L o i iare T B . natiicaee

: ) " . e
\ \\- l —/ ! - .____,_-;-——K‘ r’l . -
N Ny yd L - : S s~ e 8
N Lo

Py —— -

UNIVERSIDAD NACIONAL DE LA PLATA

FACULLAD DE CISNCIAS MoDICAS

— Los Sindromes lalignos de la Difteria -

PADRINO D& TESIS

Prof. Dr. Herminio L.ile Zatiti

l'esis de Doctorado

des

Emlrico Oscar Ronconi

- Afioc 1949 -




_— MINISsR1O DE EDUCACION

UNIVERSLDAD NACIONAL DE LA PLATA

AUTORIDADES

Rector: p.of. Dr. Julio M. Laffitte

Vice-=Recvor:

Porf. ing. Héctor Ceppi

Secretario .. .General:
Dr. José Armando Seco Villalba

CONSEJO UNIVERSITARIO

Prof. Dr. Juan F. luufloz Drake
" " Bugenio Mordeglia
" "  Roberto Crespi Gherzi
" Ing. Liartin Solari
" Dr. Julio H. Lyonnet
" " Hernédn D. Gonzdlez
" 1Ing. César Ferri
" " José M. Castiglione
" Dr. Guido Pacella
" " Osvaldo A. Eckell
* 1ng. Héctor Ceppi
" " Arturo li. Guzmédn
" Dr. Roberto H. marfany
" Arturo Cdmbours Ocampo
" Dr. #milio J. wac Donagh
Cap. de Fragata (R) Guillermo O, Wallbrecher



FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS

AUTORIDADES

Decano:
Prof. Dr. Julio H. Lyonnet

Vice-Decano:

Yrof, Dr. Hernén D. Gonzdlez

Secretario:

br. Héctor J. Basso

Pro-Secretario:

Sr. Rafael G. Rosa.

CONSkJQ DIRECTIVO

Prof. Dr. Herndn D. Gonzdlesz

" " Diego M. Argliello

" " Inocencio ¥. Canestri

" " Roberto Gandolfo Herrera
" " Luis Irigoyen

" "  Rémulo R. Lambre

" "  Victor A. E. Bath

" "  José F. Morano Brandi

" " Enrique A. Votta

" #  Herminio L. Zatti



y -4 -

UNIVERSIDAD NACIONAL DE IA PLATA

FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS

PROFESORES HONORARIOS

Dr. Ameghino Arturo

Rophille Francisco
Greco Nicolds V.

Soto Mario L.

PROF£SORES TITULARES

Dr. Argliello Diego M. Cl. Oftalmolégica

H

L 1]

"

L

Baldassarre Enrique V.- F.F.”y T. Terapéutica
Bianchi Andrés E.- Anatomia y F. Patoldlgicas
Caeiro José A.- Patologia Quirirgica
Canestri Inocencio F.- Medicina Operatoria
Carratald Rogelio F.- Toxicologia

Carrefio Carlos V.- Higieme y M. Social
Cervini Pascual R.- Cl. Pediatrica y Pueric.
Corazzi HEduardo S.- Patologia lucdica 1.
Christmann Federico B.- Cl. Quirurgica llia.
D*Ovidio Francisco R.- P.y Cl. de la Tuberc.
Errecart Pedro L.- CLl. Otorrinolaringolégica
Floriani Carlog.- Parasitologia

Gandolfo Herrera Roberto.- Cl. Ginecolflgica
Gascén Alberto.- Fisiologia

Girardi Valentin C.- Ortopedia y Traumatologia



{
g
3 A
\ -
VY
\a ‘
i

Dr. Gonzdlez Hernén D.-~ Cl. de Enf. Infec. y P. T.

t

"

Irigoyen Luis.- Embriologia e H. Normal
Lambre Rémulo K.~ Anatomia Descriptiva
Loudet Osvaldo.- Cl. Psiquidirica

Lyonnet Julio H.- Anatomia Topografica
Maciel Crespo Fidel A.- Semiol. y Cl, Proped.
ianso Soto Alber:o E.— liicrobiologia
flartinez Diego J.d.— Patologia li¢dica Ila.
Mazzei Egidio S.~ Clinica li¢dica Ila.
Montenegro Antonio.- Cl. Genitouroldgica
Monteverde Victorio.- Cl. Obstétrica
Obigiio Julio r.A.—- lNedicinag Legal

Othaz Ernesto L.- Cl. Dermatosifilografica
Kivas Carlos l.- Cl. Quirirgica Cat. lae.
Rossi Rodolfo .- Cl., Médica la.

Sepich liarcelino J.- Clinica Neuroldgica

Uslenghi José P.- Radiologia y Fisioterapia

PROFESORES ADJUNLOS

Dr. Aguilar Girgldes Delio J.- Cl. Pediatrica y

Puericultura.
Acevedo Benigno S.- Quimica Biolégica
Andrieu Luciano li.- Clinica médica
Bach Victor Eduardo A.- Cl. Quirirgica la.

Baglietto. Luis A.- Medicina Uperatoria


Uirald.es

\ © o T ———— . TR

Dr. Baila lario Rail.- Clinica Nédica

"

"

L}

Bellingi José.- Pat. y Cl. de la Tuberculosis
Bigatti Alberto.- Cl. Dermatosifilografica
Briasco Flavio J.- Cl. Pedidtrica y Pueric.
Calzetta Rall V.- Semiologia y Cl. Proped.
Cerri Enrigue L.- Parasitologia

Cartelli Natalioc.-— Cl. Genitamrolégzica
Castedd César .- Cl. Neuroldgica

Castillo Odena lsidro.- QOrtopedia y Traumatolog.
Ciafarde Roberto.- Clinica Psiquidtrica

Conti Alcides L.- CL. Dermasosifilogrifica
Correa Bustos Horamio.- Cl. Ofjalmoldgica
Curcio Francisco L.- Cl. Neuroldgica
Chescotta Néstor A.- Anatomia Descriptiva

Dal Lago Héctor.- Ortopedia y Traumatologia
De lLena RHogelio E.A.- Higiene y Li. Social
Dragonetti Arturo R.- Higiene y M. Sociad
Dugsaut Alejandro.- liedicina Operatoria
Echave Dionisioc.- Fisica Biolégica

Fernandez Audicio Julio César.- Cl. Ginecolég.
Fuertes rederico .- Cl. de Enf. Infec. y P. T,
Garibotto Roman C.- Patologia wédica

Garcia Olivera liiguel Angel .- niedicine Legal

@iglio Irma C. de .- Clinica Oftalmolégica

—————



-t e

Dr. Girotto Rodolfo.- Clinica Genitourolégica

"

Gotusso Guillermo O.- Cl. Neurolégica

Guiza Héctor lucio.- Cl. Ginecoldgica

ingrata Ricardo N.- Cl . Obstétrica

Lascano Eduardo Florencio.- Anat. y F. Patolég.
Logascio Juan.- Patologia Médica

Loza Julio César.- Higiene y li. Social

Lozano Federico S.- Clinica Mdédica

sMainetti Josad Maria.- Cl. Quirirgica 1%.
wanguel lMamricio.- Clinica édica

figrini iuis C.- Microbiologia

liartinez Joagquin D.A.- Semiologia y Cl. Proped.
llatusevich José.- Cl. Utorrinolaringolégica
weilij slias.- Pat. y Cl. de la Tuberculosis
jichelini Radl T.- Cl. Quirdirgica Cat. Ila.
Morano Brandi José F.- Cl. Pediatrica y Pueric.
Moreda Julio bi.— Radiologla y Fisioterapia
sacif Vietorio.- Radiologia y Fisioterapia
Naveiro Rodolfo.- Patologia Quirurgica

Negrete Daniel Hugo.- P. y Cl. de la Tuberc.
Pereira Roberto K.~ Cl. Oftalmolégica

Prieto Elias Herberto.- Embriologia e H.Normai
Prini Abel.- Cl. Otorrinolaringolégica

Penin Raiil P.- Cl. Quirirgica

«



Dr. Polizza Amleto.- Medicina Operatoria

i

[ 1]

.

"

Ruera Juan.- Patologia lifdica

Sanchez Héctor J«- Patologia Ruirirgica
Taylor Gorostiaga Diego J.J.- Cl.Obstétrica
Torres Manuel liarfa del C.- Cl. Obstétrica
Irinca Sail B.- Cl. Quirirgica Cat. Ila.
Tropeano Antonio.- Microbiologia

Tolosa Emilio - Cl. Otorrinolaringolégica

Vanni Edmundo O. U. F.- Semiologfa y Cl.

Propedéutica.
Vdzquez Pedro C.- Patologia li¢dica
Votta Znrique A.- Patologia Quirirgica
Tau Ramén.- Semiologzia y Clinica Propedéutica
Zabludovich Salombn.- Clinica wédica
2atti Herminio L.l.- Clinica de Enf. Infec.

' Po LTes



Mi sincero agradecimiento al doctor Her-—
minie Zatti, quien con su ayuda de profesor y ami-
g0 me ha guiado para cumplir con la reaslizacidén de

este trabajo.-—



-
- o

— En memoria de mi epx-maestra de ler., grado

Stae. Isabel Castro -



A mis ex-profesores del Colegio Nacional de

La Plata.

Dr. Roberto hMartinez Holiman
Ing. José A. T. Ojeda

Prof. NMarcos . Blanco



- 12 =

A mis padres

A mi hermans -



/

b

=13 - \‘

r
S



Los sindromes malisnos de la difteria.

Nociones histéricas de la difterias

La difteria ya se conocia desde muy antiguo.
Los primeros documentos datan de las descripciones
de un médico de la I1ndia D'Havamtore, que vivié en
los tiempos de Pitiagoras. ﬁés adelante Littré en-—
contrd datos de la difteria en las obras de Hipb-
crates. Por lo menos esa es la interpretacién que
se le da a esas primeras y rudimentarias pero exac
tas descripciones de lo que hoy conocemos como dif
teria.

Y asi sucesivamente se contindan las descrip
ciones como la de Areteg de Capadocia 50 a. D. S.
C. que después de ver muchos casos en Siria y Pa-
lestina did el primer cuadro de la angina malig-
na, denomindndola Ulcera Siria, ulcera egipcia,
descripciones muy fielmente tomados de la realidad.

Actius d'Amida, en el siglo LV D.8.C. también

-

dedicé un capitulo & las "ulceras amigdalinas".
M.Bayeux, que hizo una interesante obra so
bre cronologia de los conocimientos de la difte-

ria, desde Areteo de Capadocia hasta 1894, remon-

vandose a es0sS antiguos y auténticos textos que da



“tan de 1554, ha traducido del griego los 4l renglo
nes que tratan el tema de la difteria, la cual des
de esa época ya era considerada con dos formas cli
nicas: benigna y malignae.

He aqui transcripta con caracter ilustrativo
e histérico, la copia textual traducida del fran-
cés de la traduccién de Bayeux:

"Ilas Ulceras se producen en las amigdalas;
unas s;n comunes, benignas e inofensivas; otras ex
cepcionales, perniciosas, mortales.

Las ulceras benignas son de color claro, cir
cunscripias y superficiales, sin enrojecimiento,
ni dolor. ias dlceras pernidosas son extendidas,
profundas, de aspecto sucio cubiertos por una se-
crecién espesa, de coior blanguecino, plomizo o
negrusco. Se da a estas uUlceras el nombre de aftas.

Si la concrecién penetra profundamente, la en
fermedad se llama escara, Alrededor de esta escara
se produce un enrojecimiento circular, intenso,
flegmonoso y doloroso; después sobrevienen peque
fims pustulas y por confluencia forman una gran ul-
cerae.

Si el mal se propaga hacia la boca, llega a
1la dvula, la ataca y ‘toma también la lengua, las

encias y los alvéolos; los dientes se aflojan y
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se oscurecen. EL mal gana el cuello y los enfer-
mos sucumben a los pocos dias de la egééfmedad,
por la fiebre, por la infeccidén, por 1a inanicién.

Si el mal penetra en el térax por la tréquea,
sobreviene la sofocacién el mimmo dia; en efecto,
el pulmén y el corazdén no pueden resistir ni a es
ta fetidez, ni a lag ulceras, ni a la secrecién
que los recubre; ademds aparece tos, disnea.

la causa de la enfermedad de las amigdalas es
la ingestién de alimentos frios después de calien-—
tes, &cidos , astringentes, pues estos S6rganos se-
cundan al térax en la emisidén de la voz y la res—
piracidén, ayudan el pasaje de los alimentos al vien
tre y a la digestidén estomacals. Si algin mal apare
ce en estas partes internas, vientre, estbmago o
pecho, los eructos lo hacen remontar hacia el its
mo, las amigdalas y los tejidos que los rodean.

Ks por estas causas que los mifios estdn par-
ticularmente sujetos a esta enfermedad, hasta la
pubertad; en efecto ellos aspiran mucho aire frio
porque tienen mucho calor; son por lo demds desor-
denados en las comidas, 4vidos de alimentos varia-
dos, beben frio o caliente juntamente durante sus

juegos o en los momentos de ira. La misma enferme-—

dad se observa en las nifias hasta la aparicién de
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las reglas.

