de microsifonado a que € didmetro de la hifa sea
menor de 1 micray el macrosifonado, mayor de unamicra

Las caracteristicas de los granos en los tgjidos y € cultivo de ellos
macro y microscopicamente, difieren de acuerdo con las especies aisadas, pero
muchas caracteristicas clinicasy epidemiol dgicas son comunes a todas.

EPIDEMIOLOGIA

Los micetomas tienen una distribucion mundial, predominando en
areas tropicales y sub-tropicdes y particularmente en el Africa, con
localizaciones geograficas especiales.

Asi tenemos que |os agentes de mayor importancia, sguen lass-
guientes zonas de predominio:
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Madurella mycetomi: Es frecuente en Africa, Asiay América

M. grisea: En América, Asiay Africa

Leptosphaeria senegalensis: En Africa Occidental

Pyrenochaeta romeroj: Africa, Américay Asia

Neotestudina rosatti: Africa Oriental, especie rara

Nocardia brasiliensis: América, Africay Europa

N. asteroides: Diseminado en todo el mundo

N. madurae: América, Africay Asia

N. pelletieri: Africa (principalmente Africa Oriental) y América.
Streptomyces somaliensis: Africa (principalmente Africa Oriental), Américay
Asia.

Ademas, desde el punto de vista epidemioldgico, influyen: el medio
ambiente, estando favorecidos por climas de temperaturas elevadas y en los
que alternan estaciones secas y humedas; asi como en éreas de precipitaciones
entre 50 - 1.000 mm. y sobre todo de 50 - 500 mm.

El micetoma no es contagioso, infectdndose por implantacion sub-
cuténea, accidental, traumatica por espinas o astillas u otros elementos
punzantes, portadores de un agente patégeno, de fuentes saprofitas del
medio ambiente.

Aunque el micetoma es raro y esporadico, en la mayor parte del mundo, a
excepcion del Africa, no esta en relacion con la presencia del agente en una zona
determinada; asi vemos que A. Boydu, es frecuente en € suelo de las zonas
Oriental, Central y Norte de EE.UU. y Canadd, pero los casos causados por este agente
en esas zonas son raros; posiblemente existen factores determinados que jue-
gan papel importante en la frecuencia de la infeccion.

A. boydii, M. mycetomi, Curvularia geniculata, Cephalosporium spp.,
Leptosphaeria senegalensis, Neotestudina rosatti y los actinomicetales
Nocardia asteroides, N. brasiliensis y S. pelletieri, han sido aislados de
espinas, vegetales y suelo. Esos aislamientos, |os patrones epidemiol 6gicos de
los micetomas y la habilidad de esos hongos de crecer en el laboratorio
sobre suelo que contenga materiales organicos, sostienen el concepto de que
el suelo y los depdsitos de materias organicas son su habitat natural.

CLINICA

L os micetomas se agrupan en un sélo tipo clinico, estando en re-
lacion con el agente, la localizacién anatomica, edad de las lesiones,
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tratamiento previo y alaforma, tamafo y color de |os granos.

La enfermedad ataca generalmente las extremidades inferiores; con menos
frecuencia € tronco y ocasionamente las manos y otras partes del cuerpo,
aunque la lesion puede aparecer en cuaquier area del organismo expuesto a
traumas, con o sin historia de una lesién precedente o herida.

La primera lesion puede ser una pequefia papula, un pequefio nédulo,
generalmentefijo y adherente; una zona endurecida; 0 un asceso.

La enfermedad progresa lentamente, originandose abscesos que comunican
unos con otros por tuneles, con periodos de remisiones o recaidas.

El cuadro clasico de hinchazén y deformacion anfractuosa puede
desarrollarse en meses, pero generalmente lo hace en muchos afos.

Mientras la infeccion se va extendiendo en profundidad en los tejidos, |os
muisculos, los huesos, la fascia, los tendones, pueden empezar a ser
invadidos por el proceso, transformandose la parte afectada en una masa
globosa, deformada, dos o tres veces mas voluminosa que € tamafio normal,
algunos refieren hipertermia local, hiperhidrosis de las regiones afectadas e
hipertricosis.

La piel se torna descolorida, pdida, sembrada de escaras, con
formaciones nodulares y multiples desembocaduras de trayectos fistulosos; la
piel sin embargo no pierde su sensibilidad. Es a nivel de estas
desembocaduras fistulosas, de donde después de fuerte presién podemos
extraer los granulos o granos caracteristicos de la enfermedad, arrastrados por la
secrecion; ésta puede ser sanguinea, purulenta o sero purulenta. En los
planos superficiales puede haber infeccion bacteriana externa e intensa,
pero los tgidos profundos tomados por biopsia, se encuentran libres de
bacterias.

