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TRATAMIENTO DEL ASMA CON MOSTAZA
NITROGENADA Y CONSIDERACIONES DE-
RIVADAS SCBRE LA NATURALEZA DE
LAS ENFERMEDADES ALERGICAS Y LA
TERAPEUTICA DE DISREACCION

C. JimENEz Diaz, A. MERCHANTE, J. PERIANES,
C. Lanoz y V. L. BARRANTES.

Hace un afio comunicamos los primeros re-
sultados del tratamiento de ciertas formas de
asma bronquial con mostaza nitrogenada’,
ulteriormente, de nuevo, algunos casos mas "‘
Partiendo de las similaridades existentes entre

la accién de la cortisona y ACTH, y las mosta-
zas-N, tuvimos la idea de aplicar esta terapéuti-
ca en casos de asma intratable o con estado de
mal asmatico prolongado. Las relaciones que
pueda haber de mecanismo entre el asma bron-
quial y otras afecciones consideradas como alér-
gicas, como aquellas que se integran en la lla-
mada “enfermedad del colageno”, el hecho de
haber sido observado efecto beneficioso con las
hormonas E y ACTH en enfermedades asmati-
cas y haber obtenido nosotros efectos en el
reumatismo inflamatorio cronico, constituyen
las bases de este tratamiento.

En total, hasta la fecha, hemos tratado 17 ca-

sos, de los cuales damos algunos datos, en
resumen, a continuacion:
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1) Es la enferma M. G., comunicada en nuestro
primer trabajo, con un asma pertinaz, invencible con
todos los medios empleados, que después del tratamiento
quedé sin ninguna molestia, y desde entonces—hace ya
catorce meses—no ha vuelto a sentir la mdés minima
manifestacién de asma.

2) R. R, que también se comunicaba alli, en la que ‘

el tratamiento hizo desaparecer las crisis subintrantes,
que la obligaban al empleo, en dosis altas, de broncoli-
ticos, y quedé sin sintomas; asi ha estado hasta cinco
meses después, en que ha tenido un absceso de pulmén,
que cursé curandose con penicilina, pero sin asma; 1ul-
timamente ha tenido alguna manifestacién, no intensa,
y ha sido de nuevo tratada, encontrindose bastante
bien.

3) A. S, que fué también comunicada entre las pri-
meras, de cincuenta y cuatro afios, con un asma vio-
lento y en estatus los ultimos cinco meses, cuya sinto-
matologia cedié desde el principio del tratamiento de
modo impresionante; sigue siendo vista con frecuencia
por nosotros, pero no ha vuelto a tener manifestaciones
asmaticas. -

4) La enferma F. M., de cuarenta y cuatro afos,
también referida entonces, que queddé sin asma poste-
riormente, no hemos vuelto a tener noticias suyas, y
no nos consta como estd, pero creemos que debe estar
bien, porque quedd en volver si tenia sintomas.

5) Enfermo P. N. que, como relatibamos, quedé
sin asma. Pasados dos meses, recidivé, aunque con
mucha menos intensidad que antes,

6) El enfermo J. G., de diecinueve afios, que mejoro
mucho al principio, posteriormente ha mejorado mas
aln sin otro tratamiento; tiene leves sintomas, pero
hace una vida ordinaria sin medicacién calmante nin-

guna.

7) La enferma M. A. tuvo una, gran mejoria, pero
duré poco, a los quince dias volvié a la anterior si-
tuacién, quedando como antes del tratamiento.

