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Un caso sub-agudo, benigno, no edematoso
de enfermedad de Chagas

RODRIGO ZELEDON A. JORGE ARGUEDAS S.
Microbiologo Seccion Pediatria Médico Asistente Seccion Pediatria
Hospital San Juan de Dios. Hospital San Juan de Dios,

A raiz de las investigaciones que sobre enfermedad de Cha-
ga uno de nosotros (R. Z.) viene realizando en el pais, desde
hace poco mas de un afio, con la colaboracién del Ministerio de
Salubridad Piblica y del Laboratorio Bacteriolégico del Hospita!
San Juan de Dios, hemos tenido oportunidad de observar en es-
tos ultimos 7 meses, la apariciéon de 4 nuevos casos de tripanoso-

miasis: 3 de ellos agudos, y uno reciente sub-agudo, que es mo-
tivo de esta publicacién.

De los 3 casos agudos, todos ellos llegados al Hospital San
Juan de Dios, uno fué presentado por los doctores Céspedes F.
v Mentero P., en diciembre préximo pasado ante una reunién del
Centro de Estudios Moreno Cafias, tratindose de un individuo
de 25 anos de edad, vecino de Santa Ana, con complejo oftal-
moganglionar y tripanosomas en sangre periférica. Los otros dos
casos fueron incorporados a la Tesis de Grado de uno de nos-
otros (R. Z.) en vias de publicacién. El primero de ellos, una
joven de 15 anos de edad, fué diagnosticado por xenodiagnéds-
tico a solicitud del doctor A. Romero, Jefe del Servicio de Infec-
to-Contagiosas de nuestro Hospital; el otro, un nifio de 13 me-
ses, se encontré en forma casual, al hacérsele una férmula leuco-
citaria en el Laboratorio, quedando luego al cuidado del doclor
R. Loria Cortés, en uno de los Servicios de Pediatria.

Estos nuevos casos no vienen mas que a sumarse a los ya re-
portados en el pais en otras ocasiones (1, 2) a partir de las pri-
meras investigaciones que efectuara el doctor T. von Biillow por
el afno de 1941, quien encontré en primer término los insectos
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Fig. 2

Historia Clinica (N° 17.620)

Abel M. M., de 5 anos de edad, de sexo masculino, proce-
dente y natural de San Pablo de Barba de Heredia y de raza blan-
ca, Ingresé al salon Llorente del Servicio de Pediatria del Hospi-
tal San Juan de Dios, el dia 6 de agosto de 1952 por las circuns-
cancias ya anotadas, como un hallazgo parasitolégico durante una
encuesta epidemioldgica.

Antecedentes personales no patolégicos: Embarazo y partc
normales, La denticién, la marcha y el lenguaje comenzaron den-
tro de las épocas normales.
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Antecedentes personales patolégicos: Padecié de tosferina
¥ sarampidon. A menudo se queja de crisis de bronquitis asma-
tiforme.

Antecedentes hereditarios y familiares: Padre de 44 atios de
edad, jornalero, gana ¢ 5.25 al dia para mantener a diez perso-
nas, y goza apareniemente de buena salud. Madre de 35 afios de
edad, es sana y ha tenido diez embarazos a término. Dos de los
nifos murieron a temprana edad; la causa 2¢ ignora. Los otros
siete hermanos, sancs. Antecedentes hereditarios tuberculosos.
luéticos v diabéticos, negativos. La abuela materna del nifie mu-
rio de cancer.

Entermedad actual: Refiere la madre gue aproximadamente
mea y medio antes de ser hospitalizado (alrededor de ia fecha
de primer xenodiagnostico) el niio presentd crisis de diarrea mu-
co-sanguinolenta, acompainiada de febriculas {segin la madre.
pues no fué registrada con el termémetro) v que fué tratada con
éxilo aparente con medicaciones caseras. Fuera de eso, el estade
general no se afecté ni tampoce notd la madre edemas en parte
alguna del cuerpo.

Exploracion fisica: El examen fisico demostré un nifio bas-
tante cooperativo, alge aprehensivo sin embargo, en aparente
buen estado de nutricién, con excepcién de discreta palidez de
los tegumentos y que aparentaba menos edad que la que decia
tener,

Temperatura; 37,5° C.

Pulsoe: {12 por minute.

Respiracion: 28 peor minuta.

Peso: 27 libras,

Cabeza: Negativa.

Qjos: Conjuntivas discretamente enrojecidas; glindulas lacrima-
les de tamafio normal,

Oidos: Negativos.

Nariz: Negativa.

Garganta: Amigdalas enrojecidas e hipertréficas.

Boca: Mucosas ligeramente péalidas; lengua himeda y escrotal;
dientes en nimero de veinte, en regular estade de higiene y
algunos molares con caries de segundo y tercer grado.

Cuello: Negativo,

Tdrax: Simétrico ¥ bien conformado,

Corazén: Tonos cardiacos con caracteres normales de 12 revo-
luciones por minuto y con arritmia sipusal, No habia soplos.