Los huesos al ser atacados se reblandecen y pueden ser reemplazados
por grandes cavidades limitadas y a veces rellenos por tejido conjuntivo
neoformado.

En Venezuela el estudio de las micosis profundas comenzé en 1908, con
dos publicaciones sobre actinomicosis por |os doctores Simoén Montiel Pulgar
y Manuel Fonseca. Segin Rafadl Rangel, la
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primera observacién hecha en Venezuela sobre actinomicosis, corresponde al
doctor Simon Montiel Pulgar en el Estado Zulia.

El primer caso de maduromicosis corresponderia en 1909, a Rafael
Rangel, segun referencia de Risquez, y la primera publicacion de granos
negros, corresponderia a Pino Pou, en 1917.

En el Estado Zulia, en 1923, J. B. Jiménez y, en 1925, H. Cuenca
publican casos de actinomicosis; en 1927,. Cuenca publica un caso de
micetoma a granos blancos de un caso de Paraguana (Edo. Falcdn).
Posteriormente aparecieron otras publicaciones. O'Daly (1938) ; Potenza
(1944) ; Convit y cols. (1950) ; Sdasy Bordli (1955) ; Maberti y Bordli
(1956) ; Alarcon y cols. (1957) ; Reyesy Bordli (1957) ; Veutini y cals.
(1957) ; Banola (1958) ; Battistini y cols. (1958) ; Bordli (1959)
(Pyrenochaeta romeroj).

En 1961, G. Rincdn y cols., publican el primer caso de micetoma a
granos rojos en un pescador del Lago de Maracaibo, aislandose S.
pelletieri.

En 1961, Bordli revisa los casos de micetomas publicados en la literatura
nacional, logrando reunir 37 casos de micetomas publicados, prevaleciendo:
Nocardia brasiliensis, 9 casos, Streptomyces madurae, 7 casos, Madurella
grisea, 8.

En 1964, Albornoz publica un caso debido a Cephal osporium recifei.

Ya vimos en la clasificacién expuesta, que los micetomas se agrupan
en: Micetomas Actinomicéticos y los Micetomas Micdscos o Maduro
micésicos. Los Actinomicetales principamente, los géneros Nocardia vy
Streptomyces, vienen continuamente cambiando €l numero de especies
incluidas, considerando los Ultimos afios, vemos que, en 1955, Gonzdlez
Ochoa y cols., proponen trasladar las especies madurae y pelletieri, a
género Streptomyces, debido a que no fragmentan, no son écido-alcohol
resistentes y producen formaciones con aspecto de conidias, ya en 1943
Waksman y Henrrici, en una nueva clasficacion de los Actinomicetos,
agruparon por primera vez la especie pelletieri dentro del género
Streptomyces.

En 1967, Ruth Gordon, anuncia las modificaciones en el género
Streptomyces, sacando nuevamnete de este grupo a las especies madurae y
pelletieri.
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Tres afios mas tarde, Ajdlo y cols., Gordon y Mariat, aceptan que sdlo
debe de quedar en el género Streptomyces, la especie somaliensis, debido a su
comportamiento bioquimico, mitolégico y por sus afinidadestintoriales.

Snignorar d nuevo criterio bioquimico de la clasificacion genérica de los
Actinomicetos, basada en los componentes de la pared celular y el hallazgo
de un nuevo azlcar: madurosa, en la pared celular de agunos de élos por
Lechevalier y cols, en 1970, creando € género Actinomadura, agrupando en
este género las especies madurae y pelletieri, denominandose por lo tanto,
Actinomadura madurae y Actinomadura pelletieri.

En este articulo mantendremos €l criterio clésico de agrupacion de los
micetomas en los géneros Actinomyces, Nocardiay Streptomyces.

En las siguientes tablas, se aprecian las caracteristicas morfoldgicas y
tintoriales de los granos de los agentes de micetomas actinomicéticos (1) y
las propiedades biogquimicas de |os agentes de micetomas actinomicéticos (11).

Especies del género Nocardia contienen una preponderancia de éacido
mesodiaminopimélico en la pared celular, en contraste a mayor
constituyente en la pared celular del Streptomyces, que es € &cido L. L.
diaminopimélico.

Casos de micetomas causados por Streptomyces somaliensis han sido
descritos en diversas regiones del Africa, como Chad, Etiopia, Somalia
Francesa, Malagasy, Mauritania, Nigeria, Senegal, Somalia, Sudeste de Africa,
Sudén y Tanzania.