8) El enfermo M. A., de veintisiete afios, que tam-
poco mejord entonces; en febrero del 51 ha sido tratado
de nuevo, también sin resultado. Es interesante decir
gue este enfermo tiene ura neumopatia crénica y que
el aerosol con aleudrina no modifica nada su estado, lo
cual es demostrativo de la organicidad esencial de su
disnea, siendo por ello més explicable la falta de resul-
tado en el tratamiento,

9) A. P. es una enferma de cuarenta afios, que hace
diecinueve afos, en un embarazo, tuvo crisis de asma
que cedieron al dar a luz, fenémeno que se repitié en
ulteriores embarazos. Ulteriormente empez6 ya a tener
crisis fuera de los mismos, descubriéndose su sensibi-
lidad a los cereales, polvo de harinas. Estando en estado
de mal violento, se le pusieron en 13 y 14-XI-51 dos
inyecciones de N-mostaza, y el estado desaparecio, que-
dando bien. Ulteriormente tuvo un accidente de asma
por sacudir un saco que habia terido harina, M4s tarde
no se ha repetido el accidente y se encuentra bien,

10) v 1., de cincuenta y seis ahos, comenzé a los
cincuenta y cuatro afios con asma después de una neu-
monia; las crisis.se hicieron méas frecuentes y cons-
tantes y ultimamente estaba con intensas manifestacio-
nes, sin mejorar con los tratamientos instituidos. Se le
hizo, en vista de esto, un tratamiento con NH, dos
inyecciones, log dias 5§ y 7-XII-50, y se quitan todas
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sus manifestaciones, quedando perfectamente; se fué al
pueblo y no hemos tenido noticias ulteriores de €l

11) I. M., de cincuenta afos, con crisis asmaticas
desde los veintiséis afios, que han ido evolucionando en
el sentido de un estado continuo de disnea mas intenso
en los ultimos aflos, con varias exacerbaciones en ¢l
curso del dia. A pesar de que en la exploracién encon-
tramos numerosos datos de organicidad secundaria, se
le instituye el tratamiento por su aflictiva situacion, La
mejoria es considerable, desapareciendo la disnea, las
crisis y reduciéndose enormemente la auscultacién, Y
asi siguié un mes, pero después ha vuelto a su situacion
anterior.

12) M. T., de cuarenta afos, con once anos de his-
toria asmatica, con mejoria en los veranos y acentua-
ciones grandes en los inviernos. No se descubre ninguna
influencia alergénica y se le considera un asma bacte-
riano: no mejora nada con el tratamiento de wvacu-
nas, etc., y estando en una agravacion, se le trata con
N,H, desapareciéndole desde la segunda inyeccién la
disnea. A partir de entonces, 13-XII, se encuentra sin
apenas sintomas y sin necesitar usar calmantes, que
antes tenia que prodigar. Y asi contintia en la ultima
visita en 15-VI, o sea, a los seis meses.

13) M. B., enferma de cuarenta y tres afos, con
crisis de las mds intensas que hemos observado desde
hace ocho afios. Se empeora siempre en los veranos, y
en las exploraciones descubrimos una sensibilizacién a
harinas parasitadas, haciéndola una desensibilizacién
que tolera muy bien, pero al llegar la primavera Gltima
tuvo de nuevo crisis que no cedian con nada; en tal
situacién, y con unas crisis continuas impresionantes,
se le puso la mostaza; desde la primera inyeccién me-
jora profundamente, y a partir de la segunda se queda
sip ningtn sintoma subjetivo ni objetivo. El éxito del
tratamiento es de los mds impresionantes que hemos
visto. A los tres meses la vemos de nuevo, porque ha
recidivado, aungue sin aquella intensidad.

14) M. V, es una anciana de sesenta y cuatro afios,
con un asma intenso asentado sobre un enfisema orga-
nico con cifosis, ete. Solamente por la intensidad de sus
sintomas, a pesar de que no esperamos nada del trata-
miento, se le instituye. Le tolera bien, pero tiene una
mejoria muy escasa, que solamente dura unos gquince
dias.

15) I G. es una enferma de cincuenta afios, que a
los veintitrés afios, después del sarampioén, empezé con
lag crisis de disnea y tos, que han sufrido alternativas,
siendo cada vez mds intensas y continuas; desde hace
dos meses viene con estado asmdtico pertinaz. El tra-
tamiento con N,H suprime su situacién y se encuentra
muy bien. Este resultado persiste cinco meses, en que
volviendo a su casa reaparecen las crisis,

16) A. G, es una enferma de treinta afios, que lleva
cuatro afos con asma, riapidamente agravado y Tulti-
mamente con crisis persistentes. En esta enferma, a
pesar de que creimos que podria ser influido, no me-
joré nada con el tratamiento de mostaza.

