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INTRODUCCION

X1 objelo de esta tesis, es hacer una revision suscinla de las
causas posibles de provocar reaccién eosinofilica en la sangre.

Hemos dividido nuesiro frahajo en cinco capitulos:

En el primero haremos algunas consideraciones generales
sobre ¢l rol hiolégico del cosindfilo.

IEn el segundo verificaremos una revision de las dislintas
enfermedades que pueden acompafiarse en algun momento de

su evolueidn de eosinofilia,

Iin el tercero hacemos la deseripeion nosogrifica del sindro-
me de Leeffler y de la ICosinoflilia Tropical, como dos sindromes
diferentes, que es la opinion de la mayoria de los autores.

IEn el cuarto hacemos la presentacion de nuestra casuistica,
discusion diagnastica, concepto que nos merece la distincion en-
tre ambos sindromes.

Y en ¢l quinto senalamos las conclusiones. -



CAPITULO T
CONSIDERACIONES GENERALES

Los estudios mis anliguos sobre ¢l eosindfitlo se deben a
Wharlon Jones, quien en 1846 describe células granulares en la
sangre; células semejantes Meron mencionadas en 1861 por Fos-
ter. Sin embargo, la exislencia del cosindfilo, como entidad mor-
foldgica definida no fué completamente reconocida hasta 1863,
cuando Max Schulize publicd sus observaciones. Posleriormen-
te otros aulores senalaron cclulas similares. DPero queda para
Ehrlich (1878 a 1879) el demostrar que las groseras granula-
ciones de esta célula, hacen de ellas una distinta variedad de
leucocitos.

Bajo condiciones normales. 2 a 4% de los leucocitos de la
sangre humana perlenecen al tipo eosinéfilo. Jn nifios el por-
centaje es algo mas alto, una medida aceplable es de 6%.

Sabin, Cuningham, Doan v ofros (1925) han sefnalado que
los eosinofilos humanos tienen un ritmo horario, comparable al
de los leucocitos neutrofilos, pero de menor magnitud. Segun
Domarus, los valoves de los Jeucocitos cosinofilos son general-
menle mds altos al levantarse que durante ¢l dia.

Recientes observaciones de Josey v Lawrence (1932) han de-
mostrado que en el conejillo de Indias ¢l ayuno prolongado, pro-
duce una disminucion de los eosinofilos cn la sangre periférica.

Ligera ecosipofilia es fisioldgica duranle la menstruacion;
exisle eosinofilia cuando el ndamero de eosindfilos en la sangre
periférica excede del 4.

Los eosinofilos son elementlos constitutivos de la médula
oses, limo, ganglios linfiticos v bazo. Normalmenle se Jes en-
cuentra a lo largo del fubo digestivo, especialmente en el extremo
de la mucosa; eu la glindula mamaria durante la lactancia es-
tan presentes en fuerte cantidad. Ocasionalmente se les encuen-
tra en el epiplon y c¢n el pulmon.

IEn cuanto a la relacion enfre eosindfilos y eristales de Char-
cot-Levden, no csta aun bhien determinada, parece que ¢stos son
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un producto de los primeros (Me Donald v Schaw, 1922). Neu-
mann (1928), considera a los crislales como un producto de coa-
gulacion de los cosinofilos; Liebreich cree que cllos representan
productos de cristalizacion derivados del cosindéfilo.

Dejaremos de lado el estudio citoldogico en si, porque no in-
cumbe a la naturaleza de este {rabajo, pero séanos permitido ex-
poner lo que se conoce acerca de la funcion de los eosindfilos.

Desde las observaciones de Mesnil comprobadas mas larde
por Wemberg v Seguin, 1915, esta definilivamente establecido
que los leucocitos eosindfilos pueden actuar como fagocitos.

Segun Mc. Donald v Sehaw, 1922, los ecosinofilos humanos
tienen una actividad fagocilica electiva hacia el estafilococo
aureus.