Fuera del Continente Africano, han sido descritos micetomas por S.
somaliensis en otras zonas: en 1963, Nurti y Fadmavath describen los
primeros tres casos de la India; en 1968, Klokke, Swamidasan, Anguli y
Verghese publican siete nuevos casos en el Sur de la India; y Grueber y
Kumar en 1970 comunican cuatro casos en Punj ab (India).

En el Continente Americano se conoce una publicacion de 1920, por
Y asbek, el cual constituiria € primer caso americano, aungue existen ciertas
divergencias en la demostracion completadel cuadro.

En 1961, Latapi y cols., publican el primer caso extra-africano y
mexicano con cultivo positivo de Streptomyces somaiensis, locdizado en la
mano.
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Especies

N. asteroides (*)
N. brasiliensis (*)
N. caviae

S. madurae

S. pelletieri

S. somdliensis

Color
blanco
blanco
Blanco
Blanco
Rojo

blanco

TABLA |

(de Ajello, modif.)

Tamafio
15-200u
50-500 u
15-200 u
1-5mm
150-500 u

0,5-3 mm

(*) Los granos de estas tres especies son

Especies

N. asteroides
N. brasiliensis
N. caviae

S. madurae
S. pelletieri

S. somaliensis

Acido
Resist.

+ + +

Reacciones tintoriales

Micelio del grano de estas tres especies son
&cido resistentes; particulas de hematoxilina
positiva dentro de los granos.

No &cido resistente. Hematoxilina fuertemente
positiva en la corteza.

No é&cido resistente. Todo el grano hematoxi-
lina positiva.

No &cido resistente. Cemento bematoxilino
negativo. Filamentos, bacilosy cocos po-sitivos.

TABLAI

Digest Digest. Produc. Produc.acido  Produc.acido
caseina.  xantina  Hipoxant. con arabinosa con xilosa

+

+ o+

+ 4+ + +
'
.

En 1966, Lavalle presenta una estadistica de 119 micetomas
estudiados en el Laboratorio de Micologia del Centro Dermatol 6gico
"Pascua’, de 1955 a 1965, encontrando tres casos por S. somaliensis.

En 1971, Latapi y Ortiz hacen una revisién de los casos
mexicanos publicados hasta esa fecha y logran reunir ocho casos de
micetomas por S. somaliensis.
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En 1968, Ajelloy Basom publican un caso en un hombre de origen mexicano,
originario de Chihuahua, estudiado en El Paso, Texas.

En Venezuela se conoce un caso de Borelli, con diagnostico por
histopatologia, de 1950, mencionado en la encuesta de Mariat (1963 ) y un caso
presentado por Zamora y Barroeta, con ocason del VIl Congreso Ibero-
Latinoamericano de Dermatologia, efectuado en Caracas en diciembre de 1971.
Ademas tenemos conocimiento de otro caso estudiado y diagnosticado
histopatol 6gi camente en Barquisimeto, no publicado.

El presente caso constituye el Ultimo por Streptomyces somaliensis encontrado en
Venezuela, asi como el primero en el Estado Zulia

CASO CLINICO

Se trata de un paciente masculino, de 51 afios de edad, natural de Cojoro, en
la Gogjira Venezolana, situada a orillas del mar en el Golfo de Venezuela, area
de vegetacion xerofila.

Desde hace dos afios y medio aproximadamente, comenzé a presentar lesion
en la union del tercio medio e inferior de la cara anterior de piernaizquierda, la
cual se haextendido progresivamente hasta alcanzar € estado actual, cuando se presenta
formando placa tumoral de 14 cm. en sentido vertical, por 15 cm. en sentido
transversal, abarcando la cara anteroexterna de la pierna, a nivel del tercio medio
e inferior.

Dicha placa tumoral; de bordes infiltrados, lisos y netos, se encuentra
sembrada de elementos nodulares de diferentes tamafios, predominando principa mente
en laparte central.

Tanto las lesiones tumorales individuales, como la placa en general,
presentan una consistencia dura y lefiosa, apreciandose ademas discretas y pocas
papulas ligeramente blandas o depresibles, siendo de estos puntos de donde se
pudieron obtener pequefios granos blancos.

En la lesion tumoral, précticamente no se aprecian trayectos fistulosos
abiertos, pero el paciente informaba la apertura periodicay espontaneade lalesion
para dar salidaamateria purulento.

El examen clinico restante dio resultados normales.