17) I. R., otra enferma similar, de treinta y cinco
afios, con cinco afios de padecimiento, que habiendo sido
tratada en una fase de acentuacion, el tratamiento sola-
mente la ha mejorado un poco, pero transitoriamente,
y sigue ahora igual que antes,

Estos resultados los recogemos en el cuadro I, a con-
tinuacién, en el cual sefialamos con + -+ -4 la desapari-
cién de la sintomatologia asmatica, con -4 una me-
joria acentuada, con -+ una mejoria leve y con = no
influencia,
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NUMBRO 3
CUADRO 1
Resultado en 17 enfermos con asma intenso.
Enfermo Resultado Recidiva y tiempo

T—M. G + -+ + No (14 m.)
2 —R. R. , |- -4 Leve (10 m.)
3.—A. S . -4 4 No (14 m.)
4—F. M, . o s No (?7)
5—P. N. . -+ Si (2 m.)
§i—J. Gt - 2 s = No (10 m.)
7.—M. A, . = e Si (% m.)
3—M. A.-. =

{+ Y. T SN + 4+ 4 Leve (2 m.)
10—V, L. .. et e No (?)
11.—1. M. . + 4+ + Si (1 m.)
12—M. T. .. + + -+ No (6 m.)
13—M, B. . 4 - Si (3 m.)
14 —M. V.. - Si (Y2 m.)
15.—1. G. . - Si (5 m.)
16—A. G, . =
17—L R. . —

En suma, de 17 enfermos 11 (= 64,7 %) han
tenido un resultado magnifico, desapareciendo
toda manifestacion asmatica; en 3 (= 17,6 %)
el resultado ha sido menos bueno, y en los 3
restantes no ha habido ninguna influencia
(176 %) Esto en lo referente a resultados in-
mediatos; en cuanto a tardios ha habido una
recidiva manifiesta en el 35,2 por 100, aunque
en la mayor parte de ellos la recidiva no ha
sido a la misma situacion anterior; ha habido
cinco casos que por haberlos seguido sabemos
que no habian recidivado a los seis meses; al-
guno de éstos recayd después, pero hay tres
casos que entre diez y catorce meses que es la
tltima visita siguen como si no hubieran sido
nunca asmaticos.

COMENTARIOS.

Cabe, ante todo, hacer un paralelismo con los
resultados que han sido comunicados en el tra-
tamiento de estos estados por las hormonas E
y ACTH. Después de las primeras observacio-
nes de BORDLEY y cols. , THORN y cols. ¢, EL-
KINTON y cols.”, ROSE ¢, HARVIER y cols.’, de
GENNES * y SPIES y STONE ?, numerosos trabajos
posteriores han sido publicados sobre el efecto
de estas hormonas en el tratamiento del asma
y las polinosis por RANDOLPH y ROLLINS'";
CAwWYER, KOELSCHE, PRICKMAN, MAYTUM, LAKE
y WiLriams "', Howarp HARVEY, CAREY y WIN-
KENWERDER '*; LEITH, GRAHAM y BURRAGE '’;
FFINBERG, DANNENBERG y MALKIEL '*; COOKE,
SHERMAN, MENzZEL, CHAPIN, HOWEL, Scoor,
MyPrs y DOWNING '*; GLASER, SIEGEL, GOLDS-
TEIN y MFLTZER '*, etc. Nosotros hemos tratado
solamente dos casos con ACTH. La impresion
oktenida por todos estos autores es similar y
coincide con la nuestra; la mejoria en enfermos
con mal asmatico es impresionante de primera
Intencion, pero este resultado, la mayor parte
de las veces magnifico, es solamente transitorio.
Que lo sea no resta, sin embargo, importancia
al hecho, salvo desde el punto de vista préc-
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tico, que por el momento no permite resolver
el problema de los asmaticos sino en esa fase
aguda por cierto tiempo, pero resta la impor-
tante significacién principial del hecho, en cuan-
to se puede lograr con un cambio de reaccion la
supresién de los sintomas aun en presencia del
alergeno.