Recien{emen(e Lawrence y Josey en 1932, sefialaron fagoei-
tosis del esfaftlococo albus y hacilo eoli por los leucocitos eosi-
nofilos de la sangre humana.

Schwarz ha sefialado una intima velacion enfre Jos leucoci-
fos eosinéfilos y la aclividad secretoria infestinal; la “hormona”
de los eosindfilos estaria reconocida como de importancia para
la propia actividad celular.

Los granulos de los eosindfilos jugarian un rol en el meta-
holismo del fierro. de acucrdo con Pefry.

La variedad de condiciones bajo las euales ocurre la eosino-
filia. es una verdadera dificultad para inlerpretar correctamente
la funcién de los lencocifos eosindfilos. '

De acuerdo con Giffin la cosinofilia s explicada mas salis-
factoriamente sobre la hase de la quimiolaxis. Conftribuciones
mas recienles confirman la teoria de la quimiotaxis v eslablecen
definitivamente Ja relacion de los leuncocilos ecosindfilos con el
melabolismo proléico. La cosinofilia es la expresion de Ja reac-
cidn conlra los producios (oxicos autdgenos o proleinas exiranas.
Seguin Hall (1935), las profeinas propias o derivados homdlogos
no son capaces de producir eosinofilia.

Para Iiessinger los cosinafilos tienen un rol en los mecanis-
mos defensivos contra Jas proleinas exiranas que resultan de la
destruceion tisular de causa infecciosa o traumitica. Algunos
autores piensan también que los eosinofilos del tracto gastro-in-
testinal juegan un rol similar, de defensa del organisino frenle
2 las materias absorbidas desde la Taz del intestino.
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La cosinofilia post-Tebril de acuerdo con la conecepeion de
Biggart, resulta probablemente del estimulo de la médula dsca
pror productos proléycos, liberados durante los procesos inflama-
forios. Cuando ¢l proceso inflamalorio persiste por mucho tiem-
po. la produceion de cosindlilos es deprimida. Una vez que el
eslado loxico agudo ha pasado, los {ejidos ieloides reaccionan
con produccion de cosindfilos. a los estimulos de los productlos
proteicos; asi la cosinofilia es indicaliva de prondstico favorable.

l,as eosinofilias medicamentosas pueden también, lal vez,
ser explicadas sohre la hase del concepto de Biggarl: la combi-
nacion de algunas particulas de la droga con las proteinas del
organismo, actuarian como proleinas extranas.

Las proteinas exiranas estimulan la produccion de eosino-
filos cuando cl organisimo esla en condicion alérgica.

Los cosinofilos estan en juego en la desensibilizacion, segiin
la upinion de Hajos v Mazgon (1929). Cuando se hace un trala-
miento de desensibilizacion a deferminada sustancia hay un
aumento de la produccion de eosinofilos, indicadora del éxilo de
la desensibilizacion; lo que suglere que la cosinofilia juega un
vol en estos fendmenos.

CADPITULO 11
LA EOSINOFILIA 1EN LA GLINICGA

La eosinofilia sanguinea es un sinloma que se observa a
menudo en palologia, clla puede ser mds o menos intensa, tran-
sitoria o persisfentc v los cosindfilos de la sangre pueden ser seg-
mentlados, bastones. juveniles vy hasta mielocitos; es decir, puede
existiv eosinolilia con desviacion a la derecha o a la izquierda.

Al lado de esto debemos senalar la eosinofilia Jocal (lisular)
que puede acompanarse o no con eosinofilia sanguinea. La eosi-
nofilia local pucde preceder a la general, la excede usualimente
en grado v frecuentementle desaparcce primero.

La eosinofilia local puede ser interpretada de dos modos:
o como un desarrollo local de leucocitos cosinéfilos, o como una
respuesta a susfancias eosinotieticas. que harian que los eosing-
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filos migraran a lravés de los vasos y fueran en forma gradual
a deposilarse en los tejidos.