Pulmenes; Negativos,

Abdomen: Globuloso, no doloroso y depresible. El higado y el
baze no fueron palpables.
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un nifio de 5 afios de la provincia de Heredia. Fué diagnosticado
por xenodiagnéstico en encuesta rural llevada a cabe con la co-
laboracién del Ministerio de Salubridad Pablica. En ta misma ca-
sa del paciente fueron capturados numerosos ejemplares de T.
dimidiata que presentaron un alte indice de infestacion por
cruzi y ademads se encuentra un perro joven de nombre “Canelo™,
gravemente enfermo con edemas y pardlisis de las extremidades.
En la sangre del animal, que murid al siguiente dia de su hailaz-
go, fueron encontrados tripanosomas por examen a fresco,

Summary

The first case in Costa Rica of ambulatory nonedematous
benign Chagas disease is described. The case, a boy 3 yrs. old
from Heredia province, was confirmed by xenodiagnosis during
a rural survey carried out in cooperation with the Ministry of
Health. A large number of T, dimidiata with high index of infes-
tation with 8. cruzi, were captured in the patients home.

Also a dog was found positive for trpyancsomes with edema
and paralysis of the legs.
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Infiujo de la Escuela de Padua
sobre la investigacion medico-cientifica

La revelucién producida por la teoris del quantum que jun-
tamente con la teoria de la relatividad de Einstein, constituyeran
las bases del descubrimiento de la energia atémica, ha determi-
nado gue el siglo XX constituya el sigle atémico. Es incesante el
progreso técnico y cientifico, que en todos los érdenes el hombre
desca expresar su avance, mas gue Su progresoe. En este sentido,
el siglo atémico, presenta caracteristicas semejantes a} Renaci-
miento, ya que ia energia atémica, Ja germinacién artificial, la sin-
tesis quimica y la televisién, han incidide sobre el pensamienta
filoséfico y cientifico como lo fuera cuando se descubriera Amé-
rica, la polvora ¥ el vapor.

Este parangén del siglo atdmico, o como ilamariamos: la
era atomica, con i renacimiento, que vendria a ser la liberacién
del hombre encadenado durante siglos, per la supercheria, ia ig-
norancia ¥ la barbarie, nos permite, justamente en estos momen-
tos, destacar la enorme importancia que ha tenido el penzamiento
filosdfico de una determinada época de la historia de la humani-
dad, sobre la investigacidn médico-cientifica. Es interesante des-
tacar que la medicina fisielégica y, con mayor precision, el esta-
blecimiento de las ciencias biclogices por Claudio Bernard en mi-
tad del siglo XiX, se realiza bajo el auspicio y como resultade
directo de Ja escuela positivista de Auguste Comte. Cuando Clau-
dio Bernard afirma: “La experiencia es el privilegio de la razén”,
demuestra magistrtalmente como la téecnica es hija del pensa-
miento.

La metodologia cientifica establecida por Claudio Bernard,
gue le permite estructurar las bases de la medicina experimental
de nuestros dias, es una de las etapas que completa el progresc
cientifico paralelo al progreso del pensamientc humano en este
continuo devenir del hombre en la bisqucda de la verdad.

Existe un centro de estudio de caracteristica tal, que abarca,
desde el siglo XIlI hasta el siglo XIX, los aspcctes mas funda-
mentales del progresc cientifico y que ejerce una influencia ex-
traordinaria sobre la medicina conttmporanea en particular. la
medicina que Claudio Bernard encuadra bajo un criterio eminen-
temente cientifico y libre de dogmas y de prejuicics,

fate centro que simboliza todas las tendencias, Juchas v pro-
gresos en todos los drdenes de la actividad y del pensamiento
humano. s& encuentra simbolizadc en el Estudio de Padua.

Padua, no es un lugar histdrico, sino uno de loa monumen-
tos mas grandcs al progreso del hombre y a su libertad, Caracte-
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riza Padua la definicién gue su historia ha hecho de la ciencia,
cuando afirmamos: “"No hay ciencia sin independencia, ni cultu-
ra sin libertad".

Lo singular en la historia de Padua, es que cada gloria que
ha ofrecido al mundo, ha sufrido la indiferencia de su época cuan-
do no el fuego de sus hogueras,

Desde el punte de vista médico-ciestifico, Padua ha gravi-
tado enormemente sobre la medicina experimental, que mas tarde
se sirviera de a metodologia de Francis Bacon y Descartes, y las
bases cientificas que estableciera hasta nuestros dias la sabiduria
de Claudio Bernard.

El influjo de Ia Escuela Médica de Padua se proyecto ex-
tracrdinariamente desde su fundacién al comienzo del siglo XI.

Inicia con Pietre D'Abano e irradia su saber médico al tra-
vés de Benedetti, Francastoro, Vezalio, Colombo, Bonafede, Bau-
tista de Monte, Gabriele Fallopio, Girolane Fabrico D'Acqua-
pendente, Galileo, William Harvey, Santorie Santorio, Spigelio,
Antonio Vallisnieri, Bernardo Ramazzini, para llegar al siglo XV1il
con el broche de ore que representa la obra de Morgagni y Cal-
dani.

Uno de los aspectos mas sélidos del influjo de esta magni-
fica escuela de Padua es, sin duda alguna, su aporte a la investi.
gacién médico-cientifica.

Las escuclas conventuales que se inician en el siglo 1X, lle-
gan a estructurarse siglos mas tarde en la Escuela Salernitana y
auspician la formacién primaria de la escuela médica de Padua.