Por eso nosotros ultimamente preferimos ha-
blar de “enfermedades de disrreaccién” mejor
que de enfermedades alérgicas; si por enfer-
medades alérgicas se evoca aquéllas en las que
existe una sensibilizacion y un desencadena-
miento por un alergeno, o sea cuya sintomato-
logia se provoca por una reaccién antigeno-
anticuerpo, como en la anafilaxia aguda experi-
mental, se toma a nuestro juicio la parte por el
todo. Las enfermedades alérgicas pueden, en
una menor proporcion, estar basadas en ese me-
canismo patogénico, pero no es el Ginico ni acaso
el mas frecuente. Estas enfermedades pueden
mirarse desde dos éangulos de vision, el funcio-
nal y el histolégico. Desde el aspecto funcional,
lo que mas interesa es el caracter critico o
paroxistico de las manifestaciones clinicas, que
ha hecho sistematicamente pensar que fuera de
las crisis el sujeto esta normalizado, y ha sido
una de las razones para investigar posibles aler-
genos externos desencadenantes; sin embargo,
la anafilaxia tiene también su histologia pato-
logica y también la tiene el asma, como sabe-
mos por los pocos casos en que se ha podido
hacer una autopsia en sujeto muerto en la crisis
agmatica (HUBER y KOESSLER '"; CRAIGE '*; nos-
otros '*; WINER, BEAKEY y SEEGAL *"). Se trata
de alteraciones que son en su mayoria reversi-
bles y pueden desaparecer; la histologia pulmo-
nar no puede ser la misma en un enfermo con
asma de polen si muere en el mes de mayo o en
el de enero. Desde este aspecto histopatolégico
hay una serie de enfermedades nunca reputadas
como funcionales por la persistencia del cuadro
clinico, aunque con fases de aumento y dismi-
nucioén, en las que el estudio histolégico demues-
tra alteraciones en el mesenquima, principal-
mente degeneracion del coliageno, reaccién celu-
lar fibroblastica y reaccién linfoide y de células
mononucleares, lesiones de las paredes de los
vasos e infiltrados perivasculares, cuya natura-
leza alérgica puede apoyarse en su reproduccion
experimental por inyecciones de sueros o pro-
teinas extrafas (KLINGE *, VAUBEL *, APITZ *°,
ROESSLE #, RICH y GREGORY ¥, etc.). Tales en-
fermedades, como el reumatismo, la panarteri-
tis nudosa, el lupus diseminado, parpuras, et-
cétera, son procesos que por estos caracteres
histolégicos han sido considerados como infla-
maciones hiperérgicas o bien como pertenecien-
tes al grupo de “enfermedades del colageno”,
asimilandose en los ultimos tiempos ambos tér-
minos erréneamente. Si es cierto que lesiones
similares pueden provocarse por sueros hetero-
logos o globulinas purificadas hetero6logas, endo-
carditis, nefritis y panarteritis (HAWN y JANE-
WAY *; MORE y WAUGH *'; EHRICH, SEIFTER Yy
FORMAN **; MCLEAN y cols. *"), no es menos
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verdad que también pueden obtenerse por otros
medios que no tienen que ver con la reaccién
antigeno -anticuerpo. Una histologia “hiperérgi-
ca" o de afectacion mesenquimal hiperreactiva
o disrreactiva no corresponde siempre a una pa-
togénesis antigeno-anticuerpo, y una disreac-
cion reversible de apariencia puramente fun-
cional, como el ataque de asma, tampoco.