Estudio Radioldgico: (Realizado en el Servicio de Radiologia del Hospital
Central "Dr. Urquinaona" de Maracaibo). Estructura 6sea
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Fig. 1.—Micelor, por Streptornyces somaliensis localizado en
cara antero-externo de pierna.

sin lesiones; aumento de volumen de partes blandas en tercio medio de pierna
izquierda.

Estudio histopatoldgico: (Redlizado en e Servicio de Anatomia
Patolégica del Hospital Universitario de Maracaibo; Jefe de Servicio: Dr.
Franz Wenger).

Informe MacroscOpico: Se aprecia fragmento de lesion tumoral de
consistencia dura, superficie externa lisa. Informe microscopico: Piel con
engrosamiento de la capa cérnea, mostrando en la pro-
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fundidad un absceso con fuerte infiltracion leucocitaria de la membrana
piégena, habiendo entre los ncutréfilos, muchos eosinéfilos y plasmocitos.
Ademas existen granos de un material que no se tifie en general con la
hematoxilina, aunque en las partes periféricas existen filamentos finos en
disposicion aproximadamente radial y débilmente tefiidos con hematoxilina;
los granos son negativos a las coloraciones de PAS, GROCOTT y Ziehl-
Neelsen. En coloracién de Gram, se observa tincion débilmente positiva en
los granos, los cuales por consiguiente, son del tipo Actinomyces. Para un
diagndstico de precisién debe practicarse estudio micol égico.
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Diagnéstico: Piel de pierna. Granuloma compatible con micetoma.

Estudio mitolégico: El estudio micoldgico no fue nada fécil, debido a
la dificultad de aislar la cepa en los primeros intentos, por su
contaminacion bacteriana.

Examen directo: Los granos pequefios y de color blanco, no fluian
facilmente de la tumoracion, sino que era necesario gercer fuerte presién para
ello; dichos granos eran de un didmetro menor de 1 mm., lisos, duros, no
dejandose aplastar por la laminilla, s6lo se lograba ablandarlos después
de unos 10 dias de estar sumergidos en KOH al 20 %.

Microscopicamente no se aprecian clavas en su periferiay sus bordes
son bastante regulares. En los cortes tefiidos se pueden apreciar grietas de
diferente ancho, dispuestas en forma irregular y variables en numero de
un grano a otro, dando la impresion de que existiera entre ellas una
sustanciatipo cemento.

Las dimensiones de los granos, medidos microscopicamente, después de
coloreados, eran variables, a saber: 150 x 105 u, 375 x 225 u, 300 x 225 u, y 750
x 450 u.

El cemento de dichos granos no toma hematoxilina. Con la
hematoxilina-eosina, se aprecian discretos filamentos finos, parcialmente
ramificados, diseminados por el grano; en cambio, con la coloracion de
Gram, se aprecian estos elementos en la cercania de |a periferia

Cultivo: El cultivo con material procedente de los puntos fluctuantes y
pasado previamente por solucién salina, para efectuar lavado de los
granos, se efectué con Sabouraud y en medio casero, manteniéndose los
medios estériles o contaminados con bacterias en cuatro siembras diferentes,
con un total de 32 tubos sembrados, incubados a28'Cy37° C.

En la quinta oportunidad, a 289C y en medio casero sin antibidtico,
comenzaron a aparecer colonias plegadas, cerebriformes, de color crema y
posteriormente, zonas de discreto crecimiento aterciopelado blanquecino; al
cabo de un tiempo pudimos observar puntos de coloracion mas intensa,
hasta parda.
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Fig.3—Grano de Streptomyces somal tensis mostrando estrias tlplcas debi do a cemento )
del grano. Hematoxilina negativa. 450x

Fig.4— Streptomyces somaltenss Detalledel mi cello en Iaperlferladel greno
Coloracion de Gram. 950x
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Microscépicamente se observan hifas delgadas de menos de una micra de
diametro, asi como algunas enrolladas 0 semejando espirales; ademas de cadenas
deconidias.

Fig. 5.-Cultivo de Streptonzyces sonzali,vzsis.

Propiedades bioquimicas: Esta cepa digiere la caseina, pero no lo hace
con la xantina e hipoxantina. La produccion de &cido es negativaen medios
con arabinosay xilosa.

Teniendo en cuenta el estudio micolégico, tanto al examen directo
como a cultivo, propiedades bioquimicas y caracteristicas tintoriales y
morfolégicas del grano, se concluye en que se trata de Streptomyces
somaliensis (Brumpt 1906), Chalmers y Christopherson, 1916, Wakman y
Henrici, 1948.