£l pals donde mds estragos hace, es Egipto.
Se respira aire muy seco y la aslimentacién es va-—
riable. Esté compuesta de raices, cereales y legum
bres y granos. lLa bebida es espesa, pues el agua
proviene del Nilo y los brevajes son elaborados
con cebada 0 mosto.

Se ve también esta enfermedad en Siria, en
la regién llamada Creusa, y es por esto que estos
males son conocidos por el nombre de iulcera egip-
clia - uUlcera Siria.

La muerte sobreviene de un modo lamentables
dolor agudo y fiebre; molesgstia respiratoria. EL
aire espirado exhala un olor infecto que se hace
intolerante para el enfermo. La inspiracidén es :é
pida y entrecortada, aungue estan agidos de aire
fresco. El rostro es palido, ligpido; la fiebre vio
lenta y la sed es tan viva gque parece causada por
el fuego. Los enfermos rechazan las hebidas para
evitar el dolor, pues sufren cruelmente, pues el
1iquido les comprime las amigdalas y les refluye
por la nariz.

Si estdn acostados se levantan, no pudiendo

estar tendidos; se enderezan frecuentemente; se

o
- —a“m‘
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desplazan de un costado al otro, no pudiendo estar
se quietos; huyen del reposo y tratan de engafiar—
se su dolor, reemplazandolc por otro dolor. La ron
quera, la afonia sobrevienen y en fin, todos los
sintomas se agraven; los enfermos caen bruscamen-

te y gueren".

-~

Y asi se continmian las demeripciones cada vez

més coincidentes.

Desde Bretonneau, en 1826, se habla de for-
mas malignas de la difteria, conocidas en esa épo
ca por difteritise.-—

I'rougseau, discipulo y amigo de Bretonneau,
mds adelante cambid el concepto de inflamacién por
el de Antoxicagidén y los denominé por primera wvez
difterias, clasificdndolas a su vez en:

( benigna o comin

Difteria E Yy
( maligna o grave , denomina
ciones que explican su alcanege.-

Ademds de hacer Trousseau, una gran descrip
cidén del cuadro clinico, dejé reglada ya, la téc—
nica de la tragueotomia en el crup, y haciendo re-
marcar el detalle, lo cual revela el gran espiritu

observador del gran maestro, al indicar "filtrar

el aire para la ingpiracidén inicial con "cravates

-
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en museline", como medida profilactica para evitar
las bronco-neumonias por aspiracién.
4 pesar de todo, las ideas de Trousseau fue-

ron combatidas en Alemania por Virchow-Wagner y

Rokitansky.



DEFINICION

Desde antiguo, la observacién de los clini-
cos de esas épocas ha hecho resaltar algunos ca-
sos de angina diftérica maligna que no evoluciona-
ban favorablemente, sino que en una etapa premoz,
en una forma secundaria, 0 en una etapa tardia de
su evolucién aparecian manifestaciones graves, or-—
génicas y funcionales que ponian en serio peligro
la vida del enfermo, provocdndole casi siempre la
muerte.

Tales manifestaciones son las gque se conocen
hoy, segin el momento de su aparicidén: en

( Sindrome de Verdsux, les precoces

( Sindrome de marfan, las secundarigs

( Sindrome de Grengs y
( Mezard, las tardias.

en atencidén a los autores que puntualizarm suexis
tencia. Y es digno de mencionar agqui, que estos
sindromes no se producen en todos los enfermos de
difteria matemdticamente, sino que lo hacen en ali-
gunos, gunque se les haya practicado suero antité-
xico y mds preponderantemente en las formas malig-
nas o0 en las insuficientemente tratadase.

Antes de tratarla en particular haré un bre-
ve recuerdo sobre los caracteres bacterioldgicos,

fieicos, quimicos y bioldégicos del germen y la



toxina diftérices.

ETIOLOGIA ¢
El coryne-bacterium

diphteriae, es el germen productor de la Difteria.

Historia del germen;

En 1562, Kleb;, presentdé al Congreso de Wies
baden al bacilo extraido y analizado de los seudo-
membranas diftéricos, como agente etioldégico de las
mismas. Al principio se puso en duda tal acierto,
pero Lo&ffler , lo confirmé en 1884. En lo sucesivo

se lo siguié denominando bacilo de Klebs-Lo&ffler.

liorfologia:

Son bastoncitos de 2 a 5 micirones de largo
por O.b micron de ancho; se agrupan en empalizada
o formando V o Y, porque la linisién de reproduc-
cién no es total y quedan adheridos por restos de
membrana. Otras veces se disponen en abanico. Pue-
den ser rectos 0 curvos; a veces los de los culti-
vos son largos, medianos o cortos (cocoides); otras
veces tienen forma de clava, de maza, etcCe.

Son Gram positivos; se admisen en su inge-—
rior corpisculos metacromaticos, dispuestos po-
larmente. Se sabe gque son granulos de volutina,

denominados de Babés - Exrudst.-



Cultivos:

En medios comunes y especiales, con mucha fa
cilidad.

Propiedades:

Son gérmenes de gran vitalidad. Estando en
buenas condiciones son bastante resistentes. kn
vez sobre un porta—-objeto a la luz solar mueren
a los 2 0 6 horas. £n tubo cerrado y en la oscuri-
dad pueden vivir hasta 5 aflos. &1 calor los destru
ye a 100¢C en 30 segundos a la sombra, en medios
liquidos. Sobre productom patoldgico desecados, a
95¢C en 1 hora; a 1l00°C. en 45 segundos. En vesz,
resisten hasta 10 dias a - 190°C.

Toxinas

B En 1088, Roux y Yersin descubrieron la toxi
na ditrtérica. En 1895 Spronck establecié que la ac
cién toxigena era debida a las distintas cepas;
otras la atribuyen a las asociaciones microbianas;
y otros tienen en cuenta el estado del terreno ded
enfermo.-

Marfin, atribuye la malignidad de la toxi-
na a la hiper-intoxicacién con la misma.

Se considera una exQt@axina , sustancia téxi-

ca, soluble, difugible etc. y una endotoxina, la

——
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~que seria responsable de los accidentes tardios,
en especial la paralisis, y que no seria influen-
ciado por el suero (Rist). Pero esta teoria no es-
td totalmente probada ain.
Experimentalmente, se obtiene de cultivos
de 7 dias, de una detefminada cepa, la Park -Wi-
lliams 8, muy secretora de toxina, aislada en
1894. E1 medio debe ser adecuado, teniendo en
cuenta que la acidez del mismo, dificulta la se-—
crecién de toxina.
Segin Mc Leod, hay 3 tipos de cepas, que se
gun su nombre lo indica tienen mayor o menor viru-
( granis
lencia: ( inteérmedius
( mitis
Si se practiea el filtrado del cultivo por
medio de la bujia, se obtiene un liguido téxico,
activo para el cobgyo, segun lo establecieron Roux
y Yersin , sus descubridores. lLa toxina estaria di
suelta en el valdo filtrado. Algunos consideran
que en los cultivos existe alguna nucleo-proteina.
La toxina diftérica se caracteriza por pro-
ducir en el organismo: congestién, degeneracién-
infiltracién y proliferacién. Ya comprobaremos
esto, mediante la Anatomia Patoldégica, mas adelan

te.



La sangre altera su tiempo de coagulacién,
pues se produce una gran disminucién de fibrina.
Los vasos vecinos a las falsas membranas son ec-—
tasiados. A medida que gumenta la intoxicacién,
la vaso dilatacidén es mayor y se extiende a todo
el sistema vascular, sin predomindr en tal o cual
parte de egse sistema (Minne). E£llo se explicaria
por la accién paralitica que ejerce la toxina dif
térica sobre los centros vasomotores (Romberg,
Bruntz y Péssler.

Segin 0! jiears en las difterias malignas,
en la toxina formada habria dos sustancias: A y B.

La sustancia B, seria la que favorece la pe-
netracién de la sustancia A, en la intimidad de
los tejidos.

En la toxina de laboratorio, predomina la
sustancia A y tlene poca sustancia B. Como cada
una de estas sustancias produce sus correspon-—
dientes anticuerpos, los sueros anti-tdxicos ten
drian pocos anticuerpos B.

Para Kraus y liadsen intervendria preponde-
rantemente no solo el valor antitéxico del suero
anti-diftérico, sino,la avidez del mismo para con
la toxina.

Para Bachmann la poca accidén del suero, la



—atribuye a la falta de relacién entre el poder an-
ti-letal y anti-necrozante. Atribuye al factor ne-
creosante de la t oxina la avidez por los tejidos.

En cuanto al modo de transmisién de la to-
xina en el organismo, segin Quillot, se transmite
por via nerviosa, por las estrangulaciénes de
Rauvier que penetra, y una vez en el cilindro eje
se dializa con facilidad, destruyendo de dentro
afuera la vaina de mielina y asi consiguevtrans-—
mitirse por el eje del nervio. Esta teoria tam—
poco/ésté totalmente probadas Babouneix también
ha hecho experiencia al respecto.

la otra teoria es que la toxina se transmi-
tiréd por via sanguinea. Lo demostraron asi expe-
riencias de Roux y Yerwin obteniendo pardlisis
con inyecciones subcutdneas de toxina - Y como
ocurre siempre, hay quienes afirmgn el doble me-
canismo.-—

Si se inyecta en la circulacién desaparece
a Ios 8 o 10 hs. En la orina o en las materias
fecales no se la encuentra porque es fijada por
ciert® 6rganocg.Si luego de una inyeccidén se
inocula con los érganos de animales mu®X %08 por la
toxina, se constata que son nocivos especialmente

el cepebro y las capulas supra-renalese.
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ILa toxing se fija especialmente en el S.Ner—
vioso (Laroche y Grigant) y particularmente sobre
los lipoides fomforados del mismo razén por la
cual se producen las pardlisis, en oposicién de
1o. que ocurre en el tétano, cuya toxina se fija
en la parte albuminoidea provocando contracturas
(Sepich).

La toxina diftdriea se localizaria en los
nicleog bulbo-protuberanciales, en especial, en
los nicleos de origen del neumogastrico.

En su trabajo sobre "Afinidad de lg toxina
diftérica para la sustancia nerviosa'", Bachmann,
demostrd que la inmunidad con anatoxina diftéri-
ca obtenida en el conejillo de la India y tenien-
do un alto poder de anti-toxina (déndole capacidad
como para soportar hasta 1.000 D.l.M.), con peque-
flas dosis de toxina, inoculados en la Higse del ce-
rebro, se lesg provocaba la muerte rapidamente.

Es que no hay anti-toxina en el cerebro y
en todo el sistema nervioso en general ? Porqué
no hay inmunidad cerebral ? Lo gque hay en reali-
dad, es una gran afinidad de la #oxina diftérica
por el S. Nervioso.

BResumiendo podemos decir que la toxina dif-

térica, en el hombre tiene dobre accidn:



general ( S.Nervioso
( S.Circulatorieo
( S.Digestivo etce

(
(
(

¥ experimentalmente en el cobayo, por via subcutd-
nea: sl se trata de cepas muy virulentas, muerte

en 36 hs. Edema y escaras en el sitio de inocula-

cién. Se ve también gran congestién visceral.- En

las mucosas produce seudo-membranas y aplicado.

intra-traqueal, produce cCrup.-

Para su dosaje, se habla de unidades téxi-
cas muy Uutil esto para el manejo del tpatamiento,
hecho con el suero antidiftérico o anti-tdxico.

Se entiende por Unidad téxica, la cantidad

de Toxina diftérica que mata un cobajo de 250 -
300 g,de peso, en 3 a 4 dias. Es la dfsis minima
mortal (D.ll.i.)

En cuanto al suero especifico, anti-téxico,

diré breves palabras.

Descubierto por Roux y sus colgboradores,
wartin y Chaillén, en 1894, dado a conocer en una
comunicacién hecha al Congreso de Budapest.

Se obtiene inoculando caballos con toxina
atenuada, por mezclas de toxina - anti-toxina o
por ana-toxina de Ramén, descubierta esta dltima

en 1921, por este autor, que consiste en la toxi-

TUET e A C———"— o . v



na formmlada, que ha perdido sus propiedades téxi-
cas, manteniendo sus propiedgdes inmunitariase.

QObtenido el suero, por método especializa-
do gque no comentaré, se lo purifica y se lo enva
sa para su aplicacién.

Valor del Suero:

Se mide en unidades anti-tdéxicas.

Se entiende por unidad anvi-téxica a la can
tidad de anti-toxina necesaria para meuwfralizar 100
Unidades Téxicas.

Los sueros purificados tienen 1000 Unidades
Anti-Téxicas por cada cent. cubico y se lo encuen-
tra en ampollas de 1500 - 3000 - 5000 y 10.000 U.
en 1,5 = 3 - 5 y 10 cc. respectivamente, pudiendo
ser aplicado tahto por via intra-muscular como en-

dovenosa.
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Sindrome de Verdoux

Historia:

bop
[

Ya Trousseau habia hecho mencién del conjun-
to de sintomas graves que se ven en este sindrome,
habiéndolo reunido bajo el nombre de "Difteria Hi-
pertéxica de evolucién rapida®, que puede serlo
desde un comienzo o secundariamente & las formas
benignas lo que es mas raro.

En 1912, el profesor Verdoux, separdé de las
complicaciones conocidas de la difteria los mismos
sintomas, pero mas detallados y los agrupd en su

descripcién bajo el titulo de Sindrome Malisno Pre

coz, de Verdeux, conocido asi hasta la fecha.

Comienzo:

Hace su aparicidén entre el 2° y 59 dia del
periodo anginoso, casi siempre de una anging dif-
térica maligna tipica. La superposicién de este
sindrome, a los sintomas de la angina diftérica
maligna, hace a veces confundir en un solo hecho,
dos entidades nosoldégicas, que si bien estdn vin-
culadas estrechamente, son distintos, y con grave
riesgo para el enfermo, pues es una complicacién

de suma éravedad.



Etiologias

Se produce siempre en el curso de la angina
diftérica maligna ¢ sub-maligna, no tratada o in-
suficientemente tratada.

Se atribuye a la intoxicacién por la toxi-
na diftvérica.

Patogeniat

Se atribuye a varias causas la aparicién de
este sindrome ¢ Hay quienes afirman que se deberia
a una virulencia exaltada de los bacilos de Loé-
ffler, correspondientes a alguna cepa muy viru-
lenta.

Otros afirman que puede deberse a asociacio-
nes microbianas. Para explicar esto se han hecho
experiencias demostrando que los estafilococos y
los estreptococos gque son huéspedes habituales,
asociado al bacilo de Lo&ffler, tendrian ung vi-
rulencia exaltada, capaz de producir las complica-
ciones del sindrome.

Se explica ademas con ésto, gque la especi-
ficidad del suero, al destruir los bacilos de
Logffler, dejaria en libertad de accién a los
estéfilkos y los estreptococos, responsables de

las lesgsiones del sindrome como consecuencia de la

—
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septicemia provocada.

Otros dicen que seria producide por una insu
ficiencia aguda de secrecién suprarrenal de adrena
lina.

Otros simplemente sostienen que se producen
en organismos con poco poder defensivo.

tros asribuyen a la gran lentitud de reac-
cidén del organismo para formar anti-toxina, lo que
permite mds tiempo para la fijacidén de la toxina.

Otros dicen, de que se producirian estas
manifestaciones, porque con un p H tisular y humo-
ral alcalino, se produce mas cantidad de toxina.

Otros afirman, que las manifestaciones de
este sindrome, se producen por especial fijacién
de la gran cantidad de toxina circulante, en el
sistema nervioso central, especialmente a nivel
de los nicleos del neumogastrico (X par), y de
los centros vaso-motores.

Yero lo mas importante, que explicaria mejor
la patogenia, y que darfa lugar a que se cumplieran
las citas anteriores, es el mayor retardo en el
diagnéstico de la angina diftérica y con mias ra-
zén, en la iniciacién del tratamiento, pues pasa-
do el 3¢ dia de enfermedad sin inyectar anti-toxins

y en cantidad suficiente, hay muchas mas posibili-
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dades de complicaciones cardiacas y nerviosas.

Anatomia Patoldgica:

Seudo membranas que no analizaré aqui.

Los ganglios linf4ticos infartados; de con-
sistencia disminuida, de coloracidén gris rosada o
amarillenta; al microscopio se ven bacilos disemi-
nados a lo largo de los vasos y a veces obliteran-—
do su luz, 0 cuando la inflamscién es muy intensa
la supuracién puede establecerse en el seno dedl
tejido linfitico, formando nédulos purulentos ais-—
lados. LOS bacilos pueden permanecer en los gan-
glios largo tiempo, sin destruirse totalmente, 1o
que ayudaria a explicar las recaidas tardias.

Por la precocidad de este sindrome no se
alcanzan a establecer alteraciones viscerales, ni
en el S. Nervioso.

Sintomas:

Clinicamente se nota el cuadro de una difte-
ria maligna que poco a poco se va agravando. nl es
tado general es malo; hay gran toxemia que se tra-
duce por adinamia exagerada. Lucidez conservada
gque contrasta con la gravedad del esivado generadld.
Gran apatia.

Lg fiebre, es digno de destacar, en las tor-
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‘mas sin asociaciones, se mantiene entre 38° y 38°5,
En vez el pulso sigue a la gravedad: 120 - 140 -
150 por minuto.

Se observa franca palidez generalizada de
los tegunentos.

De tono plomizo, terroso. En la cara resal-
ta el surco vaso geniano, dorso de la nariz y par-
te culminante de los pémulos, pues aqui la piel
presenta color mate, brilloso. Un sintoma indice
de malignidad y que puede hablar de pronéstico fa-
tal, es la cianosis de los miembros, precediendo
la muerte una 36 0 48 hs.

Log infartos ganglionares, ya establecidos,

mayores cuanto mas préximos a las Places, se hacen

mas intensos, con periadenitis y edema intersticial

en especial los sub- maxilares de ambos lados,

que pueden dar origen a un empastamiento mdas o me-
nos extendido y que si el tejido celular que los
engloba se inflama, también pueden formarse absce-
808. Son verdaderos buboneg diftc¢ricos gue compri-
men a veces Organos vecinos, como la laringe, tra-
quea, bronquios o vasos, pudiendo asi abrirse en
sus cavidades..

Cuando esta intervencidén ganglionar es muy

grande, dan al paciente el clasico aspecto pro-
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consular por el gran abultamiento del cuello, denomi
Bacién debida a M.de Saint — Germain.

Es de notar que el gran infarto es un signo
constante de malignidad.

La piel que lo cubre, indica que va a haber
supuracidén, sin que se llegue a eso. Segin Trousseau
puede haber enrojecimiento erisipelatoso de la piel
del cuello.

Hoy hay que mencionar también, que algunas ve-
ces puede existir una forma grave sin adenopatias y
mas ain se puede morir sin adenopatias .

El sistema muscular manifiesta gran adinamia
¥ astenia, en relacidén con el estado toxémico.

g facie expresa una mirade vivaz; ojeras
sombreadas.

Las conjuntivas pueden ser asiento de seudo-
membranas - (conjuntiviiis difsérica, descripta por
Laboulhene), Los parpados, también (conjuntivitis
palpebral de Peter.)

Boca entreabierta por el coriza diftérico,
que en estas condiciones es otro signo importante
de malignidad, y por el enoarme exudado.

labios secos, con fuliginosidades, resquebra-
gado,etandticosi

Petidez del aliento_ y mas comunmente olor a


M.de

putrefaccién, que desaparece a los 4 o 5 dias.

Gran exudado membrgnose, que cubre ambas amig-—
dalas, que casi siempre son hipertréficas y muy ri-
cas en tejido linfoideo. El exudado puede cubrir
ademas la dvula, los pilares y el resto del pala-—
dar blando, cubriendo a veces hasta el paladar éseo
totalmente.,

Las seudo-membranas hemorrigicas, son @e color
blanco grizdeeo , que al desprenderse sangran, sien-
do ésto otro factor de agravacidn.

la abundancia de seudo-membranas y la parali-
sis precoz del velo del paladar producen voz vasal,
rinolalia, y durante la deglucién, acto casi impo-
sible, reflujo de los liguidos, hecho comprobable
pues se produce espontdneamente y si no provocando-
lo, al hacer ingerir un liquido y ordenar flexionar la
cabeza,

Hay epistaxis frecuentes, que a veces contimian
siendo bucales, y si la gravedad sumenta se hacen cu-
téneas, en farma de petequias ; también las hay vis-
cerales, y por esta razén, Marfan habla de "formas
hemorrégicas de la difteria", gque para algunos au-
tores no déja de ser nada mas que un sintoma.

Bankier, relata un caso asi: "profusas hemo-

_——
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rragias, equimosis hemorragicas de la piel; graves
pardlisias de los misculos de la deglucién, de la la-
ringe y de algunos misculos del cuerpo: durante 20
dias hubo que apelar a la alimentacidén por el recto;
17 dias por medio de la sonda y ademds hubo una gran
nefritis con edemas. E1 enfermo rebibié 72.000 U. y
cukd"® (Wolff-Eisner).

Aparato respiratorio:

Puede haber bronguitis o bronco-neumonias. Es
notable destacar que en las difterias hipertéxicas,
munca se produce crupe.

Se comprueba disnea * Sine materia®

Avarato circulatorio:

Pulso peguefio, irregular y taquicardico. Arrit
mias con extrasistoles. Hipo-tensién arterial.

Aumento del area cardf{aca y apagamiento a los
tonos cardiacos poco manifiestos a veces.

Se atribuyen estes dos sintomas en este perio
do, a la accidén de la toxina sobre los centpos del
L par.

Electro Czardio Grama:

Como aun no hay grandes lesiones cardiacas,
solo puede constatarse una.depresién de la onda T.

Aparato Digestivo:

Gran anorexia, aparicién de vémitos, sinto-



ma muy importante, indicador de gravedad, que puede
ser espontaneo o prowocado durante el examen, la ali
mentacién o el tratamiento con colutoriose.
Rifidn:

Se comprueba oliguria, y albuminuria precoz
de intensidad variable.

En sangre:

Serie roja normal - Alta férmula leucocitaria,
que contrasta con la poca fiebre.

Diagnéstico:

En una angina diftérica maligna, en que se
instala precozmente dentro del 2° al 5¢ dia% pali-
dez intensa, agiemia marcada, arritmias, hipoten-—
sién arterial, paralisis precoz del velo del pala-
dar y vémitos, junto a los signos de malignidad ya
citados: cuello proconsular, coriza, enorme exuda-
do, olor a putrefaccidén y cianosis de les miembros,
podemos hacer el diagnéstico de Sindrome de Verdoux.

BEvolucién:

A veces si la gravedad es muy grande, los en-
fermos mueren en 10-12 hs. al realizar el menor es-
fuerzo, como tos, vémitos , incorpararse en la cama,
cambiar de posicién, lo quae puede determinar un sin

cope cardiaco fatal.



Debe tenefE?“presente también en estos casos
fulminantes, que se necesitan 36 a #J hs. de la vi-
da del enfermo para que pueda comenzar a actuar el
suero anti-téxico.

Otras veces aparece excitacidén, agitacién,
delirio o convulsiones, que también terminan en un
sincope cardiaco.

La muerte puede sobrevenir del 3° al 5° dia.

La convalescencia puede ser posible, aungue

es muy larga y penosa.

PRONOSTICO:

Es siempre muy grave.

Profilaxis:

-

Se realiza con el diagndstico precoz.

Con la iniciacién lo méas rapido posible del
tratamiento completo.

Vigilancia en toda angina diftérica maligna,
reiteradamente de: Pulso T.A. Auscultacién cardiaca
Yy BE.C.Ge-

Tratamiento:

Continuar con aitvas dosis de suero:
Tratamiento higiénico-dietético y medicamen-
$080.~-

Tratamiento higiénico: Reposo absoluto.

———
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Extremar el aislamiento del enfermo, su hi-
giene y la del local y de su ropa de cama y vesti-
mentas.

El ambiente debe ser agradable.

La alimentacién, serd a base de leche- H.de C. y

frutas. A preferencia serd liquida, si se puede,
sino deberd hacerse con sonda, y si ain no se pue-
de, se lo hidratari por via subcutanea o endovenosa,

fratamiento Sintomitico:

Coramina - Aceite alcanforado 20% = 3 - 5 cc.
por dia. Sulfato de estricnina = 1 milig. por dia.
(hasta 5 milig). Adrenalina - Sol. lo/o00 - XT -

LX gotas por dia sub.lingual. Extracto de supra-
renal = 0,10 - 0,30 g. por dia.

lavajes de garganta con antisépticos comunes
éada 1/2 hora. Evitar los tPpicos,que proxocan vi-
mitos. Suero glucosado 10 %4 = isoténico e hipertéd-
nico: hasta 1000 cec. por dia. Transfusiones: hasta
300 cc. por dia. Vitaminoterapia: B-- C en altas do
sis. Penicilina = 200.000 U. por dia, teniendo en
cuenta que este antibidtico no sustituye al suero;
que no actia sobre las complicaciones tdéxicas de
la difteria, aunque .si, tiene accién preventiva so

bre las complicaciones piégenas.

I R SR
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Sero-anatoxinoterapias Segin Ramén, producil-
ria inmunided pasiva, seguida inmedidfamente de inmu
nidad activa.

Indica hacer: 1/10 de cc. de ana-toxina y a
continuacién, 10,000 o 60.000 U. de suero.

Seguir, cada 4 dias, con dosis progresivas de
anatoxina: 0,5 = 1 = 2 cce.

Pero esta técnica es negada por Berredka, por
ejemplo guien cree que la anatoxijna es anulada por
el suero.-

También se le imputa a esta técnica, producir

insuficiencia rensal.



SINDROME DE MARFAN

Historia.

Ya habla sido sospechado por Trousseau.
LLamado forma cardio-pulmonar, por Cadet y Ga@®i
court y forma a crisis cardio bulbares, de Duchen
ne.- A fines del siglo pasado, Sewestre denomin
y esbozd este cuadro como forma cardio-gastrica
de la difteria.

En el afio 1905, Marfan, en base a las obser-
vaciones reaslizadad hasta esa época describid es-
te estado como sindpome secundario maligno de la
difteria, conocida hasta nuestros dias como sin-
drome de larfin.