Si con el tiempo el mecanismo “alérgico” ha
ido ampliando su aplicacion a la patologia, se
mantiene la distincién entre “enfermedad alér-
gica” y ese grupo de “enfermedades del colage-
no” o inflamaciones cronicas granulomatosas,
en las que la “reaccion hiperérgica” se revela
en la histopatologia. La diferenciaciéon se basa
principalmente en el caracter funcional de aqué-
llas y el lesional de éstas, y por tanto la dife-
rente gravedad de su evolucion. En un polo se
situaria la panarteritis nudosa o el lupus gene-
ralizado, con su peculiar y riapida progresion y
terminacion letal, y en el otro la polinosis o el
asma de clima, que desaparece cuando no esta
presente el alergeno especificamente desencade-
nante. Pero una reflexion atenta demuestra que
esa separacion que parece tan rotunda cuando
se consideran polos tan distantes, lo es menos
cuando se penetra mas profundamente y se co-
tejan los pasos intermedios.

Nosotros (JIMENEZ Diaz, ArJoNa, CASTRO y
ALES ) hemos insistido hace varios anos en la
posibilidad de reversién de los casos de asma
crénico intratable con numerosas manifestacio-
nes que parecen definitivas y de caracter orga-
nico por diversas incidencias clinicas, por ejem-
plo una nefritis, un mixedema, una hepatitis;
asimismo siempre llamo nuestra atencién la re-
version inmediata que se obtiene casi siempre
en el estado asméatico por la provocacion de
fiebre, que nos llevo a estudiar los sistemas fer-
mentativos (colinesterasa, histaminasa), pen-
sando que la fiebre produjera alguna modifi-
cacién en su actividad, de la cual resultara la
desaparicion del estado; la temperatura alta es
capaz de inhibir el choque anafilactico, segin
pudimos demostrar (ARJONA, ALES y JIMENEZ
Diaz *'). Esta reversion, en tode caso, nos de-
muestra que potencialmente una gran parte
de fendmenos aparentemente organicos y defini-
tivos de los que acompainan al asma no lo son,
sino que se mantienen por “circunstancias espe-
ciales” en el organismo, cuyo conocimiento,
deciamos, seria la via para poder atacar defi-
nitivamente esta enfermedad. Posteriormente,
HeNcH ** ha llamado la atencién sobre la “re-
versibilidad potencial de los reumatismos cré-
nicos” por incidencias semejantes, y ésa ha
sido la base del descubrimiento de la accion
de la cortisona. Bajo este aspecto de la “rever-
sibilidad”, uno ve aproximarse esos dos grupos
aparentemente tan distintos; si las enfermeda-
des con “reaccién histolégica hiperérgica” son
capaces, con toda su apariencia de definitivas,
de remitir tan ampliamente, en el curso de su
evolucion el asma funcional se acompafa de
adiciones o complicaciones que no son simple-
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mente secuela dinamica, como podrian reputarse
el enfisema o la hipertension del circulo menor,
sino disrreaccionales, en los tejidos. JIMENEZ
DiAz ** describio el infiltrado asmatico y sus
formas diferentes en la evolucion del asma in-
feccioso, que ultimamente TURIAF y cols. ¥ des-
criben a su vez con el nombre de “mal asmatico
febril con infiltraciones pulmonares labiles”; la
asociacion del asma y la nefritis, panserositis,
poliartritis, ete., la hemos senalado *° reiterada-
mente, después de RACKEMAN y GREENE ¥ vy
HARKAVY *, con el nombre de “asma de evo-
lucion maligna angiomesenquimal”. Posterior-
mente, WILSON y ALEXANDER ** senalaron como
el 18 por 100 de 300 casos recogidos de periar-
teritis nudosa habian tenido también asma; y
en fecha reciente, CHURG y STRAUSS ** han pu-
blicado su estudio de 13 casos en los que se
asociaban al asma grave, fiebre, hipereosinofilia,
afectacion vascular difusa del tipo de la pan-
arteritis y degeneracion fibrinoide del colageno
con formaciones granulomatosas.