Desde sus origenes, la libertad en su méas amplio sentido fué
la que protegié la formacién de esta gran escuela. Es alli justa-
mente, donde se destacaron los famosos estudiantes originarios
de distintas naciones europeas.

La ensefianza médica en el Estudio de Padua fué iniciada en
1250, donde primaba. al igual que en ¢l resto de Europa, la co-
rriente Arabe. Esta influencia en la culturs filoséfica europea del
islam, estaba abonada por el papel que éste desempefaba al en-
tregay, traducide, el comentario de las abras de Arstételes y de
Galeno, asi como de otros autores clasicos. La reactualizacién de
las corrientes filosGficas antiguas por parte de los arabes, fué in-
mediatamente superada con el desarrolle del humanismo, gue,
a través del griego, se ponen en contacte con la cultura ateniense
que habfa sido injustamente abandonada. La vuelts a la filosofia
platoniana y aristotélica se hace bajo otra concepcién gque daba
vivencia y nueva técnica al conocimiento de nuestras primeras
culturas, Se cbservaban los hechos histéricos, las obras v los pen-
samientos de los hombres de Crecia vy de Roma bajo otro con-
cepto.

a no es méas el plagio insensible o el endiosamiento incons-
ciente que caracteriza al [mperio Romano. Era una revisién de
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todo lo antiguo, bajo la concepcién cristiana. Se tomaba y se
estudiaba el conocimiento, el hecho, para darles un contenido es-
piritual. De ninguna manera todo lo que venia de Grecia era lo
mejor, sino con un brillante espiritu critice, el humanismo bus-
caba ¢} objetivo superior del hombre sobre la tierra, Se buscaba
establecer la repiblica formal de Platén, pero de ninguna manera
se admitia la necesidad de que esa repiblica fuera servida por
eaclavos como justificaba Aristételes. El individuo para ¢l huma-
nismo era hijo de Dios, ¢ igual a sus semejantes, con amor al pré-
jimo como a si mismo y anatematizando a la esclavitud como in-
digno para el género humano,

Bajo este sentido filoadfico. nace la escuela médica de Pa-
dua. Es el filésofo y médico a la vez, Pietro ' Abano, discipulo
de Avicena, ¢l primero que ensefia medicina en Padua. De noble
espiritu critico, destaca en la fiebre malaria sus distintas fases, y
establece conceptos magistrales en ¢l campe médice y filoséfico,
logrando la fama mayor de su tiempo. Sy espiritu médico era hi-
jo de un gran sentido filoséfico que obliga, en un homenaje con-
memorative, hacer figurar al médico y al fildscfo, estrechandose
las manos. A pesar del fuego de la hoguere inquisidora, au in-
fluencia sobre la escuela de Fadua, hasta nuestros dias, no ha »i-
do posible quemarla.

Padua, entra decididamente en el zielo XV a ganar su glo-
ria eterna con sua tres mas grandes mehiax; VESALIO, GAL}L
LEC y MORGAGNIL

La obra de Vesalio en Padua adaquiere importancia, no sélo
desde el punto de vista cientifico, sino desde el punto de vista
cultural, Adn, hoy dia, cobra rigurcsa actualidad su criterio sobre
la enseiianza de la anatomia que constituia una de las bases de Ia
edycacion médica. El sabio flamenco anatematizando a los clasi-
cos “lectores’” que pretendian ensefiar leyendo mientras que un
ayudante es el que disecaba el cuerpe humano. Este abismo en-
tre la ensefianza tedrica y prictica que suscitaba en Vesalic una
acendrada critica, es motivo de problema en muchas Universi-
dades de! mundo, después de cuatrocientos ahos de que fueron

dichas.

La histeria de ]a anatomia es la historia de la experiencia.
Gracias a ella, se logra exigir la observacién de los hechos o de
los fenémenos y se usa por lo tanto, del espiritu critico que ya in-
tuia clarividentemente Leonardo De Vinei, Berengario Da Carpi,
Canano y otros no menos prestigiosos,

La medicina del renacimiento tiene en Vesalio uno de sus
méas formidables lideres y sus obras involueran expresiones nota-
hles del progreso técnico y artistico de esa época.

Failopio y su discipulo Fabrizio D' Acquapendente, unian la
anatomia a la fisiologia y logran dar un gran paso en el pensa-
miento de la educacién médica. La embriclogia, la respiracidn, la




156 Revista Ménica pe Costa Rica

circulacién y las valvulas venosas, recibieron de D'Acquapenden-
te un impulso extraordinario y sus resultados fueron cristaliza-
dos por uno de sus discipulos, William Harvey, quien mucho
aprendié del autor de; "“Las puertecitas de las venas’™”,

Padua, con Harvey, asombra al mundo con los estudios so-
bre la circulacién sanguinea, destacindose [a notable influencia de
los sabios de Padua, entre ellos, Galileo. Sarp; y Fabrizio.