Schwarz no da gran importancia a la diferenciacion entre
cosinofilia local vy general v oestudia el problema de la cosinofilia
en su integridad.

Iin lo que a cliologia se refiere, las eosinofilias pueden divi-
dirse en dos grandes grupos: al primervo pertenceen aquellas que
se ohservan en ¢l curso de procesos palolégicos conocidos v se
denominan eosinofilias secundarias, y en ¢l segundo grupo sc
incluyven aquellas de etiologia dudosa o desconocida, bajo la de-
nominacion de eosinofilias esenciales.

lLas cosinofilias secundarias se observan cn diversos cuadros
paloldgicos que vamos a revisar rapidamente.

Iy Infermedades parasitarias.

a)  Triguinosis.  La eosinofilia es uno de los sintomas mis
sallantes de la enfermedad v de considerable significacion en el
diagnéslico diferencial.

Severos casos clinicos, sin embargo, puedenn no mostrar eosi-
nofilia. Tos resultados experimentales de Opic sobre cl cobayo
indican que la ausencia de eosindfilos, puede estar asociada con
infeceion severa.

Infecciones graves con triquina (fatales en un plazo corlo)
causan una rapida disminucion en el nimero de los eosinofilos:
infecciones medianas eslimulan la aclividad de su produccion.,

l.a cosinofilia alecanza valores de 30 y 609 y puede persis-
tir por un largo periodo.

b)  Purdxsitos intestinales.  Casi lodos los parisitos inlesti-
nales producen cosinofilia: Anquilostoma duodenal, IXnterobius
vermicularia, Ascaris Twnbricoides, Tenia solium y saginala.

¢) I los sujetos parasilados con ilaria v IFasciola hepa-
fica, s¢ ha sefalado eosinofilias de 5 hasla 53%.

d)  Las eosinofilias son inconstantes en la Leshmaniasis y
Trypanosomiasis. '

o) Hidatidosis. 15n el quiste hiddlico, cualquicra que sca
su localizacion exisle eosinofilia. Cuando la infeceion se hace
presente se produce una disminucion notable del numero de los
cosindlilos en Ja sangre.
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De Buys y Dwyer de sus estudios sobre infecciones parasi-
tarias del inteslino del nino, concluyen, que la eosinofilia no es
patognomanica: su ausencia no excluyve la infeccion.

IL) Enfermedades culdneas.

La ocurrencia de cosinofilia ¢n enfermedades de la piel, es
bien conocida a fravés de las observaciones de Neusser, Cannon
y Zappart.

Las dermalosis que especialmente producen eosinofilia son:
dermalilis herpeliforimes, herpes, iris, psoriasis, pénfigo, prurigo,
acarosis y micosis fungoides.

En el cezema se observa eosinofilia solamente en forma
ocasional. lin la urlicaria los eosinofilos son escasos o estan
ausentes.

La cosinofilia no ¢s un hecho conslanle en las dermatosis;
idénticas lesiones de la piel pueden producir cosinofilia en un
paciente y en otro no.

La causa precisa de la cosinofilia en las cleimal;osm. no esta’
definitivamenle aclarada. Con (oda probabilidad el cardcter de
la lesion esld estrechamente relacionado con el fendmeno de la
cosinofilia. Las lesiones que actuan destruyendo la epidermis,
estdan asociadas con pronunciada eosinofilia.

De acuerdo con los postulados de Schwarz los productos de
la desintegracidon de las proleinas de los epitelios actuarian como
sustancias cosinotacticas.