Si todo lo anterior prueba que todas estas
enfermedades, en las que hay una disrreaccion
alérgica en un sentido amplio, estin relaciona-
das, y lo que les diferencia es el predominio en
cada caso de lo funcional o lo organico, el éxito
del tratamiento con mostaza nitrégeno, cortiso-
na o ACTH confirma este concepto por su accién
en uno y otro grupo de enfermedades. La tesis
del espasmo funcional de los bronquios en el
asma ya ha sido criticada por nosotros en otros
trabajos (v. resumen en '), sobre la base de
estudios farmacologicos, sobre el asma experi-
mental y observacién necrépsica; tltimamente,
KrAsseN, MorTON y CURrRTIS* aportan una
prueba ulterior al demostrar cémo la seccién
del vago en el hombre no modifica el calibre
bronquial. Para nosotros ¥ ' en el asma es
fundamental, al lado de la ingurgitacion san-
guinea del circulo menor, el edema intersticial,
punto de vista que posteriormente adoptan tam-
bién otros (HALPERN **, WARREN y DIXON **). En
el estudio de asmaticos muertos con el cuadro
paroxistico, WINER, BEAKEY y SEEGAL*" en-
cuentran los caracteres histologicos de la llama-
da “reaccion de alarma'.

En suma, una consideracion atenta, al tiem-
po que prueba la interrelacion existente entre
estas enfermedades en las que la “disrreaccion
angiomesenquimal” interviene, indica que la
sensibilizacion y desencadenamiento del tipo
antigeno-anticuerpo es solamente un mecanis-
mo de produccién, pero no el Ginico ni posible-
mente lo primario, sino que por encima existe
una base o nédulo de la disrreaccion, que en par-
te es de origen genotipico, constitucional, pero
se influye por otros factores, de los que sola-
mente conocemos una parte, que facilita la sen-
sibilizacién, la respuesta alérgica en lo sucesivo
al sensibilizante y la repeticion de la disrreac-
cién por otros tipos de influencias, tales como
las climaticas, emotivas, psiquicas, etc. Cual
sea ese nodulo debe ser el objeto principal de
nuestra atencion en el futuro, aunque por el
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momento su existencia podamos reconocerla
por la “reversibilidad” incidental o por el tra-
tamiento con estas drogas u hormonas, verda-
dera terapéutica modificante de la disrreaccion.

Coémo acttian estos tratamientos es todavia
pscuro en su esencia; no nos sorprende la simi-
laridad de accién terapéutica conociendo cémo
coinciden numerosas de sus acciones elementa-
les (antimitéticas, linfoliticas, inhibidoras de la
reaccion fibroplastica, incrementando la resis-
tencia capilar e inhibiendo ciertos fenémenos de
hipersensibilidad experimental, tales como el
fenémeno de Arthus, el fenomeno de Schwartz-
man y las enfermedades por sueros heterolo-
gos). Recientemente hemos publicado nuestras
conclusiones acerca de la accién sobre la ana-
filaxia y el titulo de precipitinas, que han sido
negativas *". En los humanos, los autores que
han estudiado el problema en el tratamiento de
enfermos alérgicos no han visto modificarse la
cutirreaceién ni tampoco el titulo de reaginas,
viéndose solamente una disminucion del conte-
nido en globulinas, gamma-globulinas principal-
mente (LEITH y cols. ', STOLLERMAN y cols. *,
VAUGHAN y cols. *, MIRICK **, etc.).

SUMARIO.