Comienzo:

Pasado el periodo anginoso, después de la
caida de las seudo-membranas y reducidos todos los
sintomas, quedan alteraciones viscerales que alcan
zan su maxime a eso de los 6 a 20 dias del co-
mienzo, siendo las mas peligrosas las complicacio-
nes cardiacas, capaces de producir un sincope mortal
en cualquier momento. Hay formas tardias, que pue-

den aparecer a eso de los 25 dias.
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Etlologia

A.continuacién de una angina diftérica malig-
na o sub-maligna, bien e insuficientemente tratada,
se producen acc¢identes muy graves durante la época

menciongda, por accién de la toxina diftérica.

Patogenia

Dudosa ain, se han invocado: lesiones de mio-
carditis. Para algunos autores, las lesiones de mio
carditis pueden existir o no, con o0 sin paralisis.
Por lo tanto las complicaciones cardiacas, pueden
ser debidas ya a la lesidén del musculo cardiaco,
ya a la pardlisis central o periférica .

—Lesiones de endocarditis, especialmente de
endocarditis afexiana.

— Pardalisis de los centros bulbares vaso-moto-
res.

- Pardlisis del neumogustrico, a nivel de sus
centros de origen.

- La pérdida del por &nti-tdéxico del higado

- Por deficit de vitamina C

— Por disminucién del oxigeno sanguineo

- Por tratarse de un terreno timo-linfdtico.

- Por la larga persistencia de los bacilos en

los ganglios linfaticos.
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- Por acumulacién de toxina en el organismo.

- K1 tiempo de aparicién de los primeros sintoe
mas, dependeria de la accién de la toxina no neu-
tralizada, que al ir liberéndose de los tejidos y
no encontrando anti-toxina, provocaria nuevas lesio
nes que corresponderian a una 2a. enfermedad difté-
rica toxdmica . (Zatti).

Cada una de egstas teorias tiene un pow de
realidad, pero hoy en base a trabajos de Sergent,
confirmados por Hutinell, se cree mas en una insu-
ficiencia supra-renal aguda.

Hecho demosirado experimentalmente por inhi
bicién funcional o por ablacién de las supra-rena-
les, y en base a las lesiones que estos érganos mre
sentan en su parénquima durante los procesos infec-
£iosos; lesiones que pueden ser de tipo congestivo
o hemorragico.

Esto se comprueba muy bien en algunas espe-
cies animales; en oitra no., Por eso Ehrman propone
dosar la adrenalina en la sangre venosa, habiendo
comprobado: que a los 10 - 15 hs. de inoculacién
de la toxina, hay hiper-adrenalinamia; a las 24 -
26 hsy hay normo-adrenalinemia, y que a las 48 -

96 hs. hay hipo-adrenglinemia. De ahi la importan-
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cia de la opoterapia suprarenal emn estos casos.

El error que se le imputa & estas determina
ciones, es segin Houssay que no fueron hechas en
la tnidad de tiempo.

Pero a pesar de:todo, algunos autores nie-
gan gque hipotensidén arterial - taquicardia y vé-
mitos, sean por falta de adrenalina suprarrenal,
lo cual indica disconformidad al respecto.

Otro hecho comprobado experimentalmente es
que lasreacciones neurovegetativas (simpdtidgg)
vaso-constrictoras) de los vasos a la adrenalina,
nicotina y excitaciones del espliacnico mayor es—
tan muy disminuidos en la Difteria. Experiencias
de Edmuns y Cooper, en 1925, ya lo demostraron adl
obtener reacciones vaso=-congtrictoras normales du-
rante la intoxicacién diftérica haciendo actuar
la pituitrina, que estimula, no las terminaciones
simpaticas, sino gue actua sobre las fibras mus-
culares 1lisas de los vasos.

En sintesis, podemos decir que: el Sindrome
de Marféan, en la difteria, se debe a una intoxica-
cién general de todos los 6rganos, y con mas inten
sidad a nivel del corazdén, supra-renales y sistema

nervioso (centros bulbares).-

RS
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- Anatomia Patolésica:

las complicaciones cardiacas, fueron recono-
cidas reciémn en 1842 por Wernes, duien fué el prime
ro en asociar los cambios patoldgicos del corazén
en la difteria, con el colapso y la muerte da. los
enfermos.

L]

Aparato Circulatorio

P

Miocardio: Segun Warthin, la lesién esencial, a ni-

vel del miocardio, es la degeneracidén hialina paren
quimatosa, mas infiltracidn degenerativa grasosa, ¥y
m4s raramente a tumefaccidén turbia o simple necro—
8is. Si el paciente sobrevieesc, hay un proceso in-
flamatoric (miocarditis), con regeneracién muscular,
que puede ser completo o no, y pasar a la fibrosis.
No se atribuye a la toxina, accidén especifica sobre
el aparato de conduccién, pues se constatan iguales
focos de necrosis téxicos, tanto en dicho sistema .
como en el resto del parénquima. Esto para otros no
es cierto, pues atribuyen especial afinidad de la
toxina sobre el aparato de:conduccién intracardia-
co. Desde 19138, se describen alteraciones del H;z
de His.-

Macroscépicamente el corazén estd dilatado,

con paredes adelgazadas, de peso normale.



\MTU Ty
wf"\f f_“'o.

¢ N N
& N %
;"/ e 46 -t
{ jo

N
Las cavidades dilatadas, con coagulo que van
hasta los gruesos vasos, capaces de provocar embo-
lias, trombosis etce.

De color gris palido, como de carne cocida,
o segun otros, color hoja seca, café con leche etc.
Es friable . La impresién del dedo que lo comprime
es guardada unas veces; otras es duro, resistente
a la presién. Se comprueba esteatosis.

En la malla del tejido, a veces se comprueba
al corte, una serosidad sanguinea, pero gue no al-
canza a ser homogénea.

Esta miocarditis evidentel} también se ve
en otras enfermedades infecciosas.

liicroscépicamente, se pueden dividir las le-
siones en:

Vasculareg: vasodilatafién, congestidén, capilares

rotos con hemorragias en focos en las formas malig-
nas y edena de la pared de los vasos. bkspacios d-
grandados llenos de leucocitos, a veces agrupados
en masa.-

Los capilares también estdn alterados: la
capa externa tiene degeneracidén grénulo grasosa; la
interna muestra disosiacién de elementos y dismi-

nucién de la luz.

-——



Parénquimatosas:

Se comprueba degeneracidén granulo-grasosa,
turbia o albuminosa, miofibriilas que se disocian
facilmente; son fusiformes, decoloradas, degene-
radas, sin estri®cién, a veces retraid®s, atrofia-=
dos. Se observa también pequefias go%itas acuaitosas,
El perimisiunn estd también alterado. Estas lesio-
nes focales, estén casi slempre en las sefiales es-
caleriformes de kberth. Se constatan también fo-
cos dispersos de necrosis.

Intersticiales:

Edema interfascicular; infiltracidén celular
difusa o0 en nédulos de mononucleares o linfocitos,
demostrable experimentalmente en el cobayo.

’ A veces hiperplasia de tejido conjuntivo.
Se ha discutido si la miocarditis es paren-
quimatosa o intersticial; pero segun lo descripto
ge puede afirmar que es mixta; que primero es pa-
renquimatosa y que luego se hace intersticial, que
puede ser predominaniee.

Resumiendo, segun Marfdn, por las lesiones
histolégicas se pueden establecer tres etapas de

evolucién andtomo-patoldégica, que son:

ler, etapa: Vasos dilatados con paredes poco alte-

P—— s -



‘Tradas y pequefios focos de hemorraglas Pocas lesio-
nes parenquimatosas.

2°. etapa: Mayor intensidad en las lesiones paren-

quimatosas, en islotes. Ks un estado granuloso y
vacuolar de las fibras, a veces con degeneracién
grasa y multiplicacidén nuclear.

3%. etapa: Hay lesiones intersticiales. Infiltra-

cién leucocitaria difusa perivascular. Focos de for
macién de tejido conjuntivo.
Segin el tiempo de evolucibén, Hénoch, des—
( comienzo brusco y precoz
cribe 3 formas: ( otra m&s tardig
( otra mas lenta y tardia. ias
dos primeras gon mortales; la teecera puede curar.
Lstas miocarditis se acompafian de trombosis
mioocarditicas. Por eso se explican las convulsiones,

hemiplejias, infartos de pulmén, etc.

Endocardio:

8e describen endocarditis con vegetaciones,
que para algunos son concreciones fibrmsas, de He-
®ato - nédulos de la infancia.

Puede haber equimosis, pero a veces se de-
ben a imbibicién cadavérica.

Pericardio:

Se notan equimosis; pequefios derrames ci-

trinos, limpidos, pero sin llegar a verdaderas pe-



ricarditis.-
El corazédn enfermo, se basta funcionalmente
durante el reposo. Util de recordar ésto, para el
tratamiento. De ahi que cualguier exigencia, lo
lleva a la asistolia.
A su vez, todo el Sistema Vascular esta di-
latado, lo cual explica lsshemorragias.- ~

En Aparato Respiratorio:

En las fosas nasales, e 1tsmos de las fauces,
se encuentran gérmenes diftéricos. Pueden instalar-
se otitis medias agudas.

En bronguios pulmones , pleura mediastinica:
Pueden llegarse a hacer bronquitis seudo-membrano-
sas diftéricas muy raramente casi siempre existe
paresia de la musculatura bronquial. Enfisema ate-
lectasia, edems congestidm, otras veces.
Bronco-neumonias y neumonlias por exaltacidén de la
virulencia de los neumococos, segun liya (1890).

La pleuresia es para algunas complicaciones
frecuente. Otras veces, tambi¢n muy raras, pueden
formarse abseesos en el meaiastino. hgs facilmente
se producen después de las traqueotomias.

Aparato digestivo = Puede haber gastritis diftéri-

cas, estudiadas por myfeldt y Vinstrup, de origen



t6xico, y no de localizacién. kn las tunicas del es-
témago, se observa: edema, degeneracidén del epitelio
infiltracién leucocitaria, pequefilas hemorragias y
ulceracionese.

Higado: Congestidén, hemorragias, y degeneracién
grasa, parcial o total. En los espacios Porta, ig
lotes de leucocitos extravasados. La hepatomega-
1ia, se explica por insuficiencia deredha o por he-
patitis téxica.-

Bazo: tumefacto, congestivo, con manchas hemorri-
gicas sub-capsulares -

Capsub. supra—renales: focos de congestidén, de he

morragidas ya citadas, en la parte cortical;la lie-
cuefaccibén de la medular es una lesidén post-moriven.

Aparato urinario:

Rifidn:

Por el pasaje de mayor nimero de emunto-
rios, y asi mismo de toxina, el rifién se altera se-
cundamiamente. Es muy notable la albuminuria difté-
rica. Segun Firbringer, hay tres grados de altera-
cibn:
1v: Rifién que parece normal al exXamen macroscépico;

la sustancia cortical es pdlida; el epitelio
de los canaliculos se enwgentra en franca de-

generaciény



pues el

2%: Ia sustancia cortical, estéd engrosada, pélida.
Ia degeneracién es mas intensg, y se extiende
hasta el revestimiento de los glomérulos. Hay
alteraciones intersiiciales comenzantes.

3°: El rifién de mayor tamafio, tiene color amari
llento con degeneracidén parenquimatosa y pro
funda.

Dertel describe en los canaliculos células
epiteliales formando cilindros.
Hay degeneracién grasosa, que a veces es uni

o bilateral.

S.Nervioso: Procesog neuriticos, lesiones hipo-

fisarias, descriptas por von Behring, con degene-

racién del l1ldébulo posterior.

Sintomatologia

Cuando todos los sintomas anginosos, han desa
parecido, y al hacer el mdédico ‘ratante, un pronés-
tico favorable, he ahi cuando acontece la sorpresa;
a la 2° o 3a. semana, aparece un conjunto de sinto-
mas, siendo el vémito el unico precoz e importante,
que mata 81 enfermo.

Ubservando bien el enfermo, se le nota gran
apatia por todo lo que lo rodea. Gran depresién e

inmovilidad; muy raramente se lo ohserva agitado.
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A veces se nota ansiedad, pero basta el examen mé
dico para sentirse molesto.

Ia temperatura es normal o sub-normal, notdn
dose las extremidades frias. Este sintoma es pro-
gresivo, haciendo recordar el cuadro de los colé-
ricos. En un estado general de proffunda intoxica—
cidn+ que coincide con la intoxicacién wisceral ge—
neral de que habla Marfan, en este orden: Corazénm,
Sistema Nervioso, Rifién, Higado.

lLa piel del enfermo, con intensa palidez per-
sistente, creciene (como de cera virgen). Ila ex=—
tremidades se wvan poniendo ciandéticas, sintomas
que indlica mucha gravedad, &l observarlo .

Los ganglios linfdaticos, que estaban infar-
tados durante el ferfodo anginoso, estan disminui
dos de volumen, aunque en glgunas regiones existen
adenopatias.

E]l sistema muscular, presenta,adinamia, y
astenia muy marcada, que lo lleva a una postra-—
cién dada vez mayor y que nadala hace retroce-
der; ademas el enfermo rehusa los alimentos y las
bebidas.

Ia facie es inexpresiva; profundas ojeras,

con las conjuntivas palidas, igual gque la mucosa

e A
e T



buco-faringea. Puede ser indice de anemia. A& eso
del 6° dia, aparece un sintoma precoz y tipico de
este sindrome, que es la paralisis del velo del
paladar. E1 itsmo de las fauces ya esta libre de
seudo-membranas, aunque pueden quedar algunos res
tos, y edema del wvelo.