Sinonimia: Indiellasomaliensis, Brumpt, 1906. Discomyces somaliensis,
Brumpt, 1913. Nocardia somaliensis, Chamersy Christo

pherson, 1916. Streptothrix somaliensis, Miescher, 1917.
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Fig. 6.-Digestién de la caseina. Halo positivo alrededor del inéculo.

COMENTARIOS

El presente caso constituye el cuarto caso de micetoma por Strep-
tomyces somaliensis en Venezuela, aunque de ellos solamente en dos se
ha podido aidar € agente causal, siendo los otros dos casos diag
nosticados por histopatol ogia.

Igualmente, de los ocho casos mexicanos conocidos hasta ahora, solo
en cuatro se logré aislar e agente causal; asi como en € caso americano de
origen mexicano. Lo cual nos daria un balance de siete cultivos positivos
en los trece casos de laliteratura americana

Streptomyces somaliensis se encuentra en el Africa, en regiones secas y
desérticas, que son comunes a todas las regiones donde hasta ahora se ha
encontrado; la presencia de un caso en lazonadel oasisal sur de Algeriay
su ausencia al Norte del Atlas, viene aconfirmar esa ecologia estricta.
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Latapi hace notar que los casos mexicanos son frecuentes en las zonas
aridas, desérticas y semi-desérticas, en regiones donde € clima es comparable a
africano.

Nuestro caso era originario y residente de Cojoro, en la Gugira
Venezolana, region situada a orillas del mar y zona sumamente érida, 400 mm.
de precipitacion anual, vegetacion xerdfilay temperatura elevada, situada entre
los paralelos 11 y 12 de latitud norte, los cuales pasan igualmente por
el sur de laIndiay la parte central del Africa, donde se han descrito un
gran nimero de casos.

Clinicamente cabe descartar la apariencia de las lesiones de consistencia
dura, lefiosa, poco exudativa'y con formacion de escasos abscesos; asi como
con aparente menos trayectos fistulosos que los que se acostumbran a
observar en micetomas por otras especies entre nosotros.
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LOBOMICOSIS ORIUNDA DEL SUD-OESTE DEL LAGO
DE MARACAIBO
PRIMER CASO EN EL ESTADO ZULIA (VENEZUELA)

HERNAN VARGAS MONTIEL

En 1931, Jorge Lobo describe una nueva entidad que él denomina
nueva forma de blastomicosis en un paciente originario del Estado de
Amazonas (Brasil). En 1938, A. Fialho, describe un segundo caso de la
nueva afeccion y la denomina Blastomicosis de tipo Jorge Lobo, en
homenaje a su descubridor.

Esta afeccion se mantuvo en forma exclusiva en la regién Amazdnica
del Brasil desde su descripcion en 1931 hasta 1950, cuando Trejos &
Romero, describen el primer caso en Costa Rica. Posteriormente, en 1955,
Herrera describe el primer caso en Panama, y en 1957, Campo Aasen,
describe el primer caso venezolano; posteriormente han aparecido casos en
Guayana Francesa, Colombia y Surinam. Domingos Silva, revisa la
literatura médica mundial con respecto a la Lobomicosis y publica en 1972
un total de 85 casos, recogidos hasta febrero de 1971. De estos casos, 20
fueron publicados fuera del Brasil, distribuidos de la siguiente manera: 7 en
Surinam, 4 en Guayana Francesa, 2 en Colombia, 1 en Costa Rica, 1 en Panama
y 5 en Venezuela. El mismo Silva, en 1973, publica 8 nuevos casos de Para
(Brasil). Baruzzi publica en 1973, 15 casos entre los indios "caiabi" que
habitan en el area indigena reservada del Parque Nacional de Xingu (10 de
éstos descritos en publicacion previa).

En Venezuela se conocen 5 casos autdctonos y 1 caso experimental
que se describen a continuacion, constituyendo éste el 6+ caso de infeccion
espontanea.