Se comunican los efectos obtenidos en el tra-
tamiento del asma intratable o el estado de mal
asmatico prolongado por las mostazas nitroge-
nadas, similares, pero mas persistentes, a los
obtenidos con cortisona y ACTH. Los autores
hacen hincapié principalmente en la significa-
cion que puede tener para el progreso futuro
la reversion de estos estados por el tratamiento,
fuera de toda consideraciéon alergénica. Todo
confirmaria la existencia de un nucleo de dis-
rreaccion por encima de las sensibilizaciones,
que serian solamente uno de los modos de desen-
cadenamiento; la disrreaccién seria comin a
enfermedades de apariencia diversa. La tera-
péutica por E, ACTH y N H es, en esencia, mo-
dificadora de la disrreaceion.
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Recientemente, los Dres, ALeMaNy v PLAJA, en la “Revista
Ibys” (mayo-junio, 1951), comunican haber tratado cinco
cagog, de los cuales en cuatro obtienen un efecto momenta-
neo brillante, recidivando pronto en dos y més tardiamente
otro.

SUMMARY

An account is given of the effects exerted by
nitrogen mustard therapy in refractory cases
of asthma or of prolonged asthmatic conditions.
The effects are similar to those obtained with
cortisone and ACTH though more persistent.
The authors emphasise the possible significance
that the remission of these conditions caused by
treatment may have for the advancement of
therapeutics, regardless of all allergenic consi-
derations. All would confirm the presence of
a dysreaction centre with control over sensiti-
sations which would be only a way of develop-
ment, whereas dysreaction Would be common to
diseases of different appearance. The treat-
ment with cortisone, ACTH and N,H results
essentially in modifications of dysreaction.

ZUSAMMENFASSUNG

Man berichtet iiber die Ergebnisse der Stick-
stoffsenfbehandlung bei unheilbaren oder pro-
longierten Asthmaféllen und zeigt, dass die
Wirkung &hnlich wie beim Cortison oder ACTH
ist, aber linger anhilt. Man macht besonders
darauf aufmerksam, welche Bedeutung diese
Behandlung fiir die Zukunft haben kann, wenn
man diese Krankheiten so behandelt, ohne ihre
allergisches Reaktion zu beriicksichtigen. Denn
alles scheint dafiir zu sprechen, dass es sich
um eine Dysreaktion handelt, die iiber den
Sensibilititsfaktoren steht; letztere wiiren nur
die auslosenden Faktoren fiir diese Dysreak-
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tion, welche bei Krankheiten verschiedenster
Art vorhanden sein kann. Die Behandlung mit
Cortison, ACTH und N;H ist im Grunde be-
trachtet eine Modifikation der Dysreaktion.

RESUME

On communique les effets obtenus avec les
moutardes azotées dans le traitement de I'asth-
me intraitable ou état asthmatique prolongé.
Ces résultats son semblables & ceux que l'on
obtient avec la Cortisone et ACTH, quoique plus
persistants. Les auteurs insistent particuliére-
ment sur I'importance que peut avoir pour le
progres futur la reversion de ces états par le
traitement, hors de toute considération allergé-
nique. Tout confirmerait 'éxistence d'un noyau
de disréaction au-dessus des sensibilisations,
qui ne seraient qu'un des moyens de déclenche-
ment; la disréaction serait commune aux mala-
dies d’apparence diverse. La thérapeutique par
la Cortisone, ACTH et N.,H est spécialement
modificatrice de la disréaction.

EPIDEMIA DE FIEBRE TIFOIDEA EN
MALAGA

Resultados terapéuticos de 232 casos tratados
con cloromicetina o medicamentos en que este
antibiotico es el componente principal.

J. CAFFARENA SOLA y A. GUTIERREZ MATA.

Jefe de los Servicios de Medicina y Enf. Infecciosas.
Jefe Clinico de los Servicios de Enf. Infecciosas.
Malaga.