Los estudios sobre la circulacién de la sangre abrieron todo
un campo nuevo en el estudio de la medicina. Al derrumbarse
estrepitosamente los dogmas que parecian indiscutibles y libres de
cualquier chjecién, establecieron la necesidad de la critica de los
hechos a través de la observacién y de la experiencia,

Es asi como a los estudics de Harvey le siguen las leyes fi-
sicas de Maipighi, que le permiten aclarar la existencia de los ca-
pilares sanpuinecs; Colombo demuestra que la arteria venasa
{pulmonar) no contiene aire sino sangre y brinda a su discipulo
Cesalpine, los cimientos para establecer la circulacién pulmonar

Paralelamente a los avances de una anatomia y fisiclogia cri-
tica, Padua introdujo la ensefianza de la clinica médica general al
enfermo, criterio que tiene en Bautista da Monte su pioneer mas
importante. El abismo que existia en la ensenanza de la anatomia
entre la teoria y Ia practica, se repetia en la ensenanza de la cli-
nica. Bautista da Monte fué el Vesslic de la clinica, al revolucio-
nar su mcétodo de ensefianza. El ojo clinico, la observacion del
enfermo, tiene todo un simbolo en este insigne maestro italiano.

Mercuriale, al ensefiar en Padua y luego en Bolonia, la im-
portancia de la gimnasia médica y de la puericultura; Bonafede
con sus trabajos farmacolégicos; Préspero Alpine con su botanica
terapéutica, contribuyeron al afianzamiento de una cultura mé-
dica de extraordinaria envergadura ante e] mundo entero.

El renacimiento en la medicina es adquirido por la revslu-
cién en la astronomia, a través de Copérnico, quien besqueja el
sistema heliocéntrico que echa por tierra con el geacéntrico de
Tolomeo. Eate eminente hambre de ciencia, que estudiara en Pa-
dua y gse graduara en Ferrara, logra derrumbar un sistema, que
permanecia como indiscutido durante catorce siglos,

Francastoro, companere de Copérnico estudiante como
éste de Padua, relacionado con Marcantonio Sella Torre y el cé-
lebre #scultor Briosco il Riccio'’, constituyd con su célebre obra
de 'contagione et contagiosis morbis et curatione”, la revelacién
gue ofrecié Padua en el campo de la patologia, Ginger lo llamé
con razén “'Padre de la moderna Patologia™, ya que establecié
nueveos concepltos sobre las enfermedades epidémicas, asi como
fas distintas formas de contagio,

Inicié también una terapia racional al tratar localmente los
gérmenes de las enfermedades. Su espiritu observador, le permi-
tia ser un sagaz clinico ¥ sus sentimientos, un excelso poeta latine.
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La doctrina del contagio de Francastoro libera a la medici-
na de una serie de prejuicioa y manifiesta por primera vez exis-
tencia del contagio indirecto, constituyendo principios precurso-
1es en la patologia general,

Galileo simboliza. sin duda alguna, e influjo decisive de la
Universidad de Padua sobre la cultura y la ciencia del siglo XV1.
Cien anos después del descubrimiento de América, dedicé varios
Justros al estudio de la fisica y de la astronomia desde su catedra
de Padua. Establece asi toda una escuela de {isicos, médicos, ma-
tematicos, literatos, pintores, escultores y monjes que discutian y
estudiaban todos los problemas que inquietaban al munde.

Lo gue mé&s caracteriza el pensamiente y la acciéon de Gali-
leo fué su clarividente intuicidon de senalar que a la verdad sélo
se llega demostrandola. Se sienta asi ¢} método experimental. S
[a naturaleza es Gnica, tinica es la verdad, y el experimento debe
proceder y dominar toda especulacién, Su principto en £l campo
de la investigacidn cientifica fué notable y juntamente con los
axégetas mas grandes de la metodologia cientifica, Francis Bacon
y Renato Descartes, afianzarfan en sus obras perennes, los prin-
cipios de la medicina experimental, Es asi come Bacon alirma
que “la verdad no deriva de la autoridad, sino de la experien-
cia”, Galileo, desde sy genial observacién de adolescente en la
torre de Pisa, cuando descubre el princicio del péndula, sigue en
Padua su afan cientifico, perfeccionando e] telescopio, gracias
a lo cual demuestra que la Via Lactea la forman las estrellas; que
hay manchas en el cielo ¥y montanias en la supe:ficie de 1a luna.
Reedita en cada paso hacia la bitaqueda de la verdad, el examen
critico de los hechos, la discriminacion exhaustiva de los fendme-
nos y ¢l concepto de la precisién, llegando a través de la meca-
nica y de las medidas, a dar formas cada vez més serias y respon-
sables a los estudios y favoreciende la creacibén de las futuras
ciencias. Ejerce de esta manera su mayor influjo, en el descubri-
miento de excelentes métodos de diagnbstices, en el campo de la
medicina,

Galileo, llega con sus descubrimientos en el terreno de la as-
tronomia y de la fisica, a plantear determinadas leyes matema-
ticas, Precisa que la fisiologia del cuerpo humano se encuentra
regulada por feyes semejantes a los otros campos de la natura-
leza. Sienta asi nuevos principios en los estudios médicos, e inicia
Ja medicina experimental. El microscopio el termémetro. fueron,
en manos de Galileo, los mejores instrumentos que brindé a la
ciencia médica. Harvey, gracias a las ensenanzas de Galileo, pu-
do solucionar experimentalmente el problema de la circulacién
de la sangre y darle una base experimental a los estudios gue
Servet ya habia preconizado genialmente sobre }a circulacion,

La resolucién de Galileo determina en la astronomia, que
demuestra la falsedad de la inmutabilidad permanente de los cie-
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los, Harvey la realiza en la medicina. al colocar el corazén como
tje de la circulacién sanguinea y corrobora el concepto de Ce-
salpino.