La pardlisis citada, comienza como paresia y
lentamente progresa hasta que se nota el reX¥lujo
masal de los alimentos y liguidos, y se nota tam-—
bién rinolalia. Esta veloplejia puede ser local
0 generalizada a otros misculos.

Un sintoma que también puede verse son las
epistaxis, ademds por la nariz, se desprende un
icor fétido, muy molesto.

En aparato respiratorio, hay disnea evi-

dente; se auscultan focos de congestidén pulmonar,
pudiendo hacerse bronco-neumonias. En los udlti-
mos periodos la dignea se exagera, y el enfermo,
tornandose mas cianético y con gran ansiedad,
puede morir.

sn aparato circulatorio, el pulso es debil,

blando, hipotenso, arritmico , pudiendo ser tagui
cardico o no, aunque fetal a veces, 120 - 140 -
160 por minuto, que a eso de los 10 dias va a

disminuir, coincidiendo con la dilatacién car-



diaca. Hay bradicardia de 80 - 60 - 40 1lo que va
a indicar lesién del Haz de His y comienzo del
bloqueo, similando el sindrome de Stokewddams.
Los defectos de conduccidén se producen en el 12%
de los casos. Puede haber ritmo de galope, extra-
sistiles, etc.

Tfambién ocurre, a eso del 10° dia, que au-
menta a la pereusién el area cardiaca, sintoma
que corre a la par de la blandura del pulso y
de la hipotensién arterial. De ahi tan importan
te que es este sintoma. Se nota tambidén descenso
de la punta, latido epigastrico.

A la auscultacién los tonos son débiles;
eia;uido puede faltar; por lo comun es sordo; el
2% desgdoblado en la base. A vecesg se puede auscul
tar un soplo sistédlico dulce, difuso, de insufi-
ciencia mitral funcional, ligado a la miocardi-
tise.

La Tensidén Arterial ha disminuido; de ahi
las lipotimias tan freduentes ahora, seguidas ca
si siempre de un sincope final.

Todos estos sintomas, nos hablan claramen-
te de una lesidén andtomo-patolégica real: la mio-

carditis.



Tambisén puede haber palpitaciones por momen-
tos, y dolor precordial, que simula a veces verda-
deros cuadros anginoideos.

A los pocos dias, comienza el periodo de
colapso: enfermo mas oprimido, inerte,cianético,
extrepidades frias; la opresidén contimia entrecor
tada por crisis de disneg paroxistica o por lipo-
timias breves, pero cada vez mas prolongadas. El
pulso sigue filiforme, irregular, lento muy difi-
cil de palpar. Es la faz final; solo se percibe
uns d€bil ondulacién de la pared costal, (temblor
del corazén, de Lancihsi). La depresién se exagera,
la terminacién por sincope es 1o habitual. También
puede haber convulsiones, localizadas a la cara o
generalizadas. Parecen a veces ataques epilépticos,
con p<rdida del conocimiento, convulsiones ténico-
cloinicas y coma fingl con respiracidén estertorosa.

Segun larfan, la muerte seria producida por
la miocarditis, comie sin trombosis cardiaca.

la electrocardiografia ha comfirmado lo di-
cho por Marfan anteriormente. sn efecto, los elec—
trocardiogramas (E.C.G) , han aclarado mucho las
cosas en los uUltimos 15 afios. Por ello la morta-

lidad por miocarditis ha disminuido del 45% &8l 27%.



Schwensen ya habia clasificado los trastonos
cardiacos de la d@ifteria en precoces y tardios. Los
primeros entre los 6 y 11l dfas; los segundos pasados
los 20 df{as. Con Noel denominaron estos estados, en
colapso precoz y colapso tardio. Pero todos en ba-
se a la miocarditis aguda. Moderadamente, se las

clasifica en 4 formas clinicas:

1l: Forma latente
. . 2 " discreta
Miocarditis
H
e rave
aguda 3 sre
42 " arritmica

-

1¢%.Veamos la formas latente:

Sin signos clinicos. A4 veces, a los 3 dias
de un E.C.G. normal, se tiene un E.C.G. anormal;
de ahi, la importancia de los E.C.G. repetidos
desde el comienzo, en las diftverias sub-malignas
y malignase

&l E.C.G. da: atipia wventricular ligera o
mediana; ritmo nodal o0 auricéular intferior.

2¢ La forma discreta:

Se nota apagamiento del ler. tono. A veces al
teracién del ritmo, sin tener en cuenta la hipoten—
8ién y la taquicardia. Tener en cuenta también el

papel de los vasomotores de la inhibicién vagal,



de las suprarenales, que bastan para explicar los
sintomas, sl fa hay otros elementos de dafio miocdr
dico.

E.C.G. indica atipia mediana y grande. Ritmo
nodal, disosiacién auriculo-ventriculer por inter—
ferencia; isoritmico o con ritmo acelerado y cap-
tura ventricular.

3¢ La forma grave, presentat

Dolores precordiales, aumento del area cardia
ca; latido precordial difuso, tonos apagados; rit-
mo de galope, protodiastédlico las mias de las veces.
Soplos de insuficiencia mitral o tricuspidea fun-
cional. Taguicardia; hipotensidén arteriali; altera-
cidén del ritmo a veces. ALl agravarse el cuadro pue-
de aparecer pulso embriocardico, o pulso lento o
hasta desaparecer, todos sintomas ya mencionados.

1a nmuerte puede ocurrir por blogueo auriculo-
ventricular, o por fibrilacién ventricular, o insu-
ficiencia cardiaca aguda (edema). La astenia car-
diovascular y el colapso son progresivos como ya
lo dije antes.

£l E.C.G. da: atipia ventricular mediana o
grande., Diferente grado de blogueo auriculo-ven-—
tricular; disociacién auriculo-ventricular por in-

terferencia; extrasisttles; taquicardia paroxistica



auricular; taquicardias ventriculares; trastornos
pre-fibrilares y fibrilacién ventricular; ausennia
0 inversifn de P.

4%, Bn la formg arritmica hay blogueo sino-auricu-

lar. Extrasistoles. Disociacién auriculo-ventricu-
lar por interferencia.

El E.C.G. indica que a mayor gravedad, mayor
frecuencia de alteraciones. Se puede comprobar en
la Difteria estas alteraciones del E.C.G.

- Bloqueo sino-auricular

- extrasistoles

— ritmo nodal

- disociacién auriculo-ventricular por interferencia

- blogueo auriculo ventricular (que explica las con

vulsiones)
- moditicacién de onda P
- blogueo intraventrieuldr

— atipia ventricular que sezin Lian puede ser:
(ligera
( mediana
( grave
— aleteo y fibrildacién auriculares
- fibrilacién ventricular
Todos estos trastornos pueden estar aisla-

dos 0 combinados; los del ritmo son variables dia a

dia. De ahi la importancia prondstica del E.C.G.



em—

A veces se necesitan 3 meses, para que se
restablezca la mormalidad en los trazados del E.
C.Ge

En aparato digestivoy lo que viene a comple-

tar, las antiguas descripciones del sindrome car-
dio-gastrico, se nota: Epigastralgia; gastritis
téxica; anorexia precoz y constante; es absoluta,
constipacién o diarrea. Iuvego, estado nauseoso,
que precede a los vémitos, molesto, grave y pre-
coz sintoma, que cuando aparecen dentro del perio
do del sindrome, preceden en 10 6 12 dias a la
muertie.

Los vémitos pueden aparecer tanto al prin-
cipio de la convalescencia, tanto al 3 o 4° dia
de los trastornos cardiacos, son repetidos, in-
coercibles, alimenticios, algunas veces mucosos
o hiliosos, son faciles espontaneos y que persis
ten hasta la muerte. Otro sintoma de gravedad es
el hipo, cuando es persistente.
Higado: Mayor matitez hepatica; borde palpable fa-
cilmente, liso, duro, doloroso,. Esta hepatomegalia
dolorosa, se explica por la dilatacidén cardiaca de-
recha.

Rifidn:

Oliguria eon albuiminuria; cilindruria; hematu



ria, sintomas que so0los o combinados pueden durar
8 - 10 dias, al cabo de los cuales hay una uremia
mss 0 menos elevada.

Otras veces hay edemas de origen renadld; o hi
pertensién arterial del mismo ormgen. Es muiy co-
rriente esta cohbinacidén: albuminuria mis uremia.

Las formas mas malignas, tienen siempre més
complicaciones.

En orina, también se constata urobilinuria
mis acidos y pigmentos biliares. Puede haber glu—
cosuria mas acemionuria, juntas o separadas.

Las gldéndulas supra-renales, también se en

gliglitran alteradas, cuya insuficiencia es muy vi
sible en este sindrome, ya gue es uno de los sin-
tomas basicos del mismo. Recordemos los 0Tros
dos: la veloplejia y la miocardiisise.

Ln sgngre, hay primero hiperglucemia, y fi-
nalmente hipoglucemia e hiperazoemia 4,5 g. 0/00.
Para algunos, como Chalier, mis del 1 o/oo de urea
en sengre, en varios analisis repetidos, tiene un
pronéstico fatal. Otros autores (Fonso Gtandolfo)en
vez, le niegan valor pronéstico a ese dato. La urea
en sangre ademas, se debe admitir del factor re-
nal, a la inanicién, destruccién tisular, y a

la deshidratacién.
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Hay ademds hipocolesterolemia ya que por la
hepatitis téxica existente estdn alterados los me-
tabolismos de los gliucidos y de la colestering. De
ahi también las alteraciones de la coagulacién. Ade
més estd disminuido el poder antitbxico.Hay pues in
suficiencia hepdtica y suprarenal.

Se comprueba también hipo-adrenalinemia, como
en los addisonianos, segin M. M. Vallet: azmoemia,
conesntracidn sanguinea; hipocloremia, hiponatre-—
mia, que persisten durante unos dias, sumando a
los vémitos, llevan a un Sindrome de Blum, con hi-
perazoemia e hipocloremia.

La serie roja se mantiene normal o sub-nor-
mal. Hay leucocitosis con polimueleosis durante
la enfermedad.

El fésforo inorgdnico estd descendido. La
cloremia también descendida. E1 calcio también
algo disminuido: 7-8 milig. por mil.

Se cita hipertiroidismo, en la conwvalescen-

cia por reaccidén serica.-—

Diagnéstico:

En una angina diftdérica, maligna o sub-ma-
ligna, curada, en la que, a los 15 o 20 dias de

convalescencia se comienza a notar grandes irre-

-



- gularidades en el pulso, hipotensién arterial en
que el estado de intoxicacién general se agrava de
golpe, se nota marcada postracién, palidez y vé-
mitos, se puede pensar en un S. de Marfén.

Bl diagnéstico debe ser precoz y correcto.

Evolucién

Una vez instalado, la muerte por un sincope
prede llevarse al enfermo en cualquier momento;
sobre todo &l minimo esfuerzo; al retornar al le-
cho; etc. larfdn dice: "los vémitos anuncian lsa
inminencia de la muerte la que sobreviene por sin-
cope o por agitacién, angustia o cisnosis. A eso
de la B2, © 3a. semana es de esperar la muerte; ya
estd instalada la mds grave de las complicaciones:

la miocarditig"

Pronéstico

£l pronéstico es pues fatal, aunque. con un
buen e.intenso tratamiento, pueden sobrevivir.

El pronéstico, depende pues del E.C.G. y es
regervado.

Profilaxis

Lo mejor de todo es la vacunacién previa, que

inminiza con@Xa la toxina.
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Tratamiento:

Ante todo diftérico , el tratamiento a base
de suera, debe hacerse lo mas precozmente posible.
Asi se pueden evitar graves consecuencias. Esta
comprobado, que pasadc el 3° dia, la accién de la
anti-toxina es @ada vez menos protectora.

Pasando los dias, mis facilidad de compli-
caciones cardiacas y nerviosas.

—~ E1 régimen serd higiénico, dietético y medicamen
toso: Se indicaran, ante la aparicién del sindro-
me, reposo absoluto en cama, y vigilancia estric-
ta y sobre todo del pulso, tensién arterial, dis-
nea, palidez y vémitos. g

Un minimo de cambios posturales. Levantar los
pies de la cama. Evitar las rémoras circulatorias.
Calor externo — E1 reposo ebsoluto debera prolon-
garse 4 semanas por lo menos. Lo mdximo serd, &-
10 semanas.
= Indicax liquido calientes a ingerir - Alimenta-
cibén suficiente, hipotdxica, de facil digestién
cuidado de los vemmntarios etce.

Alimentos a base de leche; hidratos de car-
bono y frutas.

- Si se ha dado suero anti-diftérico correctamen-—

-



e no inyectar mas. Si ha sido insuficiente o no
se ha hecho, entonces si hacer, y endovenosa en
dosis altase

Se debera hacer Suero Glucosadoe endovenoso,
el 10%, altas dosis, hasta de 1000 cc. por dia.

Adrenalina, gque para algunos en la primeras
etapas acentia el shock, hacerla en gotas: XL -IX
gotas, de solucién al 1 o/00, sub-lingual.