En muchas ocasiones hemos estado tentados
de escribir nuestra experiencia sobre la tera-
péutica en la fiebre tifoidea (F. T.); muchos
afios en asistencia hospitalaria diaria a cente-
nares de enfermos, testigos anénimos del fra-
caso ruidoso de medicamentos precedidos de
engafiosa propaganda comercial; al alcance de
nuestra mano un ingente protocolo que fuimos
incrementando dia tras dia, nos impulsaba a
dar realidad a nuestro propoésito, pero, sin em-
bargo, han sido los multiples factores que inte-
graron la epidemia del invierno del ano actual
lo que nos fuerza de un modo imperativo a su
realizacion. Somos deudores de inmensa grati-
tud a la Excelentisima Diputacién Provincial
de Midlaga, que alentada y apoyada continua-
mente por el Exemo. Sr. Gobernador Civil, puso
a nuestra disposicién cuantiosos medios econo-
micos para el mejor tratamiento de los enfer-
mos. A los restantes Servicios del Hospital que
aportaron su eficacia ¢n entusiasta colabora-
cién. A las Hermanas de la Caridad, practican-
tes, enfermeras y alumnas enfermeras, que con
celo infatigable atendian, vigilaban y adminis-
traban los medicamentos a las dosis prescritas
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durante el dia y la larga noche del invierno. A
los Laboratorios Llorente, que desplazé a al.
gunos de sus técnicos y nos ayudo6 en nuestrag
investigaciones; a Laboratorios O. M. y a La.
boratorios P. E. V. Y. A.

Hasta el advenimiento de la cloromiceting
practicibamos a los enfermos de F. T., en log
pabellones de enfermedades infecciosas del Hos-
pital Civil, un tratamiento que puede denomi-
narse sintomatico por la ausencia de una tera.
péutica especifica.

Tratamiento sintomdtico, — La administra.
cién de piramidén a dosis fraccionadas de 10
centigramos cada tres horas, y otros enfermos
de 15 ctgs., segun el sintoma febril, se realizaba
sistematicamente. En muchos anos no hemos
visto ni un solo caso de agranulositosis, con lo
cual no queremos decir que se niegue su posi-
bilidad, sino que repetimos no la hemos visto,
no soélo en los enfermos de F, T., sino en los res-
tantes procesos infecciosos sometidos a una te-
rapéutica fraccionada de piramidén de una for-
ma provisional hasta su diagnostico definitivo,
y solo en unos casos de sepsis, en los que se
producia agranulocitosis. el mielograma nos de-
mostraba la existencia de un fuerte bloqueo en
la movilizacion de los elementos mieloides, pero
no una hipoplasia; bloqueo o inhibicion medu-
lar que se vencia al mismo ritmo que actuaba
una terapeutica favorable. A este respecto he-
mos de consignar también el caso de agranulo-
sitosis de la F. T. publicado por A. BUyLLA'
el cual sélo a su vez conoce en la literatura es-
panola los publicados por BIELCHOWSKI y PulG
LEAL, de la Clinica de JIMENEZ Diaz.

En las publicaciones de Hematologia se con-
signan casos de agranulositosis-en F. T., inde-
pendiente de su tratamiento con piramidon,
sino como procesos tipicos instalados en enfer-
mos agranulocitarios (SCHULTZ *).

Vitamina C a dosis variables, seglin la forma
clinica y siempre por via parenteral.

Vitamina K y vitamina P, a dosis variables,
constante siempre e incrementandola en distin-
ta cuantia segin el componente hemorragiparo
que sospechamos ocupa el primer plano; en
contra de algunos clinicos valoramos en igual
importancia, como factor predisponente, la fra-
gilidad capilar que la trombopenia en Patologia
infecciosa; los datos obtenidos con el petequid-
metro nos han hecho muy evidente este factor,
que ocupaba un lugar bastante secundario en
comparacion con la trombopenia. Como conse-
cuencia trae una mayor indicacion de la citrina,
que nosotros administramos en el preparado
comercial Permol. En algunos casos de Vita-
mina A la asociamos en nuestra terapéutica po-
livitaminica.

La estricnina, a dosis diarias de 9 a 24 mili-
gramos entres dosis fraccionadas cada ocho
horas, la consideramos como uno de log punta-
les mas sélidos en nuestra terapéutica de la
F. T. Toda sospecha o iniciacion de sintomato-
logia de colapso periférico encuentra en ella su
mas valiosa cooperacion. Antes de la cloromi-