DESCRIPCION DEL CASO

Se trata de un paciente del sexo masculino, de 69 afios de edad, de
profesion agricultor y ganadero, el cual ha vivido siempre en la region
correspondiente a la parte Sud-Oeste de la Cuenca del Lago de
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CasoN° Sexo Afios Localizacién Origen Autor

Evol.
1 M 6a Orgaizquierda Gran Sabana(Cuenca  |. Campo Aasen
Orinoco) (1957)
2 M l4a  Orejaderecha Region delaParagua- Convit & Escuder
Rio Paragua - afluente  (1958)
del Caroni(Cuenca
Orinoco)
3 M 10a Pie, pierna, rodilla Reyes, O. - Goihman,
derecha, dedos Maripa, El Caura M.y Goldstein, C.
de manosy ante (Cuenca Orinoco) (1961)
brazos.
4 M 4a Rodillaizquierda Gran Sabana, margenes Battistini, F, Jover, S
del Rio Paragua Perfetti, O. (1966)
(Cuencadel Orinoco)
5 M la Lado derecho del Mérgenes del Rio Battistini, Jover y
cuello Carona (Cuencadel Perfetti (1966)
Orinoco)
6 CASO EXPERIMENTAL EN HUMANO A NIVEL DE Borelli, D. (1962)
RODILLA IZQUIERDA
7 M 7a Miembros superio-  Cuencadel Lago de Vargas, H. (presente
reseinferiores Maracaibo articulo)

Maracaibo (Estado Zulia, Venezuela), en las poblaciones de Machiques,
Casigua del Cubo, Santa Barbara, Bobures, Encontrados y El Vigia

Desde el punto de vista epidemiolégico, como dato complementario,
debemos de hacer notar que este paciente durante los afios 19521958,
estuvo trabajando en cafios, ciénagas, rios y aguas estancadas o detenidasy
siempre en las zonas ya mencionadas del Sud-Oeste del Lago de Maracaibo y
como €l mismo refiere, en muchas ocasiones sin la proteccion del calzado.

Hace ocho afios comenz6 a presentar tumoraciones duras indoloras a nivel
de la planta del pie izquierdo, refiere ademas que dicha lesion no dejaba
salir secreccion alguna, asi como tampoco llegé a ulcerarse. Consulté con
facultativo el cual le recomendd extirpacion de lalesién, siendo intervenido
quirdrgicamente para €llo; presentando recaida posterior a cabo de dos
afos, cuando comienzan a aparecer nuevamente las lesiones al mismo nivel
y apareciendo también lesiones a nivel de la
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region maleolar interna de pie derecho en forma de lesiones nédulo-tu-
morales, de consistencia lefiosa, algunas de ellas cubiertas de escamo-
costras que nos recordaban a las lesiones de cromomicosis, dichas lesiones se
extendieron hacia tercio medio e inferior de la piernay posteriormente se
ulceraron, alcanzando para la fecha a formar gran lesion ulceross
granulomatosa profunda, la cual abarca el tercio inferior de la pierna a
nivel de su cara anterior.

Desde hace dos afios comienza a presentar lesiones nodulares, dgunas lisas,
otras cubiertas de pid aparentemente sana, de localizacion subcutanea y otras
escamo costrosas, todas ellas de consistencia lefiosa o pétrea, localizadas en
antebrazo izquierdo a nivel de su cara externa 'y desde hace un afio viene
presentando lesiones a nivel del dorso de lamano del mismo lado.
MICOLOGIA

Examen a fresco del material proveniente tanto de las lesiones. escamo-
costrosas, como de las lesiones nédulo-tumorales y de la ulceracion y tratadas
con solucion de NaOH al 20%, con o sin la adicion de tinta Parker, nos
muestra la presencia de gran cantidad de elementos redondos, hialinos,
birrefringentes, de 8/9 micras de diametro, aisados 0 agrupados en grupos
de nimero variable o en forma de cadenas.

COMENTARIOS

Aparte de ser el sexto caso oriundo de Venezuela, quiero hacer
destacar laimportanciadel caso en relacidn a ciertos problemas de gran valor en
el conocimiento de esta enfermedad, como es € conocimiento vy
esclarecimiento de la reservaria de la Lobomicosis. Este caso no resuelve
muchos de los problemas ligados a la epidemiologia, patogeniay tratamiento de
la Lobomicosis: s6lo contribuye a conocimiento de la distribucion
geografica.

Sabemos e misterio que entrafia € agente etiologico, asi como los
elementos que se vienen tejiendo con el afan de discernir en lo posible
acerca de la nomenclatura de la lobomicosis, lo cuad ha sido comentado
ampliamente por Borelli, Ilegando a la conclusién oportuna de designar
agente de lalobomicosis con la palabra L obomyces".