Puede hacerse onabaina; esparteina; cafeina

»
/

acelite alcanforado, sol. 20 % hacer 3- 5 cc. intra—

miscular por dia. Digitalina no debe darse, pues
puede provocar o acenvuar el blogueo.

Vitamina C; grandes dosis.

Extractos suprarenales: varios aportes dia-
rios: 0,10 - 0,30 g.

Auvetato de desoxicértico-esterona: 50 a 40

milig. diarios%

En 1934, Braillén, Vaille y Saneti, dieron una

técnica para la estricnoterapia.

Aconsejan hacer 0,5. medde a 2 milig. por

kilo de peso, fracionado cada 3 hs. durante 55 dias.
Utros aconsejan hasta 30 miligramos por dia,

de sulfato de estricnina, hasta los 12 afios de edad.

Otros evitando las reacciones fatales, por
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ellos vistas, como cita Caseiil, aconsejan 4~5
milig. por dia.

La estricnoterapia estd prohibida en el crup.

Giraud, y otros, aconsejan dar anatoxina, deg
de 0,5 a 2 cc. cada 4 dias, durante 3 semanas, co-
menzando al final de la seroterapia. Algunos lo nie
gan.

Para l1los trastornos vasomotores, [ogasaki a-
conseja 0,25 a 1 cc. de pitresina, endovenosa o sub
cutanea. Puede indicarse pituitririza.

Ademis dar suero - clorurado, para combatir
la hipocloremia e hiponatremia descriptos; Insulins,
etc. irangsfusiones sanguineas.

Tener muy en cuenta la aparicién vértigos,
clorajsia, hiperacusia; hiperreflexiy, crisis tetani
forme ,etce.
iiedicamentos prohibidos: gargarismos y tépicos. kn
el caso de sar necesarios los antisépticos, hacer

lavajese.—



Sindrome de Grenety Mezard

- -

Historia:

Antiguamente llamada difteria maligna tardia
con paralisis secundarias, que aparece a las 7 u 8
semanas de convalescencia; de prondéstico sombrio y
grave, fué denominada por H. Grenet,y su discipulo
S. liezard, médicos del pabellén de difteria del
Hospital Bretmmneau de Paris, en el afio 1933, como
Sindrome ialigno tardio de la difteria, hoy conoci
do por Sindrome de Grenet y lMezard. lambién se lo
denominé sindrome de la cincuentena o sindrome de
los 50 dias, que fué bajo cuyo titulo lo descri-

bieron los autoresgs por primera vez,

Comienzo:

kste sindrome aparece en la convale scencia
de la difteria.

Ya habia sido establecido el peligro de la
cincuentena, pues hasta los 52 dfas de convalescen
cia, puede haber peligro de muerte brusca. Puede
ocurrir, también a los 47 o 48 dias, pero nunca
mas alls de los 52, segdin los autores - Pero como
ningin proceso bioldgico puede ser matemitico se

citan excepciones: Giraud , Praévenmal y Lombroso



citan un caso de muerte a los 54 dias; otro autor

& los 60; Capelli y hioroni a los 62 y 75 dias.

Etiologia:

Aparecen en la convalescencia de la difteria
maligna casi siempre, siendo por lo tanto un sin-
drome téxico, provocado por un nuevo atague de in
toxicacién diftérica, sin infeccién diftérica.
fanbién se han citado casos dn la angina sub-—
maligna, en difterias comunes, en anginas sin

seudo-membranas y en la-ringitis diftéricas.

Patogenia:

Fué el tema centeal del X Congreso de Pe-
diatria de lengua francesa, realizado en Paris,
en el afio 1935. Asi mismo no se llegb a algo
concreto.

Debe tenerse en cuenta, ademss de la viru-
lencia especial del bacilo, las asociaciones con
otros geérmenes, al terreno con poca resitencia,
al mmyor o menor tiempo pasado entre la angina
¥y la aplicacién del suero, llamado tiempos per-
didose.

Ramén y Berard, estudiando la relacién
entre el germen y el tenor de anti-toxina cir-

culante llegaron a esta conclusién: los enfermos
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con gsrmenes muy patégenos y toxigenos,hhavcen paréd—
lisis gravesain accidentes tardios. Nds que la an-
ti-toxina circulante interesa mas la toxina que se,
ha fijado en los distintos dérganos. lias que la ma—
lignidad del gérmen interesa la precosidad de la
seroterapiae.

Giraud y Ho-Ta-Kham, de liarsella, tomen es—
te hecho por fenémenos anafildctico, que se mani-
fiesta a nivel del neumogastrico, donde la toxina
actuaria como sensibilizatriZ.

Otros autores (Zatti) hablan de meicgragia

generalizadas: cardiaca, supra-renal, nerviodsa y
neurovegetativas.

Grenet y liezard dicen que "es un sindrome
téxico, que toca al organismo en%ero pero guve sin
duda afecta mas el corazén, a veces al rifién y
casi siempre al Sistema Nervioso". lLas hemorragias

-

supra-renales dicen ser inconstantes. "La lesiones
renales, dicen, son algo diferentes deﬁlas de la
angina maligne y del sindrome de Liarfin; son mas
intersticiales y menos estrictamente epiteliales,
afectando principalmente al gtomérulo".

También se cree gue se debe a la desintegra-

cibén tardfa de la toxina diftérica, que sabemos se

fija con predileccién en el sistema nervioso, a
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nivel de los lipoides fosforados, incluyendo la fil
jacién en el sistema nemrovegetativo y resto de las
visceras.

En cuanto a la via de propagacién de la to-
Xina, se hatla por las vainas linfaticas o por las
fibras nerviosas. Mds cierta la segunda, y se basa
esto en que mas préximas al foco, son mas notables
las lesiones, y cuanto mds distantes, mas tiempo
necesitan. Seria un "tiempo de incubaciébdn", como

en la rabia , el tétano, etc.

Angtomia Patolézica:

Varias son las lesiones. En especéial las pa-
ralisis a veces mortales.

En 1862, Charcot y Vulpian estudiando file-
tes de mervio palatino de mujer muerta por difte-
ria, vieron que estaban formado por tubos, entera-
mente vaerios o huecos de mielina o de materia medu-
lar. De tanto en tanto, se marcaban sobre el nmu-
rilema, cuerpos granulosos, gue algunos eran elip-
ticos como ndédulos.

Habia tubos nerviosos de dos drdenes: en
unos la materia medular estaba intacta; en los
otros se habla vuelto granulosa.

Iepine, después venia a .demostrar lo mismo.
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Bihll, en 1867, en un caso de difteria ra-
pidamente mortal, encontré las raices anteriores y
posteriores, los nervios raquideos y los ganglios
espirales aumentados de volumen, amarillentos y
eon sufusiones hemorragicas. )

En 1872, Oertel sefialdé hemorragias capilares
en la cavidad aracnoideae.

Liomville, en 1872, constatdé alteraciones
de los nervios periféricos,

La le sibén es sobre todo pronunciada sobre
los nervios lumbares, menor en las raices cervi-
cales superiores y menor adn en 105 dorsales.

El tejido conjuntivo intertubular al microsco
pio, contenia cuerpos nucleares, similares a los
de las falsas membranase.

Dejerine, en 1878, habldé de neuritis paren-—
quimgatosa.

Lz mielina es segmentada, los nédulos de la
vaina de Schman multiplicados. El cilindro-eje ha
desaparecida total o casi totalmente.

mn la médula espimal, la sustancia blanca
estd intacta; en las raices anteriores hay menor
mimera de células .

Gaucher, en 1881, establecié andlogas lesio-

nes , y ademas senté:
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1. &n las paralisis diftéricas no hay lesién mus-
~cular.
2°, lag lesiones del S. Nervioso Bon constantes.
3°. Son preferentemente atacadas las raides anterio
res.

También se observan lesiones de Folio-ence-
falitis, con o sin hemorragias. Tumefaccién celu-
lar vacuolar cito plasmatica, picnosis, estado pul
verulento de los granulos de Nissl; disminucién del
nimero de prolongaciones; infiltrado linfocitario
peri-vasculares. Vaso dilatacién; edema; sufusiones
hemorragicas de los centros cerebrales.
kn los nervios: neuritis segmentaria periaxil.

En los misculos: lesiones muy leves o muy pocas
veces, mio-sitis degenerativase.

También hay lesiones, propia de las coreas,

encefalitis, trombosis y embolia arteriales.

El L. C.R. en las formas con Paralisis generali-

zadas, es anormal en el 90 %u-

Presenta:
albimina aumentada: 1,20 g.por mil
glucosa aumentada: 1,38 g. por mil
4-5 dentro por mm3 (linfocitos).

R.de las globulinas: aumentada

Esto indica reaccién meningea.-
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Sintomas:

Es al final de la convalescencia cuvando el
enfermo parece curado cuando aparecen nuevamente
el sindrome toxémico, acompafiado de las pardlisis,
1o cual seria una "repriseé"-del proceso. En estas

condiciones se observan sintomas de alarma, que

pueden haberse esbozado o no.

Reaparecen todos los sintomas téxicos cono-
cidos: palidez, astenia, sin fiebre o 38° o 38¢,5,

seguida de otras manifestaciones. Veamos:

Cardio-vasculares: Las lesiones del corazén Ban un

20 % de muertes. Se nota inestabilidad cardiaca;
ritmo de galope; arritmias; bradicardia o taqui-
cardia; Sofilo Sistdélico - tonos apagados; hipoten
sién arterisl; disnea inconstante . Aumento del
area cardiaca. Puede haber un esbozo del S. de
Marfan o su desarrollo completo.

Bl E.C.G. segin Arans y Kreutger, que lo han es-

tudiado muy bien, da: arritmia, sin bloqueo, y a
veces B3 normal. Otras veces, se nova aplanamien-—
to e ingersién de onda T en I y II derivacién.
Atipia del complejo Q.R. S y & veces disocgia-

cién auriculo-~ventricular.



Respiratorios: Disnea "Sine~s materia™; tos; e=mpec

toracidn; cianosis y a veces procesos bronco-neu-
mdéhicos.

Digestivos: Anorexia - dolor abdominal 3 vémitos

(de mal prondsticol, hepato-megalia dolorosa, por
ia misma causa citada; constipacién.
Rifidn: Oliguria; albuminuria inconstante: 10-12 g.
por mil - cilindros granulosos: hemzturia.

Los signos de convulsiones delirio y agitacién
siempre se hacen frecuentes.

Segun Chalier, cuando la urea en sangre pasa
de 1,5 o/00, se estd en presencia de un cuadro de
pronéstico casi mortal.

Puede haber también hemiplejias por embolias

o encefalitis; psicosis, etst.

En cuanto a las pardlisig:

Aparecen de los 12 a los 50 dias de la con-
valescencia gson de Tipo extenso-progresivas. A ve-
ces son solo paresias, hay dolores,arpreflexia etc.

Son invasoras, lLas mds corrientes es la velo-
flejia que ocurre en un 60% de los casos. Luego se
sigue generalizando: misculos de la acomodacidn;

de los miembrosg inferiores; superiores; del abdo-



men, tronco, nuca, dando al enfermoe el aspecto de
un mufieco de trapo.

Si son invadidos los misculos respiratorios:
laringe, faringe, trdquea y bronguios, se produce
asfixia lenta y progresivamente mortal.

La diferencia de estas paralisis a la de
tipo wandry, es que esta es simétrica, de curso
ascendente y metaméricamente progresiva. Es por lo
tanto sistematizada, todo 1lo contrario de la dif-

térica.

(

Las pardlisis §I Localizadas
pueden ser: (II Generglizadas:( ( latente
( (por suma de los(Pueden(sensitivo-
anteriores) ( ser: ( mnobtriz.
( (seudo-tabé
( ticea.

I: Localizadas

Babonneix habla de la importancia de la to-
pografia de la infeccién y las paralisis localiza-
dase.

Paralisis del Velo del Paladar (Velopalatina- Velo-

plejia).
Es lenta, progresiva, mds precoz y mis comin (60%).
Casi siempre. Uni o bilateral, pero m&s frecuente
del Zade que hubo la angina. La dvula tembidn des-

viada.
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Arreflexia y palidez de la mucosa. E1l velo
pende flacido, de un lado o de los dos, que se des-—
plaza en la direccidén de la corriente aérea, cuando
ocluye los orificios de las fosas nasales.

la fonacidn estd alpyerada. Hay 9oz nasal,

pues pasa la corriente de aire por las fosas na-
sales. Resulta casi imposible pronunciar las letras
a—-e-90ylabyp. Hay rinolalia.

La deglucién: Hay disminucién o supresién

del reflejo faringeo,que junto a la paralisis del
congtrictor de la faringe y ariteno-epiglético,
trae consiguiente reflujo nasal de los liguidos.
Bsta alteracifn comienza como disfagia por lo sé-
lido, luego por lo semi-sélido . Finalmente para
los i1igquidos. Se lo puede provocar facilmente.

Log liquidos frios regfluyen menos que los
calientes, por provocar mayor reflejo. Las parti-
culas s6lidas pueden provocar tos espasmédica. ALl
deglutir, el paciente 2leva la cabeza hacia atrés,
como ciertas aves. En el caso que no pueda alimen-
tarse, debe acudirse a la sonda.

También se hace muy dificil: soplar, silvar,
fumar y succionar.