Otro discipulo de la escuela de Galileo era e} profesor de
fadua, Santorio Santorio, primer predicador de la escuela Yatzo-
mecanica que clarividentemente insiste sobre la necesidad de so-
meter las investigaciones médicas al contralor de una observacién
cbjetiva y durante seis lustroa de experimentos logra dar au genial
obra sobre la perapiracién. Sus trabajos fusron continuados por
Seguin y Lavoisier, en los sigloa XVIIl ¥ principios del XIX. San-
torio Santorio esculpia en la historia de Padus, con el estique de
su tenacidad y concepto primario, gue nosotros llamariamos ga-
lileano: el experimento es la base de toda jnvestigacidn'’'. El si-
glo XVI es ol siglo del esplendar de la escuela médica de Padua,
frente a la historia del mundo, tuvo una caracteristica de caricter
espiritual de magnifica trascendencia.

La corriente vivificante y continuamente renovada de la Es-
cuela Médica de Padua, sigue proyectandose a través de la histo-
ria en los siglos XVIil y XIX. En el primero se destaca Vallis-
pieri que aprende de Malpighi, los fundamentos de la lisiologia y
gracias a sy preocupacién por la microscopia, descubre elementos
muy importantes en la embriologia y sienta las bases fundanien-
tales de la doctrine de la generacidén humana. Al igual que San-
torio Santorio, dedica treinta anfos a une intensa inveshigacion
que honra a Padua. Paralelamente a Vallisnieri, Ramazuini, se
constituye en el precursor de la medicina social y logra, con sus
estudios, realizar obras cientificas que hoy son de rigurosa aciua-
lidad. Desticase la importancia del trabajo y sus derivaciones da
la patologia humana, intuida por nurmerosos autores, en particu.
lar por Paracelso. £s con Ramazzini que esta parte de ia medi-
cina de tan nigurosa actualidad, progresa en forma inconcebible,
dada la época en que le tocara actuar a este genial clinico De
Carpi.

Ea justo destacar que en el sigla XVIl y apenas comicnzo
del XVIII, Ramazzini, genialmente, hablaba de la influencia de
la emocion de los trastornos somaticos, en particular, del tubo
gastrointestinal y de los ojos, frecuentes, segin él, en los escrito-
res, a tal punto que llamara a dicho sindrome: "La enfermedad
de los literatos’’. Ramazzini demuestra que la Escuela Médica de
Paduya, a travéa de un raciocinio sirviendo a la cbservacion y a la
experimentacién sin dogma, logra adelantarse en mas de doa s-
glos a los problemas que hoy se debaten, considerandose muchas
veces come novedades tales como la unidad psico-somatica y la
importancia de la psiguis en el desarrolle de las enfermedades.
Ramazzini define lo gque es la medicina experimental al afirmar:
“ea necesario que el ojo del hombre de ciencia, anxiliado por mi-
croscopios, estudie igualmente la vida de las plantas y de los ani-
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males. Su anatomia y fisiclogia ¥ las vias por las cuales absorben
su nutricién y mantienen su vida, Para tratar de resolver los pro-
blemas, grandes o pequeiios, debemos esforzarnos en el estudio
de infinitos exdmenes . Su criterie cientifice le permite realizar
una oportuna critica a la terapéutica empirica de esa época y
combate con razén, el abuse de la sangria, con que Broussais
hiciera correr tanta sangre indtilmente,

La influencia de la escuela Médica de Padua en la medicina
experimental, logra un broche de oro con ia recia obra de Leo-
polde Marcantorio Caldani. anatomista por excelencia, su espi-
ritu de investigador lo lleva o progresar seriamente en el campe
de 1a fisiclogia. Su perseverancia es tal, gque atn a los noventa
afos, al ensenar a los estudiantes (a pesar de su retire de la cate-
dra por haber pasado ¢} limite de edad) su leaitad con Padua
es digna de ejemplo, ya que permanecié como profesor de medi-
cina, Director y luego sucesor de Morgagni, durante treinta ¥ nue-
ve afios en au puesto de Miembro del Estudic de Padua. 5u amor
a Padua fué tan grande que Ie permitia rechazar tentadoras ofer-
tas de todas partes del mundo, pero nunce &l ore pudo hacer cam-
hiar a un insigne como Caldani.

A pesar de las luchas religiosas, politicas y las preiensiones
de dominios extranjeros, Padua, dentro del reino de ltalia, logra,
en la mitad del sigle XIX, consiituir [a universidad seria y res
ponsable. Su enjundia le permite ofrecer dos grandes hombres
en ¢l campe de la clinica y de la cirugia: en la primera al intro-
ductor del antropometria, en la medicina, De Giovanni; en la se-
gunda, Bassini, eximio ci:ujano que hizo inolvidable su nombre
en técnicas caracteristicas que actualmente se realizan en las cli-
nicas mas importantes del mundo,

Podemos afirmar que la perennidad de las obras se halla
en funcién de su valor v de su alcance. Sin lugar a duda, Padua,
con su escuela médica, despuéa de setecientos veintinueve afios,
puede enorgullecerse de haber permitido a la historia no sola-
mente de la ciencia, sino de la humanidad, en glorificar sus pagi-
nas en forma magnifica y que llenan de emocién a quien ve cé-
mo se formaron y se desmrtolfaron genioa precursores del pro-
greso humano.