La reservaria de la lobomicosis, comprende areas del continente con
rios yuxta-ecuatoriales (10" latitud) que recorren areas por debajo de los 200
metros, con pluviometria superior a los 2.000 mm anuales y una temperatura
promedio anual superior alos 24’ C.
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La importancia de la pesquisa epidemioldgica y el conocimiento de
dichas zonas, nos permite hacer deducciones futuristas, aun sin haberse
comprobado casos clinicos en dichas zonas. Asi Borelli en sus comentarios
acerca de dos casos colombianos de lobomicosis publicados por Pefia (1967
), a no coincidir dichos casos desde el punto de vista epidemiolégico o
geografico con la hipétesis de la reservarea, se hace la siguiente pregunta:
¢Como podemos conciliar estos datos geograficos con la hipotesis arriba
enunciada? Dedicando un aparte para relacionar las regiones geograficas
de donde provenian dichos casos con areas de Venezuela, uno de |os casos
podria relacionarse con la region del Orinoco, a cuya cuenca pertenecen
las zonas en las cuales se han descrito todos los casos venezolanos y el
otro caso con la regién del Sud-Oeste del Lago de Maracaibo, que por su
condicién geogréfica podria corresponder a una reservaria de la
lobomicosis; y continuando se lee:

... podra conducirnos a reconocer un indicio de la existencia de una
provincia de la reservarea de la lobomicosis en la parte Sud-Oeste del
Lago ¢, Maracaibo, cosa que los datos climatol 6gicos vienen anunciando".

Ahora bien, un hecho viene a realzar esta hipétesis de la reservérea,
como es, el hallazgo de un caso autoctono de lobomicosis en un paciente
proveniente de esa region del Sud-Oeste del Lago de Maracaibo, que
como sabemos mantiene temperaturas por encima de 249C y una alta
pluviometria.

Es posible, que exista en la nueva region de la reservarea condiciones
comunes con las otras, tal vez una sola condicién comun con ellas, esto
realzaria su valor indicativo.

Con el hallazgo de la lobomicosis, en mamiferos acuéticos de la
corriente del Golfo de México, se impone |la necesidad de acopiar todos |os
datos obtenibles sobre distribucion y enzootia de los mamiferos acuaticos
de lareservérea.

RESUMEN
Se hace una revision de los casos venezolanos publicados y se presenta un
nuevo caso que viene a constituir el séptimo venezolano, incluyendo el
experimental en el humano.
Se hacen consideraciones epidemiolGgicas concluyéndose en el co-
nocimiento de una nueva region de la reservarea para la lobomicosis en la
region del Sud-Oeste del Lago de Maracaibo.
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Fig. 1.-Lesiones de antebrazo, aspecto nodular-gueloideano

Fig. 2.-Clinica (detalle)
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Fig. 1.-Clinica (detalle)

Fig.2 .-Clinica (detalle)
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Fig. 5.—Lobomicosis Ex. Directo —(100 x)

Fig. 6.-Lobomicosis Ex. Directo (450 x)
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DISCUSION
SESION DE TRABAJOS LIBRES "B" Jueves

Dr. MANCERA:

En el trabajo de supuracion uretral, un problema agudo, y nosotros
por disciplinay metodologia a hablar de supuracién sacamos estadisticas de los
gérmenes que estan causando la supuracion y aunque es un problema
medular, tedrico al hacer la presentacion de esos gérmenes, primero por
su frecuenciay por su resistencia a los diversos antibi6ticos, me queda la
duda hablando de supuracién uretral a qué gérmenes se refieren y como
|legan a hacer una estadistica para establ ecer |a relacion de cada caso.

Dr. GOMEZ CARRASQUERGO:

Entendemos por supuracion la que huye, eliminacion continua de pus por
la orina, hacemos un frotis con coloracién de Gram e interpretamos que
cuando hay diplococos intracelulares gram negativos los consideramos
como gonorrea, Neisseria gonorrae. El paciente con supuracion uretral 1o que
desea es la inmediata detencion de su supuracion, el mismo dia de su
consulta. Lo importante de este trabajo esque alas48 horas, sempre hemos
tenido buenos resultados, € paciente ya no tiene supuracién uretral, no hay
supuracion uretral, 0 sea que probablemente algunos pacientes que diminen la
supuracién uretral alas 24 horas, pero como tenemos el control a los dos
dias, cuando se presentan no tienen supuracion uretral, estén curados. Creemos
nosotros si observamos la presencia de consulta de los pacientes a las
citas sucesivas es porque la mayoria estq curado cuando no vuelve a
consultar. En la revision podemos decir asi a los dos dias 50%, alos 30
dias 47%, eso permite concluir que € paciente unavez detenida o eliminada
Su supuracién no vuelve a control, no se molesta ni siquiera aver lo que
paso, porque no esta enfermo y si comparamos esto con las veces en
gue el paciente ha tenido la supuracion y para lo cua tiene que
consultar observamos lo siguiente: por primera vez 57%, por segunda vez
21%, por tercera vez 10%, por cuarta vez 6%, por quinta vez 3%, por
sextavez 1 % y por mas
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de sexta vez 2%. Pero hay otro hecho mas importante todavia: € individuo no
consulta, suponemos, porque estd curado o porque ha recibido
automedicacion, encontramos en 100 pacientes 91, en el momento de la
consulta, de la toma de la muestra de la supuracién uretral tenian o
habian tenido automedicacion o medicados por facultativos. Es muy
importante por giemplo: 1 inyeccion de Bencetacyl: 10 pacientes, 2 inyecciones
30 pacientes, pero con Bencetacyl 633: 57 pacientes, y todavia con 2
inyecciones. 30 pacientes han supurado, pero todavia més 4 pacientes o
mejor dicho 10 pacientes le fueron puestas 4 inyecciones 'y 7 pacientes se
habian puesto mas de 4 inyecciones. Sin embargo consultan por supuracion
uretral y nosotros encontramos € frotis positivo; en realidad se trata de
eliminar y de curar lo que nosotros llamamos supuracion uretral en las
primeras 48 horas cuando el paciente mas o requiere.