1i. Generaligadas:

tsta parélisis, puede curar y detenerse o



“—Beguir con las otras localizaciones; se tienen
asi las formas extenso-progresivas.

Misculos oculares:

Los extrinsecos, de preferencia el R.E. del

ojo, con estralismo convergente por persistencia

de los antagonistas. Hay diploPia - Con menor fre-

cuencia hay pardlisis del M.0.C; apareciendo asi:
4

ptosis palpebral, diplogia y estrabismo divergente.

Los intrinsecos: el ciliar es el primero en

afectarse. Hay paralisis de la acomodacién, congér-
sandose en vez el reflejo fotomotor. Se tiene el
Argill - Robertson inveriido, como tambidn se ve.,
en el botulismo; encefalitis letdrgica, tumores de
la base, etc.

Hay dificil visién cercana, y lectura, pues
hay hipermetropia, Ademas hay amblioPia.

En miembros inferiores: Puede haber una for-—

ma de praplejia latente, con abolicién del reflejo
t
patelar y aqui.xiano. |
, Si progresa, se tiene la forma sensitivenmotriz

Los trastprnos motores son: hipotonia, mani-

fiestos por la mayor amplitud de los movimientos pa
sivos. La fuerza muscular estd disminuida, preferen
te en la parte distal, y en los extensores. Disminu

cién del volumen de los masas musculares. Hipo-exci



tabilidad faradica y galvanic&, y en algunos ca—
s08 reaccidén de degeneracién. Los trayectos ner-—
viosos son dolorosos.

Losg trastornos sensitivos: la sensibilidad,

superficial, ests disminuide o abolida, predominan
do en la extremidad distal de los miembros. la
sensibilidad profunda tiene pocas alteraciones.
Puede haber signos de Romberg en algunos casos.

La marcha es de tipo stepage. Si las lesio-
nes continian, se tiene la forma seudo-tablitica,
llamada también neuro o nervo- tabes.

kn los nervios periféricos hay sintemas de

polineuritis, que explicarian la forms seudo—tabéa
ticase.

Comienzan con parestesias, sensacidn de
Honmismeospdormeéimientos; calor o frio; dolo-
res fugaces, pinchazos, hipotonia muscular; dolo-
res musculares, hipo-~reflexia, que puede ser arre-
flexia, sensacidén de pesadez, dando al fin monople
jila, paraplejfas o hemiplejia.

vas pardlisis faringo-traquio=brénguica,

segin Steinberg, Cafelli y lloroni, "son progresi-
vas, tormando sobre todo los misculos respiratorios?

Disfagia progresiva hasta no poder comer;
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tog espasmbédica, hasta que es abolido el reflejo
tusigeno, y se paralizan los misculos bronguiales,
no pueden espectorar, van & la asfixia, lenta y
progresivas >Sezhace finalmente bronconeumonia por
agspiracién y por esto o por un sintope muerem.

Las pardlisis localizadas, duran de 5 a 6
semanas; las extensivas, de 5 a T meses, siendo
frecuente las recaidas, sobre todo por abandono
del tratamiento (reposoc en cama) o0 por enfermedad
intercurrente: sarampién, escarlatina.

Cabe destacar gue no hay paralelismo entre
los sintomas de intoxicacidén general y las pard—
lisis. A veces hay predominio de una u otra mani-
festacidén, otras veces se alternan. Entre nosotros,
Steinberg, Capelli, bioroni y laggi, aceptan en vez
el paralelismo citadoe.

Diagndstico:

Al lado de las formas tipicas de este sindro-
me, estan las formas atipicas, mds dificiles de diag
nosticar. No son necesarios todos los sintomas, pues
bastan la palidez, un vémivo, descenso de la tensién
arterial, a eso de 35 @ 45 dias de convalescencia pa
ra que estemos ante un sindrome de Grenet y hiezard.

Esas formas ati{picas, tambien gon denominadas frus-



tras. Pasados los 52 dfas, ya no hay mds peligros.
Cuando se tiene un cuadro de polineuritis,
el diagnéstico es el mismo que se hace en las po-

l@neuritis de la intoxicacionese.

Evolucién:

La muerte puede sobrevenir ya por sincope
cardiaco o por asfixia lenta. En los casos no mor-—
tales , los sintomas del 8indrome retroceden muy
lentamente . Los fendmenos generales, producen la
mierte en un 12 %.

Si bien hay formas frustras, citadas por Gre-—
net y llezard, nunca se esta excento de un sincope
fatal.

ia muerte puede sobrevenir en forma lenta o
rapidac

En la primera: por inanicidén, por imposibi-
lidad de alimentar ai enfermo que debe acudir a
la sonda, 0 por caguexia progresiva provocada por
la misma toxina diftérica. También, la muerte pue-—
de ser por asfixia provocado por parialisis diafrag-
mitica, 0 por pardlisis laringo-traguea-brénquica,
(de los misculos de neissemen) que Ho-la-Kham la
encontrd 13 veces en 19 casos. iambién puede so-

brevenir una afeccién bronco-pulmonar intercurren—

te.

AT )
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En 18 segunda; o muerte rapida, se produce
por parwlisis faringea, por caida brusca del bolo
alimenticio en las vias respiratorias. O por sin-
copeé cardiaco. )

Es de notar, que los gque curan, al final
lo hacen con restitutie'ad integrum de sus lesio-

nes.:

Prondstico:

No es tan severo como en los otros sindro-
mes.

La mortalidad es de 10-20%. Si hay curacién
hay una exacerbacidén pré—-critica, y a los 4 6 5

dias, el enfermo que estaba tan grave, mejora.

Profilaxis:

La precocidad del tratamiento sero-terapico
es necesaria para que haya cuanto antes, anti-to-
xina diftérica en altas dosis, y no se produzcan

las complicaciones secundarias.

Tratamiento:

Como siempre: higiénico, dietético y medica-
mentoso.
- Reposo absoluto. Puede estar después semi-

sentado el enfermo_



- Alimentacién, suficiente, atdxica, si es nece
saria por sondae.
- En cuanto a los medicamentos.
- Debe hacerse suero 7
Si no se ha hecho: Si. Si se le ha dado ya, y en
dosis suficientes, debe darse mids? Es un pgnto de
mibhas discusionesg, este. .

larfan, Comby,llorquis y Lereboullet, dicen que
s& Renault, Debré, Lesne y Grenet, dicem que no, pues
niegan su eficacia, Lo hacen en los gque no han reci-
bido suero especiffico y tienen reacciém de Schik
positiva.

iLeunda:de Kontevideo, dice gue en:zel trata-
miento de las pardlisis debe hacerse suero, aunque
no se haya hecho o se haya hecho y poco. LO mismo
con enfermos con 8chik positiva, o en los gue no
tienen alto dosaje de unidades anti-tdxicas en el
suero sanguineo.

En cambio ,los de Schik negativo, no pueden
gervir de guia para decidir el tratamiento especi-
fico, dice Leunda.

Ramén, Debré y Uhry, dicen que ni las anti-
toxinas provenientes del swe ro inyectado y ain
presentes en la circularién , cuando aparecen

los accidentes paraliticos, ni las anti-téxinas



Inyectados despuds de estos accidentes, no tienen
ninguna influencia sobre los mismos.

La sero ana-toxino-terapia diftérica preconi-
zada por Ramén para hacer suceder la inmunidad pas
siva (suero) de la activa (anatoxina), parece que
tieme accién favorable; y mas, parece que dismi-
nuyen los accidentes secundarios y tardios.

Se haceanatoxina asi: al ingreso 1 cc, que
se repite 5 o 6 veces, con intervalos de 3 dias ca-
da inyeccién. Parece tener efectos dtiles.
Estricnoterapia:

Tratamiento preconiz%do desde 1934, por Pai-
sseau, Brailldén, Vaille y'3anette Walen. Se indi-
can 0,5 a 3 miligramos por dia, segin la edad,
otros preconizan altas dosise

Sabelli y Rodriguez Gaete entre nosotros,
aconsejan 0,5 a 2 miligramos gor kilo de peso,
fraccionado en el dfa. Otros aconsejan 2-6 miligra-
moa, segun la edad, el peso, cada 2 6 3 horas, se-
gin la gravedad, para seguir asi, 55 dias o mds,
8i es necesarioe.-—

Otros autores dicen que no previenen los ac-

cidentes, pero s{ los trata. Aconsejan dar, los

amantes de altas dosis, de 4-6 miligr. cada 3 hs.



Segun Ho-la-Kham, el sulfato de estricnina
,debe emplearse por ser un antidoto de la toxina dif-
térica; por ejercer accién ténica general, y afini-
dad especiali por el Sistema Nervioso.

Bn cuanto a la supra-renal: usada como en to-
da angina maligna. Leré&houllet ha hecho muchos es-
tudios al respecto: usa estracto cértico, supra-—
renal, por via inyectable u oral. &En su defecto,
adrenalina sub-cutanea 0,25 a 1 miligramo. Otros
aconsejan compuestos totales de esta glandula.
Vitaminas: B y C. altas dosis. Segin Giraud, au-
mentan la actividad de la medicacidén supra renal.

Pénicos cardiacos: Aceite alcanforadojcafef-
na; coramina, esparteina, tintura de estrofanto,
indicado segun las alteraciones cardiacas. Para
algunos autores, debe excluirse la digital y sus
derivados.

— Hidratacién, mediante sueros glucosado iso-
ténico, sub-cutaneo o hiperténico, endovenoso,
que asegura mayor glucédgeno hepatico y miocardi-
co, siempre en défi¢it en estos casos.

- Insulina: egta indicado diariamente.
Venoclisis , de solucién glucosada y clorurada,

con alcanfor, segin esta férmula:



Glucosa 25 g.
Alcanfor 0,50 g.
Cloruro de Sodio 4,5 g.
Agua destilada 1000 g. para 24 hs.
a repetir 2 o 3 dias si es necesario.
Kinesioterapia, con lanolina, en parte in-
terna de los miembros.
Las secuelas paraliticas trataplgscon vaso-
terapia y electro-terapia.
Y completar el tratamiento sintom&tico que

sea necesario.



Historias Clinicas del Sindrome de Marfén

ler, Casg.-

Inés B .- Dco. Difteria Sub-maligna
bilateral.
3 aflos argentina.
Ingreso = Noviembre 5 de 1940.-

Ant. Hereditarios= Padres dicen ser sanos. 3on tres

hermanos. Lo0s restantes son sanose.

Ant. Personales = nacida a término de parto normal

Locuela, deambulacién y denticién en épocas normales.

Enf. actual: comienza hace 4 dias con decaimiento,

inapetencia y cefalea. Ayer reciém se queja de dolor

de garganta. Tenia fiebre. Se indica su internacién.

Estado actual: Enferma con gran agitacién.

23335; lengua fuertemente saburral. Exudado que abar
ca completamente ambas amigdalas, abarcando también
los pikares anteriores. Hay gran adenopatia bilate-
ral sub-maxilar. Hay también elitosis.

Aparato respiratorio: nada de particular

Aparato circulatorio: pulso rapido de buena tensién.

Tonos normeles,
Dia 6:
Anilisis de exudado amigdalino da: escasos

bacilos de Loéffler.
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Dia 8
El exudado ha desaparecido, conservdndose
igual el estado general.

Aparato circulatorio: Extrasistoles aislados = To-

nos apagados.
Dia 9:

A las 10 hs. comienza a adquirir color livi-
do. Se constata a la auscultacién cardfaca bradi-
cardia (40 por minuto), y extrasistoles aislados
y en salvas.,

Dia 10:

Estado general malo. Facies livida. La bra-
dicardia ha mejorado (60 por minuto). Se consta-
tan extrasi{stoles. A la tarde aparece taguicardia
moderada.

Dia 11:
Fallece a las 22 hs. con el mismo cuadro.

Prgtamientos

ingresa con 30 ,000 U. de suero antidiftéri-
co. Se le hacen 80.000 U. méds.
Adrenaling -
Acelte alcanforado -
Previtan -

Sulfamidas 0,50 g. cada 3 hs.



Cafeinsa -
Suero glufosado hipertdénico

Estricnina: 0,002 g. tres veces por dia.-—

P T
)30 ko'
|20
110,
100
90
30
o
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30
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2d°o C&SO.-

Omaxr B. Dco. Difteria Sub-maligna
bilateral

5> afios - argentina
Ingreso: marzo 5 de 1941.

Antecedentes Hereditarios: Pulso sano; madre enfer-

ma (hepatica). Cuatro hijos mas , sanos.

Antecedentes Personsles: nacida a término. Parto

normal - Deambulacidén, denticidén y locuelas, en
édpocas normales - Niega otras enfermedades.

Enf. actual: Ayer a la mafiana notan al enfermito

con astenia, anorexia? ligero @olor de garganta,
tume faccidén a ambos lados del cuello, a la altura
del angulo maxilar; temperatura poco elevada gque
no pueden precisar. ks traido para su internacién,

Estado actugl:

Pacies de intoxicacién; aliento feétido; gran
decaimiento e inapetencia absoluta. Se niega a to-
mar liquidos,

Boca ¢ 1labios secos; lengua saburrai- kxudado seu-
do-membranoso gue cubre la amigdala izquierda to-
talmente, invadiendo pilar anterior y abarcando una
pequeiia parte de paladar blando - Amigdala derechs
también con un exudado que lo cubre totalmente.