Era la libertad amplia que en todos los aspectos reinaba en
Padua en contraste con otras universidades y otros puebloa gque
en Europa se hallaban sumidos en cruentas e interminables luchas
politicas vy religiosas. El gobierno de la Repiblica discatia las
érdenes de Roma y se permitia una independencia que hizo de
la libertad el estimule vivificante del mejor de los progresos de
esta inolvidable escuela médica de Padus.

Este ecapiritu de libertad con gue 3¢ desarrollaba el famose
“Estudio de Padua'’, prevalecié en toda la historia de esta bn-
Ilante escuela. gue hasta nuestros dias no ha disminuido en au
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aspiendor, ni su espiritu en favor del progreso humano. Fué des-
tacada la lucha que emprendisé la Universidad de Padua contra
la dominacién extranjera y ya es clasico el levantamiento estu-
diantil de 1948 que glorificara el resurgimiento de Italia. No ea
por casualidad que el 1V? Congreso de los hombres de ciencia
italianos de 1842, fuera realizado en Padua. Pocos lugares habia
en ltalia que como Padua, simbolizaron el espirity de ltalia, pre-
fiada de cultura y con ansia incontenible de constyuir la unidad
nacional. ‘Aqui estd el "Café de los Inmortales de Padua'™; mas
antigua, pero como aquél, expresién incbjetable del sentir de
aquella €época, la lucha por la libertad y por ia soberania. El Ca-
fé Pedrocchi. es todo un monumento que Padua brinda al mundo.
resumiendo este sentimiento y expresando con emocién, gque no
hay ciencia sin independencia, ni cuitura sin libertad.
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Penicilina procaina en aceite con monoestearato
de aluminio y penicilina potasica tratada
con pectina *

Dr. Henry Weleh, W. A. Randaiil, C. W, Price y F. D. Hendriky
De la Federal Security Agency, Food and Drug Administraticn,

Washington, D, C.. EE, UU. de N. A,

Entre los métodos empleados para prolongar las concentra-
ciones de penicilina en la sangre, ¢! que se usa con mayor frecuen-
cia consiste en ia administracién intramuscular de penicilina pro-
caina en aceite, con 2 por ciente {p/v) de monoestearato de alo-
minic {PMA). Esta preparacién, descrita originalmente por Buck-
walter en 1948, fué estudiada posteriormente por Thomas y sus
colaboradores en 1948 (2} y Kitchen v sus asociadoa en 1949 (3).
Una sola inyeccion intramuscular de 300,008 unidades. puede pro-
jongar las concentracioncs sanguineas de penicilina hasta por cin-
co dias. Sin embargo. en la mayoria de los casos sélo las prolonga
durante un periodo variable de dos a cuatro dias. Aungue la per-
manencia de la penicilina en la sangre se aumenta con las inyec-
ciones de PMA, el nivel “maxime' que se obtiene no es muy ele-
vado; ¢s decir, la mayor concentracion de penicilina, determina-
da en cualquier momento después de la inyeccién, es mucho mas
baja que la observada después de la administraciéon de 50.000
unidades de penicilina en solucién acuesa, o 300.000 unidades
de penicilina procaina en aceite sin monoesterato de aluminio.

Poco tiempo despuée de haberse generalizade el uso clinico
del PMA en un nimero de infecciones, varios investigadores ob-
servaron que en ciertos estados agudos, ia respuesta terapéutica
no era tan aorprendente como la que antes se obtenia con las pre-
paraciones de penicilina en solucién acuosa para administracién
parenteral. En nuestros estudios sobre ¢] tratamiento de la sifilis

» Tomado de “ANTIBIOTICOS Y QUIMIOTERAFICOS, Vol. I, Nos 6-7.
Septiembre-Octubre, 1951, Previa la autorizacién del Editor Dr., Marii
Ibanez.
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con una sola inyeccién de 1.800,000, o 2.400,000 unidades de
PMA, obscrvamos que entre 56 pacientes con examenes positivos
de campo oscuro, hubo dos en quicnes la lesién pnimaria no sané
hasta transcurrides de 17 a 19 dias después de la inyeccién. En
un tercer paciente, la lesion no sdélo ne sand, sino que el examen
«# campo oscura permanecid positive durante §5 dias, y fué ne-
<esario administrarle penicilina en solucién acuosa para hacer des-
aparecer la lesién. Por lo tanto, es aparente que la administracién
de PMA no es adecuada para el tratamiento de ciertos tipos de
infeceién. Esta deficiencia del PMA bien puede ser debida a que
las concentraciones sanguineas no son lo suficientemente altas
para penetrar los tejidan enfermos y llegar al foco infeccioso. Si
a la solucién de PMA »e afiaden 50.000 unidades de penicilina
sédica o potdsica cristalina, la concentracién "maxima’’ de peni-
cilina en la sangre, aumenta en 0,5 de unidad, siendo, sin em-
bargo, atin mas baja que la ohtenida con la inyaccidn intramus-
cular de 30.000 unidades de penicilina cristalina solamente (ca-
ai 2 unidades). £l monoestearato de aluminio retarda la absorcién
rio adlo de la penicilina procaina, sino también de la penicilina
cristalina afadida {1). En este trabajo se studia un método para
“solubilizar’” la penicilina . potasica cristalina, a fin de que su
absorcion no se retarde, permitiendo alcanzar concentraciones
“maximas" en presencia de monoestearato de aluminio,