[II)  Enfermedades infecciosas.

a) La escarlalina es aparcntemente el 1inico exantema agu-
do que se acompaina frecuenfemente por un marcado aumento
en el nimero de los eosindfilos. La eosinofilia es reconocida co-
mo indicadora de una evolucion favorable; un signo desfavo-
rable es la marcada reduccion cn el nimero o la desaparicion
de los eosinofilos de la sangre circulante.

n el sarampion se encuentra generalmente una reduccién
en el namero de Jos leucocitos eosinéfilos, aunque algunas veces
se presenta discreta eosinofilia.

b) La cosinofilia puede ser especialmente marcada en la
tuberculosis infeslinal (Hahn, 1922). En la tuberculosis pulmo-
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nar s¢ encuentra generalmente una disminucion de los eosing-
filos, pero segiin Downey pueden reaparecer en niimero modera-
do, cuando la enfermedad se acompaia de caquexia y supuracion.

Las inyecciones de (ubereulina pueden produciv cosinofilias
transitorias en los casos poco avanzados de la enfermedad; esta
reaccion ha sido empleada como guia para ¢l {rafamiento con
esta sustancia.

l.os eosindfilos estin frecuentemente en canlidad abundante
en los fejidos de las lesiones (ubcerculosas subagudas y crénicas.

En las pleuresias se presenta eosinofilia en el liquido pleu-
ral en el 1 a 5% de todos los casos de derrame pleural. La eosi-
nofilia local puede constituir el 40 a 80% de las células del exu-
dado; la cosinofilia de la sangre es generalmente de grado menor.,
Se acepla con Schwarz que los productos desintegrados de las
proteinas del exudado forman una sustancia eosinotactica; sus-
tancia que produce la eosinofilia local conjintamente con la
eosinofilia sanguinea.

¢) Eosinofilia se presenfa a menudo en la fiebre reumadti-
ca, y puede ser debida, a miositis reumadtica asociada (Backan,
1930). La eosinofilia en el rcumalismo muscular ha sido sefia-
lada por Biltorf v otros. La eosinofilia del reumatismo agudo cs
debida a la quimiotaxis positiva de los eosinédfilos por los pro-
ductos de descomposicion del tejido muscular.

d) Reacciones cosinédfilas siguen a la ferminacion de las
enfermedades infecciosas; en realidad, los eosinéfilos pueden ya
ser numcerosos ¢n la sangre de los pacientes aiin antes de que los
neulrofilos muestren una gran reduceion en su numero.

IV)  Neoplusias.

I.os {umores malignos raramente producen cosinofilia. 1i-
pereosinofilia es probablemente mas comun en ¢l carcinoma del
ltero gue en ningun otro fumor maligno. Rinbach ha senalado
un caso de carcinoma del cucllo con cosinofilia de 4828%. Din-
ger pudo observar un carcinoma del cuello con gran aumento
cn el ntmero de eosindfilos. Strisower ha deserito un carcino-
ma del cervix cuya eosinofilia variaba desde 4.4 a 45.37%.

U'n tumor maligno del colon mosird una easinofilia del 30%
(Csaki, 1921).
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Varios aufores han sefialado casos de sarcomas que mos-
traron cosinofilias de 17.7 a 31%.

Weiss en 1925 deseribio un caso de careinoma del estédma-
2o, con una eosinofilia sanguinea de 31.8%. No se observo eosi-
nofilia eu el tumor ni en ¢l lejido circundante, sin embargo, la
eosinofilia disminuyd como consceuencia de la extirpacion del
tumor. Weiss nold gue a las poeas scmanas después de la extir-
pacion, el nimero de eosindlilos mostraba olra vez una elevacion
a cilyas superiores a Jas pre-operatorias. No se pudo delerminar
s1oesta eosinofilia era provocada por melastasis del lumor,

Inyectando encanimales de laboralorio (cobayos, conejus y
perros) extractos del tumor v sangre del paciente, no se logré pro-
vocar on ellos cosinofilia. Kslos [rabajos estarian en contra de
la concepeion teorica de Nappis, quien piensa, que la cosinofilia
cn la sangre voen los tejidos es cansada por las toxinas deriva-
das de los tejidos hmnorales neerosados.

VY Enfermedades de la sangre.

a) