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Nota preliminar sobre 25 ¢asos de Lepra
tratados durante 5 meses con Diasone

Por el Dr. Arturo Romero
v Dr. Arturo M. Mom

En ¢! Sanatorio de Las Mercedes de Costa Rica gue estd a cargo
de la Juntz de Vigilancia del Sanatorio Nacional de Las Mercedes ¥
dirigido por el Doctor Julio César Ovares, hemos sometido a inicia.
tiva de! Dr. Arture M. Mom, de Argentina, y con la colaboracién del
Doctor (George R, Hazel, del Departamento de Medicina de Abbott La-
boratories, 25 enfermos a2l fratamiento de Diasone,

En todos se tomd el peso mensualmente, se practicd la eritrosedi-
mehtacidn cada 15 dfas; se practicd 1a baciloscopia ¥ la leproming reac.
cidn mensualmente.

Para controlar el tratamiento se practicé un hemograrda mensual
¥ un examen de orina quincenal a cada enfermo,

Se adoptd el méisdo de Westergreen para medir la velocidad de se-
dimentacién leyéndose a! final de la 12 y de 2* hora.

En la Baciloscopia se marcd (+) para bacilos aislades y escasos
(++4+) para bacilos aislados en regular cantidad o en pequefios glo-
bls ¥y {+++) cuande se enconiraron numerosos bacilos en grandes
¥y pequeinos globis.

La leproming - reaccibn precoz o reaccidén Fernandez se consi-
siderd nostiva cuando, practicada con lepromina bacilar forméd a las
48 horas una papula o una infiltracién cutinea de 1 cm. de didmetro.
Si esta reaccién tuvoe dimensiones menores después de haberse mos-
trado completamente negativa la primera vez, se catalogd como subpo.
positiva.

La lepromino -—— reaccién tardia o reaccién de DMitzada se considers
positiva si al fina! de la 3% Semana se mantuvo un nodulitc de 5 mi.
Hmetros de diametro. En el estudio de los Hemogramas solo se tomé
en cuenta el numero de Gldbulos Rojos, el porcentaje de Hemoglobi-
na, ei nimero de Gldbulos blances y el porcentaje de Neutrdfilos,
pero ctonsideramos gue el estudio de la eosinofilia y de 1z monocitosis
debe gbservarse cuidadosamente en toda clase de tratamiento on donde
se emplean productos sulfamidados, pues a la parte de las reacciones
téxicas pueden observarse reacciones de caricier alérgico.

El tratamiento ng se higo continuo desde el principio por dificut-
tades materiales, £l primer mes se dieron a cada enfermo 3 cdpsulas
de 0.32 de diasone diarios; después de 33 dias de suspension se rei-
nicid e tratamients pero empleando la rutina siguiente: durante 3
dias se les d& una cédpsula de 0.32 y si hay buena tolerancia gastri-
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ca se aumenta a 2 cdpsulas diarias por 3 dlas y si la {olerancia es
satistactoria se aumenta a8 3 cipsulas diarias y se mantiene esta do-
sis diaria salve gue se presente un motive gque justifique la suspen-
sibn o disminucitn.

Hechas estas consideraciones pasemos a analizar los 25 gasos tra-
tados
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Lepr.matosa Inc. Tuhetculowde
Mujeres........... 12 1

Hombres...... rreeeraes 11 1

Duracion de iz enfermedad:

No pudiendo precisar la fecha de principio de la enfermedad se
han clesificado los enfermos por et tiempo que llevan de ingreso al
Sanatorio asi;

1 caso 19 afos] 2 " 7 ?
1 » 18 n | 2 » 6 "
1 » 15 w2 ’” 5 ”
1 " 14 nl o2 " 4 »
1 " 1z "] 3 " 3"
l it 1 1 Ty 1 [1] 2 I
3 " i 0 1 4 1] } "

Algunas consideraciones elinlcas:

El caso de forma de tuberculoide y el de forma incaracteristica se
sometieron a tratamiento con diazona para que sirvieran de medio de
comparacién con jos de forma lepromatosa ¥ no presentaban ninguna
caracteristica de importancia.

El casp incaracteristico presenta, mano izquierda en garra, atrofia
hirolenar deregha ¥ lasiones cutineas erilemato—acromicas de la
cara, de las regiones gliteas y muslos. Lepromina reaccién de ¥er-
nandez negativa, Baciloscopia negativa.

El caso tuberculoide con sus lesiones cutdneas tipicas arciformes,
de bordes marcados, anestésicas con lepromino reaceidn positiva y Ba-
cilosconia negativa.

Los 23 casos de forma lepromatosa se merecen un analisis mds de
tellado.
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CEJAS

De loz 23 casos, s6lo un caso presentaba cejas y pestafias, ¥y 3 presen
taban alopecia parcial de las cejas, los 19 restantes, presentan aio.
pecia total de cejas y Destanas.

REACCION

De los 23 a) 6 presentaban, en los meses antes del tratamiento, bro-
tes de reaccidn lepromatosa tipica con frio inical, temperatura alta
¥ erupcién tipo eritema poliforme.

b} !f presentaban, en los meses antes del tratamiente, brotes pur.
pirico—equiméticos diseminados en todo el cuerpo, de preferencia en
las extremidades, que por necrosis cutineas produeian tlceras enormes
que al curar delan cicatrices indelebles. Estos brotes eruptivos son
afebriles ¥ algunas veces muy dolorosos ¥ estos enfermos nunea han
presentadeo antes, reaccidn leprosa tipica.

¢y Un caso lepromatoso tipico en que el enfermo afirmaba gque nun
ca hahia tenido ninguna clase de brote eruptivo, ni reaccidn.

BAZO

De los 23 casos, 16 presentaban esplenomegalia manifiesta, en 3 de
Ios cuales el baze tocaba el borde del huese iliaco.

HIGADO

De log 23 casos, 17 presentaban hepatomegalia (los 16 con esple-
nomegalia ¥ uno mas) manifiesta desde dos traveses de dedo bsajo el
reborde costal hasta 8 traveses del dedo. '

TELANGIECTARSIAS,

De los 23 casos, 11 presentan telangiectasias de la cara, sobre to-
do sobre los pémulos.

NOTA:

Es de hacer notar que de los 8§ casos que presentaban brotes le-
promatosos tipicos solo 2 presentaban hepato esplenomegalia mode-
rada y gque de los 18 gque presentaban brotes purpuricoequiméticos, 13
presentaban hepato esplenomegalia, 1 presentaba esplenomegalia so-
lamente ¥y 2 hepatomegalia.

EN RESUMEN

, Hepato esple- Telang ee- :
N°Caros nomegalia Higado | Baze tacias Cejas
1 presen-
Repecitn tabacejas
6 tlep:osa 2 2 : 0 S caida
total
. 2 ceida
Brote PurpGri- parcial
16 e eqbimbt-co 13 : 15 14 1 14 caida
total
Sta ningiin e 1 caida
! brote 0 0 0 0 parcial
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El fratamiente se aplicd en la siguiente forma:

A 21 enfermos se les pusc en iratamiento del 24 diciembre 1943
al 24 de enero 1946 Se interrumpit el tratamiento por escasez de me.
dicamento. Se inicié el 29 de marzo 1846 hasta el 29 de julip para
comenzarse de nuevo el 14 de julio haste ¢l 6 de agosto fecha en que
el medicamenio se agotd nuevamente y fecha a la gue se refiere el
presente informe.

Este informe se refiere pues a un tratamiento de 144 dias con un
total de 141 gramos por enfermo. {Se debe recordar gue al reiniclar
el tratamienfo dimos durante los 3 primeros dias solo 1/3 gramo dia-
rio ¥ durante los 3 dias subsiguientes 2/3 de gramo). El (ratamicnto
se uplicd a 13 enferrmnos esirictamente en esta jorma, porque hube
que suspender el tratamiento o disminuir la dosis a 8 enfermos. Ade-
méis de eslos 21 enfermos, se pusieron en tratamiento otros 4 mas, unoe
gue al i de agosto habia tomado 97 .gramos; otrn 108, otro 101 ¥ otro
15 gramos.

Dosts totales:

13 enfermos 41 gr I enfermo 168 gr
1 " 131 " 2 L1 108 "
1 " 125 " 1 » 101 »
1 " 120 » 1 " 97 »
1 " 17 » 1 » 15 "

Este iratamiento se acompafd de sales ferrosas diariamente, deo
vitamina € cuando la sedimentacidn aumentaba, de vitamina B ¢ de
complejo cuando habia dolores artivulares, de Higado inyectado cuan
do se presentaban leucopenia, de piridoxina si se notaba disminucidn
de neuirofilos, de tirtaro emélico si el brote reaccional era muy fuer.
1e ¥ a pesar de esta ierapfutica vimos gue la anemia persistia en al-
EUNes ¢asos.

Efectos nocives del tecatamiento:

Solo £ enlermos Se quejaron de niuseas, 2 de marevs, uno de ano-
rexia pero estos malestares fueron pasajeros en todos los enfermos,
salvo en 2, a los cuales sélo se les pudo administrar 2 cédpsulas diarias
para !a buena tolerancig. En cambic se notd que en 7 de ellos hubo
mejoria en el apetito. 3 meses después de tratamiento continuo 11 en-
fermos se gquejaban de angrexia total, ¢ con pérdida de pesc ¥y 5§ pre-
sentaban dolores gastirointestinales y nduscas. Debido a esas moles-
tias se Jes dié 15 dias de descanso.

- Ademjs de estas pegqueiias molestias gque los enfermos soportan ¥
hasia las ocultan en vista de la mejoria que experimentan se han
presentado:

Trastornos mentales:
Tn casp de trastornos mentales gue se presentd con la dosis de 14
gramos la primera vez, con las dosis de b gramos la segunda vez ¥ ¢on
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la dosis de 2 gramos la tercera vez a pesar de gue se toméd la precau-
cién de darle s6lo una cépsula diaria, Sin embarge ultimamente se
le dié nuevamente en dosis fraccionadas de 0.10, 3 veces diarias ¥ des-
pues de {ratamiento intenso con complejo B ¥ con Higado, Io tolera
bien ¥ ademés se nota mejoria en su enfermedad.

Anemiz

Cinee casos presenfaren anemta acentuads en uno de ellos que es-
taba ya anémico (2.000.000) cuando se inicié el tratamiento, hube que
suspender el tratamiento porque a pesar de la terapéutica férrica, he.
pdiica y vitdminica persistié la anemia.

En Jos otros 4 restantes solo se disminuyd la dosis a 0.64 g. diarios
continuéndose por suspuesto la terapéutica antianémica.

Albuminuria:

En un caso hubo que suspender el tratamiento 14 dfas por albu-
minaria y dolor de la regidn lumbar,

Estado de los Hemogramas: No =e modificé en 1 caso.
N¢ Glébulos Rojos
Aumentaron en 13 casos
Disminuyeron en 9 casos

{3 casos 1.000.000. G. R.)

{1 caso 1.500.00)

Ng hubo modificacién en 3 casos

Porcentaje Polinycleares

Aumentéd en 12 casos

Disminuyé en 9 casos (s6la un
caso bajé a 40%)

No se modificé en 4 casos.

Porcentaje Hemoglobina
Aumentaron en 5 casos
Disminuyé en 4 casos (bajé un
20%)
No hubo modificacién en 3 casos

Peso

Aumenté en 11 casos
Dismipuyd en 4 casos

Se mantuvo igual en 10 casos.

LA VELOCIDAD DE ERITRO-
SEDIMENTACION

Aumentd en B casos

Disminuyé en 12 casos

Se mantuvo igual en 7 casos

N? Globulos Blancos
Aumerniaron en 5 casos
Disminuyeron en 12 casos
{Hasta 4 000)
{s6lo unc bajé a 3.000)

Aumentd | Dismipuyd }Se mantuvo igusl
Baciloscopia en mucosa nasel. . | 3 16 4
Baciloscopia en piel ........ ‘e { 4 12 7

LA LEPROMINO—REACCION
EN FORMA LEPROMATOSA
DESPUES DEL TRATAMIENTOC

Positiva 2 casos
Subpositiva 3 casos
Negativa 18 casos
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CUADRO EESUMEN

| aumento ]dsminucién; igual
Peso T & 10
Eritrosedimeniactén ... ... .. .. § ' 12 7
Ne Globules Rojes ... ... ... | 13 g . 2
Porecentaje Hemoglobina ... ...!: 18 ; 4 3
N® Glébulos Rejos ... ... ...} & } 19 1
Porcentaje polinucleares ... ... .| 12 g | 4
Bacilos Nasares ... ... ... ..o .. | 3 18 | 4
Bacilos piel ... ... ... ... .l ¢ 1z 7

Lepromina J_Re”azzién F._; M, 2 4+ casos subpositive -— 18 negativos

Mejoriz clinica

En el caso forma tuberculside no se ha presentada ninguna reaccidn
no se ha notado ningiin cambio pero la eritrosedimentacién aumentd.

En el caso forma incaracteristica no se ha notado ningin cambio
en las acromias, ni en la sensibilidad, ni ninguna aetién notoria en
Ia atrofia muscular de las manos; unicamente el estade general ha
mejorado ¥ la eritrosedimentacién llegé a lo normal.

En los 23 casos de forma lepromalosis, se observd:

19) En {res casos que presentaban tubércules, nédules y placas in.
filtradas, se observé disminucién en numero y tamafio de los tubér-
culos ¥ nddulos ¥ desaparicion de la intiltracién de lasplacas.

29} Er un caso gue presentaba iridocielitis rebelde, mejord répidamens-
{2, y curd sin volver a presentarse,

3°) De los 6 casos que presentaban reacciones lepromatosas fre.
cuentes muy febriles y prolongadas, 5% sigvieron presentande bro-
tes pero menos febriles y mas cortos y ung de ellos no volvié a pre-
sentar maés.

49} De Jos 16 casos que presentaban brotes purpidrico equiméticos
frecuentes, sdlo 8 preseniaron wn nuevo brote en el primer meg del
tratamiento ¥ solo uno presentd an brote al 3er mes del tratamiento.

Ninguno de ejlos presenis broies de esta naturaleza, después de los
primeros 100 gramos de tratamiento es decir después del cuarto mes
¥ mis bien al cuartp mes, en 7 cases se presentaron brotes lepromato.
sos febriles, tipo eritema peliforme, que nunca habian presentado an-
tss del tratamiento, en el curso de la enfermedad,.

39) De los 23 enfermos séio uno habia conservado sus cejas y pesta-
fias y de los 22 restantes, 7 vieron hacer sus cejas desde <! final del
tercer mes de tratamiento.

8%y Ei higado vy el bazo disminnyeron de tamafo, sélo 3 c¢asos guar.
daron el misme tamafio ¥ solo en 1 case se vid aumentar el tamano
del bazo y del higado.
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79) Ur- easo que antes de! iratamiento, segin afirms el paciente,
no habiz presentado brotes de ninguna clase, no los presentd tam-
poco con ¢l tratamiento, ni se wvieron nacer las cejas que habian
caido parcialmente, perp en este caso sélo se dieron 54 gramos por-
que la anemia rebelde al tratamiento antianémico obligé a suspen.
der la qiasone.

Los 2 cnadros siguientes resamen estos resultados

Antes traizmiento Con tratamiento
LePEOMAS o0 oo vn 2n 4s 2n oo & édismiuuyeron nUmero y iamafio.
Iridociclitis .. .. .. .. .. .. 1 ) curd

9 casps se presentd, pero més cor-
ta ¥ menos febril.

1 caso no volvid s presentarse
Reaceién leprosa .. .. 8

6 tuvieron brote purptrico al prin-

Brotes purpUlrico .. .. .. .o 0 .o cipio del tratamiento

equimdticos .. . .. .. .. 18 7 presentaron por primera vez al
4% ¥y 5% mes, reaccién leprosa
clasica

Alopecia total de cejas .. .. .. 4 nacieron cejas,

Alopecia parcizl cejas .. .. ., 4 3 nacieron cejas

Hepatomegalia .. .. .. .. .. I7 13 mejoraron

Esplenomegalia .. .. .. .. .. 18 12 mejoraron.,

Resultades:

19) Se observé mejoria en los 21 casos de forma lepromatosa que
recibieron una dosis aproximada de 100 pramos.

2¢) La mejoria no puede ser de orden psiquico, pues se ha observado
clinicamente, por la disminucién en nimero y tamaiic de los lepromas,
por la benignidad con gue se presentan las reacciones leprosas, por la
desaparicién de los brotes purpluricog por el aparecimiento de las cejas
en 7 emsos, ¥ por la disminucién del volumen del Higado ¥ del Bazeo.

Las lesiones nerviosas y las atrofias musculares parecen haber me-
jorado, sin poder afirmar esta mejorla objetivamenta.

3% La mejoria se ha demostrade también por la disminucién de la
cantidad de bacilos (en los 4 casos en gque aparece gque han aumenta.
do se debe a que los enfermos se encontraban en esiado de Teaceidn
leprosa en el momento de iomar el material), por el numero de en-
fermos gue mejoran su velocidad de sedimentacién, por los § enfer-
mMOS gue COMenzaron a reaccionar a la lepromina,

49) Los resultados obicnidos en § meses son halagadores, idénticos
¥ quizds superiores al obtenido con promin pero con efectos mis toxi-
£0S.
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59} No se observaron reacciones cutdneas de intelerancia.

CONCLUSIONES

1?) La Diasone presente la ventaja de administrarse por via oral

29} Mo puede administrarse si no dispone del Iaboratorio que controle
periddicamente el Hemograma ¥ el exarmen de orina.

3%) La terapéutica ferrosa y con extracto hepédtico crudo debe hacer.
se concomitantemente para evitar los efectos nocives de la drogs.

49) Debe adminisirarse & la dosis de un gramo diario ¥ continuamen-
te por o menos por perivdos de 4 meses, puss cuands se suspende des.
pués de un periodo corto, parecierz que al reiniciar el tratamiento se
provoca uma reaclivacidén de la enfermedad produciendo brotes purpu-
rico equimoticos, come sucedid en uno de nuestros casos, en el cual
se dié una dosis de 0.64 diaria gque se suspendid a los 22 dias por albu.
minaria.

Sc¢} El poco tiempo gue ha durado la experiencia con diasone no nos
permite més que afirmar que el tratamiento es més prético, mis téxi-
co, pern de efectos mis répidos que el promin ¥ los resultados son tan
halagadores que es de recomendar su uso en vista a obtener mayor ex-
periencia al respecto,

DIASONE:

formaldehido sulfoxilado
disodicn derivado de diaminedifenil sulfona

Sintetizade simultineamente por:

Raiziss G. W.— Dermatological Research Lob,
Divisién of Abbott Laboratories

Baucr and Rosenthal

of th United States Public Health Service