Se ciey6 que posiblemente un coloide hidrélilo pudiera pro-
rover la absorcién rapida de Ja penicilina G potasica cristalina
afiadida, y se escogié la pectina por su gran afinidad con ¢l agua
¥ por no ser téxica al administrarla parenteralmente. La penicili-
na G cristalina debe estar en intimo contacte con la pectina, a fin
de facilitar su rapida absorcién, El métodoe gue se ha seguido pa-
ra la preparacién, explica cémo se pudo obtener esta mezcla.

Se disolvieron 10 gm. de penicilina G potasica cristalina en
32 c.c. de una solucién de pectina al uno por ciente (0,320 gm.
de pectina) ¥. Una vez disuelta, la solucidon se colocd en una mez-
cladora cuyas paletas giraban con lentitud, Se afiadieron répida-
mente cerca de 750 c.c. de acetona (con un contenido de 8,5 por
clento de humedad; concentracion final de acetona para la cris-
talizacién: 95 por ciento), La velacidad de agitacién se aumen-
t$ al maximo durante 30 a 60 segundos. La penicilina y la pectina
se precipitaron juntamente en forma de penicilina G potisica cris
talina, intimamente mezclada con pectina. Por medio de filtracién
al vacio, se recogieron los cristales en papel de filtro y se lavaron

* California Fruit Exchange Pectin, Lote especial C-2575.
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inmediatamente 4 veces con acetona pura, a fin de eliminar cual-
nuier residuo de agua tan rapidamente como fuese posible, para
evitar Ia resolucidn de la sustancia obtenida. La pasta gue quedd
en el filtro fud sacada al vacio a una temperatuza de 80 a 90° C.
y pulverizada finamente en un molino de belas, Mas tarde, el pol-
vo se recolectd y fué sometido a esterilizacién por e calor. Al
examen mitroscdpico, ei precipitado conjunto de penicilina pota-
sica ¥ pectina aparecia come agujas finas y largas de penicilina
potdsica cristalina, rodeadas de pequenisimas particulas de pec-
tina,

Este procedimiento uitlizé, aproximadamente, | mg. de pec-
tina por cada 30 mg. de penicilina (50.000 unidades). En este
método no se pudo emplear penicilina G sédica cristalina porque
su precipitacién con acetona e¢s muy lenta. En la forma deacrita
anteriormente, se prepararon dos lotes que fueron combinados ¥
mezclados en el molino, a fin de obtener una preparacién unifor-
me. Los ensayos yodométricos de la sal potasica original, y de la
sal tratada con pectina, fueron idénticos (1535 unidades/mg.)

Setecientos c.c. de penicilina procaina en aceite, con meno-
estearato de aluminio (300.000 unidades/c.c.), fueron divididos
en tres porcianes con las cuales se prepararon tres lotes experi-
mentales en la siguiente forma:

(1) 300.000 unidades. c.c. de PMA, més 50.000 unidades c.c.

de penicilina potasica cristalina, (sin pectina);

{2) 300.000 unidades,/c.c. de PMA, mas 50.000 unidades,; c.c.
de penicilina potasica, {precipitado conjunto con pectina);

{3} 3060.000 unidades,/c.c. de PMA, mas 1080.00Q unidadesc.c.
de penicilina potasica cnstalina, (precipitado conjunto con
pectina).

La penicilina potasica cristalina empleada en estos lotes, fué
la misma sal empleada en la prepatacién del material tratado con
pectina, El ensayo del producte final, ya claborado, fué de 94
por ciento del valor que se habia calculado para Ja sal precipita-
da conjuntamente, ¥y de 95 por ciento del valor calculado para la
aal potasica cristalina,

Para ensayar las preparaciones, se emplearon 25 individuos,
de los cuales 13 recibieron PMA con la sal tratada con pectina
y 12 recibieron PMA con la sal no tratada. Una, dos y tres ho-
ras después de la administracion, se obtuvieron muestras de san-
gre y se determinaron las concentraciones séricas de penicilina.
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Los resultadas que se presentan en ef Cuadro 1, indican que
el FMA reforzado con 50.000 unidades de penicilina potasica
tratada con pectina produjo, al cabo de una hora, concentracio-
nes séricas tres veces mayores que las obtenidas con el PMA y pe-
nicilina potasica solamente. Ademas, sélo un paciente del grupo
que recibié penicilina con pectina, alcanzé concentraciones séricas
tan bajas como de 0.5 unidades/c.c., mientras que los 12 casos
restantes, que recibieron PMA con penicilina potasica solamente,
tuvieron concentraciones séricas de 0,5 unidades/c.c., o menos.
A las dos v tres horas no se observé ninguna diferencia en las
concentraciones séricas de las dos preparaciones. Al practicar las
inyecciones, s¢ comprobé que era facil llenar las jeringas con la
preparacién de penicilina y pectina, y la sustancia decjaba desli-
zar el émbolo durante la inyeccién. Con el PMA reforzado sélo
con penicilina potisica, hubo mucha dificultad en llenar las jerin-
gas ¥, en muchos casos, los émbolos no se deslizaban y se atas-
caban durante la inyeccién. Aparentemente la adicién de pecti-
na facilitaba la aspiracion y la inyeccién del producto.