Dra. GLADYSRANGEL:

En cuanto a lo que dice el doctor, me dice en la forma cémo llevar la
casuistica, es decir, ateniéndose clinicamente, a la clinica, es decir, si el
paciente mejord o dejé de eliminar pus, yo no tengo nada qué decir,
pero si como bacteriélogo quisiera decirles que hay muchas bacterias que
tienen la forma de diplocos en forma de granos de café. Para poder decir
gue es un diplococo gram negativo en granos de café intra o extracelulares,
una Neisseria gonorreas hay que hacer pruebas bioquimicas, hay que hacer
aidamiento del germen para comprobar verdaderamente que es una N.
gonorreas y no otras que tienen lamismaforma

Dr. MANCERA:

Perdén, en el aspecto académico es importante que en un trabajo de
esta especie, quizas es una ventagja en la supuracién uretral con relacion de
los gérmenes causantes o posiblemente causantes de la infeccién usando
métodos microscopicos y de cultivo y si aqui encontramos un
nombre que se [lama uretritis inespecificay que no sabemos como combatirla,
realmente yo estoy aarmado y me gustaria mucho que este medicamento fuera
tal como se expone, no estoy haciendo critica destructiva, sino smplemente
estoy tratando de salir mas contento de esta Venezuela, pero creo que es
muy importante lo que dice ladoctora, no debemos comportarnos a lo que
informe, alaevolucion clinicadel
enfermo nada més, sino ala etiologia, al diagndstico bacterioldgico dela
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supuracion; los diplococos gram negativos no son sdlo Neisseria, pueden ser
Mimeae poliformay una serie de estructuras bacterianas que han pasado
de gram positivo a gram negativo por la accion de los antibidticos de
espectro amplio y con esto sigo insistiendo en que estamos combatiendo
en forma de escopetazos los gérmenes con antibidticos que todavia no
conocemos con el nombre propio de supuracion.

Dr. GOMEZ CARRASQUERGO:

Creo que €l titulo del trabajo es una critica, dice: TIOFENICOL,
dosis Unica per os como tratamiento de la supuracién uretral, si usted, quiere
apellido a la supuracién entonces tienen que decidirse hacer € cultivoy es
preciso estudios bacteriolégicos adecuados muy precisos y eso es realmente
académico, por eso el titulo es Supuracion Uretral y decimos como
interpretacion los frotis positivos que considero como si fueran N.
gonorreae, se consideran y decimos que es el paciente (50%) ese es
interesante, que tiene secrecion cristalina, supuracion uretral, supuracion
cristalina mucosa o frotis negativo que dura de 5 a 12 dias
desapareciendo totalmente y méas aun en algunos pacientes se le ha hecho
cultivo para N. gonorreae (Tayer Martins) siendo negativo; eso no
excluye que todavia sea Neisseria; nosotros tomamos cien muestras, 37,
43% de positividad, entonces todavia queda un margen bastante grande que
puede ser todavia Neisseria gonorreae y el Tayer Martins es negativo,
entonces por eso nosotros utilizamos € término de supuracion uretral 'y
eliminacién de la supuracidn uretral en 48 horas tras tratamiento, con 50% de
estas muestras tomadas cuando fue eficaz en € tratamiento de supuracion
mucosa cristalina gram negativo y hay alin mas en la mayoria de los pacientes
negativo, iguamente el Tayer Martins.
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