Adenopatia sub-maxilar.
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Aparatd respiratorio: sin particularidades

Aparato circulatorio:t Pulso rapido, 92 por minuto.

Buena tensién arterial, 'onos normales.
Dia 6:

Andlisis de exudado amigdalino: Positivo para
bacilos de Loéffier.
Dia 8:

Continlda con las facies de intoxicacién -
hoy ha tenido vémitos. Las plamas han disminuido
casi en su totalidad.

Ap. circulatorio: Pulso hipotenso, ain taquicdrdi-

co (110) T.A: Mx: 6,5 — Mn. 8,5 — Lonos cardiacos
ligeramente algodongdos.
Dia 10:

Mal estado generai - Vomita todo cuanto toma.
Se gueja de dolor precordial. Pulso hipoienso. T.A:
MXe 445 = un: 2,5.
£5.C.G.= Ritmo regular y sinusal = Frecuencia 115
por minuto.
PR = 0,12
Q.R.S.= 0,0/ manchado y mellado
OUnda Q = profunda en Dl
Segmento S.I = desnivel positivo en Dl y negativo

en L
3.
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Onda Tt positivo

Q T: 0,30 - Normal para esa funcién hasta 0,31
Eje eléctrico: - 14, desviado a la izquierda.

Diagnéstico del E.C.G = Taquicardia sinusal

Signos de padecimiento

miocardico.-

Tratamiento =

Suero anti-diftérico: 130.000 U. en wvarias

dosis .
Adrenalina

Aceite alcanforado
Estricninag

Previtan

P T
{30 40O°
{20
1o 37
100
90 338°
§0
Fo >’
60
50 3’
4o

30 3f§°
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3er. Caso
Alberto M. A. Dco. Difteria sub-maligna

bilateral.
9 aflos - argentino.

lngreso: marzo 6 de 1941.

Ant. hereditarios: madre con diagndstico de dif-

teria en el H.Ban Juan de Dios.

Unico hijo.-

Ant. personales: imprecisos, por ignorarlos el fa-

miliar que lo trae.,

Ant., de medio: Estuvo de visita en casa de un fami-

liar, donde hay 2 enfermos de difteria. Va-
cunado contra la difteria, con una sola in-
yeccién hace dos meses y medio.

Enf. actual: Comienza hace 2 dias con fiebre, decai-

)

miento general, cefalalgia, constipacidn. Es
enviado para internacién con diagndstico de
difteria.

Estado actual: Enfermito decaido; aliento fétido.

Boca: lengua saburral. Amigdala izquierda cubierta
de exudado blancowgrisaceo que la cubre totalmente
y abarca filas anterior; dvila y mitad izquierda

de paladar blando. amigdala deireche también cubier-
ta de exudado, pero no pasa ddl pilar anterior. Hay
adenopatia sub-maxilar bilateral y cervical del la-

do derecho.



Aparati. respiratorio: sin particularidades..

Aparat. circulatorio: Pulso rdpido 115 por minuto,

tenso. T.A.: uxt 9 = Mn.6 - 'onos normales.
Abdomen: higado y bazo no se palpan
Dia 7:

- Andlisis de exudado amigdalino, positivo pa-
ra bacilo de ILo&ffler.
Dia 9:

y Las placas han disminuido pero ain hay en el
lado derecho. La adenopatia sub-maxilar y cervical,
también he disminuido. Labios secos.

Ap. Circulatorio: Pulso ligeramenve hipotenso y

taquicardico. T.A: lix: (45 — lkn. 4 - Tonocs cardiacos
algodonadose.
Dia 10:

Continda con el mismo estado de decaimiento.
Dia 12:

Ayer comienza con vémitos gque se repiten con
cierta frecuencia. Facies terrosa.

Av. circulatorio: Pulso hipotenso = T.A: LxX. 6,5-

Mn: 3,5 - Tfonos ligeramente apagados.
Dia 14:
Continia con el mismo estado de intoxicaciédn.

Los vémitos se repiten con mis frecuencia.



Ap. circulatorio: Pulso completamente hipotenso.

Teda Mx: 4,5, Mn.: 2,5 — Tonos alejados.
Dia 17:

Nifio que jumbroso - gran decaimiento y fa-
cies terrosa. Extremidades frias - Marcada hipo-
tensién bradicardia (60 por minuto). Tonos apaga—
dos. Recrudecen los vémitos. El enfermo fallece.

Tratamiento:

Suero anti-diftérico: 135.000 U. en varias dosis.
Adrengling

Aceite alcanforado

Zstricnina

Previtan

Extracto hepatico

Coramina

Azul de metileno (local)

Vitamina C.-
6 ¥ Q 9 to 7
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Historia clinica del Sindrome de Grenet y llezard

ler. caso

German Rafael C. Dco: Difteria lMaligna
47 aflos - argentino - jormalero
Ingreso: abril 23 de 1942

Ant. hereditarios y familigreg: radre muerto repenti

namente a los 73 afios de uma afeccién cardiaca; NMadre
mierta a los 50 aflos, ignorandoc la causa.

Tiene 4 hermanos: 2 mujeres y 2 vanores sanos:
Colaterales sin importancia.

int. personales: Sarampidén a los 3 afios; fiebre uz-

liana a los 20. Curaron sin secuelas. Niega otras
enfermedades, incluso venéreas.
Casado con esposa sana, que ha tenido 3 abortos
’ . ¢
espontaneos. No tiene hijos.

Habitog: alimentacidén mixta, sin repugnancia por nin-

gin alimento. Diuresis y catarsis normales.

Enfermedad actual: No fuma .Bebe 1 litro de vino por

comida.
£l dia s&bado 18 de abril, a la noche, siente
dolor de garganta en gado izquierdo. Tenia disfagia,
mzs acentuada para los alimentos sélidos. Quebranta-—
miento general y fiebre.
El domingo, siente mas intenso el dolor de gar-

ganta. Se hace ver por un médico, quien de diagnéstica



inflamacién de garganta, indicdndole gdrgaras y
practicandole una incisién por la que salié muy es-—
caso pus y sangre.

Bl lunes nota que se le hincha el cuello y
que el dolor aumenta, 10 mismo que la disfagia. &1
martes y midrcoles se acentia el edema que toma,
cuello y parte superipr del térax. Se indica su
internacién, ingresando al dia siguiente, con 38¢9
de temperatura y 118 pulsaciones.

Estado actual: Actitud indiferente; decudbito ac-

tivo. Peso 68 Kg. altura 1,61 m.

Cabeza: mesocéfalo. Facie alterada por el edena
que ocupa todo el cuello y parte superior del té-
rax. Cabellos negros bien digtribuidos. Piel de
elasticidad normal y untuosa. ganglios: en los
grupos ganglionares no pueden investigarse por el
edema y el dolor. En el resto, ficro-poliadenopatia
ojos: tensidén ocular normal; reflejos conservados.
Bocat: lengva saburral; mucosas himedas; dientes:
mala conservacién e hiéiene « Pacies: las dos
amigdalas estan cubiertas de exudado , seudo-mem—
branoso, como as{ mismo la dvula, pilares anterio

res y base de la lengua; el resto de las fauces

se muestra muy edematosos.



Torax: corazén en 5°¢ espacio, linea medio-clavicu-
lar.

Se palpa la punta sin dificultad. Percusién
del drea cardio-aértica: normal. Auscultacién: se
ausculta ritmo de tres tiempos, de intensidad dis-
minuida-

Pulso: frecuencia 420 pulsaciones por minuto igual
ritmico. T.A: Mx: 12 Iin: 7,5 cm. de Hg.

Aparato resgpiratoric: Sin particularidades

Abdomen: depresible, indoloro, no se palpa higado,

ni bazo , ni rifién.

S. Nervioso: Sensibilidad y reflejos conservados.

Abril 25:

Con el suero instituido se han desprendido
parte de las seudomembranas; el edema ha disminui-
do considerablemente. Corazén en el mismo estado.
Pulso 95. Temperatura: 37,5
Abril 29:

£l edema del cuello ha desaparecido totalmen-
te. Estado local: las membranas cubren todavia las
amigdalas y hay edema en los pilares y dvula. Cora-—
zén: igual estado. Pulso 95; lemperatura: 37°4.
Buena diuresis y exoneracién intestinad.
mayo 2:

En las fauces hay muy poco edema y las seudo-



membranas 801lo cubren la amigdala deredha. Corazén:
igual. Pulso: 80. Temperatura: 36°7.
Mayo 52

Enfdhmo muy mejorado. Solo se observa una pe-
quefia seudo-membrana. Corazdén: existe ritmo de tres
tiempos. El timbre de los tonos ha mejorado. Pulso:
85. Temperatura: 3692.
liayo 27:

Pulso 104 . Temperatura 37°7 . T.A. lix: 15
Mn: 1l. Decdbito indiferente.P8iquis libre. ojos:
miosis ligera; reflejos consermxados, agudeza Vvi-
sual disminuida en los dltimos dias. Llengua sabu-
rral. Pardlisis del velo del paladar y de los mis-
culos faringeos. Dificultad en deglucién de sélidos
y ligquidos. Vos gangosa.
Cuello: masas musfulares dolorosas, en especial
el esterno-cleido-mastoideo.

Ap, respiratorio: Espectoracidén sbundante. Respira-

cién ruda.

Ap. cardio-vascular: Ruido de tres tiempos.

Abdomen: depresible, indoloro;

Miembovog: gran hipotonia muscular indolara - Hipo-
rreflexia. Irastornos de la deglucién por la paré-

lisis.



layo 293
Pulso: 98. lemperatura: 38°4 - Pulmén igquierdo

vibraciones vocales disminuidas en la base; menor
excursién respiratoria; ligera sub-matitez . Ester—
tores sub-crepitantes, que se modifican con la tos.
gran espectoracién; respiracién ruda.

Ap. circulagtoriot: Ritmo de tres tiempos.

Contindan los trastornos de la fonacién y de-
glucién por pardlisis del velo y misculos faringeos.
Junio 3:

Pulso: 115 - Temperats: 39¢L.

Ap. respiratorio: Tos con espectoracibédn avundante

respiracién ruda. Pulmén izg. gue excursiona menos
en su base; submatitez; estertores sub-crepitantes
disminuidos que se modifican con la tos. Las vibra-
ciones vocales se perciben con dificultad a causa
de los trastornos de la fonacidn. Pulmén derecho
presenta las mismas caracteristicas que el izqe.
rero de menos intensidad.

Ap. cipculatorio: Corazén: ritmo de tres tiempos;

aparentemente un desdoblamiento del primer tono;
Pulso: dicroto y tenso.

Abdomen: Hepato y esplenomegalia. Cuerda cdlica

manifiesta.

Reflejos: Conservados.
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Ojos: miosis pupilar. hReflejos pupilares conser—
vados.
Junio 5@
Pulso : 110, Temperat. 38¢5.
Discreta palidez;

Ap. respiratorio:

Respiracién ruda - Tos. Abundante esvectora-—
Ciéno

Pulmén izquierdo: Excursiona menos en su base, sub-

matitez, estertores sub-—crepitantes diseminados, qgue se
modifican con la tos,

Pulmén derecho: las mismas caracteristicas que el

izqe pero de menor intensidad. hales crepitantes.

Corazébén: HRitmo de tres tiempo, gue tiene a desapare-

cer.

Abdoment hepato y esplenomegalia.

Reflejos: conservados

Refle jos pupilares: miosis pupilar. neflejos conser-—
vados.

Zl enfermo continda con gran intomicacién, no
cediendo Los sintomas de paralisis del velo, mani-
fdesta en la deglucién y fonacidén. Les liquidos re-
fluyen por la nariz. Empeorando el estado general
en los dias siguientg¢s, habiendo algunos vémizos.

¥rogresando la paralisis a 1o largo de los misculos
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bronquiales, sumado a la neumopatia gque padece,
el enfermo fallece el 11 de Junio, con diagnds—
tico de Sindrome de Grenet-liezart.

Analisis:

Orinsa: (Datos anormales solamente):

Abril 25 - 1942 -

Albumina: 1,50 g. oZoo Sedimentos: hematies y

4 e : células re-
Hemoglibinas: contiene
nales raros cilindros
granulosos leucocitos

granulosos.

Junio 1°:

Sedimento: Abundantes

Albimina 1 g. o/o0 urato de sodio y leuco-

citos granulosos.

Abril 25:

Exudado faringeo:

Posivivo para bacilo de wLo&€ffler

Sangre :
Abril 25.-

Urea: 0,32 g. por 0/00

Junio 2

Urea: 0,50 g. " o/o0

Wassermann: Negativo

Glop. rojos: 4.000,.000 Neutrdéfilos: 72



v

\\\\3ﬂﬁ¢%
Glob. blancos 12.500 Aciddéfidos: 1
Hb3 ¢ 95% Bas6filos: 1

Linfocitos: 23

bionocitos: 3

Tratamiento realizado:

Suero antidiftérico: altas dosis
Aceite alcanforado
Cilotropina
lavajes con permanganato de potasio.
Hidratacién en suero glucosado y fisioldgico: al-
tas dosis.
- Insulina.

Aceite gomenolado

Ventosas

inhalaciones

Sulfamidas
Sulfato de estrichina

Alimentacién liguida por sonda.
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