CUADRO I

Concentraciones séricas de penicilina después de la inyeccién de 1 e.c.
de PMA y 50.000 unidades de penicilina potasica con y sin pectina

Concentraciones séricas de penirilina u/e.c.

1* hora 2% hora 3% hora
Con peetina
Promedio ............. 1,58 0,60 044
Limites . .............. 0,5 -4,0 T 0,25 -1,0 0,35 -0,50
Sin pectina
Promedic ............. 0,42 0,48 0,43
Limites ........... eee. 3,25-0,5 0,125-1,0 0,125-1,0

La adicién de 100.000 unidades/c.c. de penicilina potasica
tratada con pectina, por cada -300.000 unidades/c.c. de PMA,
did por resultade una preparacién con la cual se obtenia una con-
centracion sérica “maxima' de 2 unidades, dos horas después de
la inyeccién de | c.c. Esto contraste con la concentracién ‘maxi-
ma’’ obtenida con el PMA reforzade cen 50.000 unidades de
penicilina potasica tratada con.pectina, que dié una concentracién
maxima de ,58 unidades en la primera hora.

Fué interesante determinar las concentraciones sanguineas
al administrar cantidades mayores, tales como las que se emplea-
rian en el tratamiento de la sifilis. Diez individuos recibieron in-
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yecciones de B c.c. {4 c.c. en dos sitios distintos) con 300.GG0
unidades de penicilina procaina en aceite con monoestearato de
aluminio, mas 100.000 unidades c.c., de penicilina potasica trata-
da con pectina. lo cual hacia un total de 2.400.000 unidades dc
pericilina procaina y 800.000 unidades de penicilina potasica. Se
obtuvie;on muestras de sangre para determinar las concentracio-
nes de penicilina, 1, 2 y 3 horas después de la inyeccidn, y al cabo
de 5 dias. Los resultados se incluyen en el Cuadro 1i,

CUADRO I
1* hora 2% hora 3% hora 5 dias

Promedio .. ................... 5,3 15,4 435 0,1
Limites ........ciiiiiiinrrnans 1-8 B-64 2-8 0-9,25

Con estas dosis se alcanzd en la segunda hora, el promedio
mas alto de las concentraciones sanguineas (15,4 unidades’c.c.).
Eate elevado promedio de laz concentraciones, fué ocasionado
por los niveles alcanzados en dos individuos que al cabo de este
tiempe tuvieron 64 y 32 unidades. c.c., respectivamente. Si se
excluyen estos casos excepcionales, el nivel promedio para esta
dosis es de 8 unidades c.c.

Resumen:

En ¢l tratamiento de ciertas infecciones graves, la penicilina
procaina en aceile, con monoestearato de aluminio, puede ser me-
nos eficaz que ia penicilina acuosa parenteral, debido al bajo ni-
vel que alcanzan las concentraciones ""maximas’” de penicilina en
1a sangre. La adicién de penicilina potéasica cristalina tratada con
pectina, a la penicilina procaina en aceite con monoestearate de
aluminie, da por resultado altas concentraciones maximas de pe-
ricilina.

Las concentraciones sanguineas de penicilina gue se obtie-
uen por la inyeccidén de penicilina potasica cristalina tratada con
pectina, son mas altas gue las que se logran con la penicilina po-
tasica cristalina sola.
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¢idén mas grave que una aplicacién mas fuerte gue cualquiera de
estas sustancias quimicas aplicada por si sola.

La dermatitis terapéutica resulta con frecuencia de la apli-
cacion de sustancias gquimicas para tratar rasguhos, cortes o que-
maduras de menor importancia, Puede existir una linfangitis con
adenopatia junto con la infeccidn local, pero el tratamiento con
la penicilina, sulfamidas ¥ aureomicina puede causar nuevas reac-
ciones come resultado de la hipersensibilizacion.

Los médicos deben prevenir a los pacientes que tengan cui-
dado al tratarse a si mismos, y gue eviten los especificos y medi-
cinas de composicidn desconccida y las que les aconsejen los fa-
miliares, amigos o empleados de las farmacias.

El primer factor en el tratamiento de estas dermatitis es la
identificacién v eliminacion de los agentes quimicos causales. La
omision de los agentes sensibilizantes y la aplicaciéon de una lo-
cién de calamina puede ser suficiente en los casos leves. Una lo-
cion es generalmente mejor que una grasa en los casos incipientes.
Con frecuencia fracasan las farmulas uniformemente aplicadas &
todos los casos. Es esencial tener en cuenty la edad y el tipo de
la piel del paciente, la localizacidon, gravedad de las manifeata-
ciones cutaneas y las aplicaciones terapéuticas previamente rea-
fizadas, — (Cortesia Embajada Norteamericana en San José}.




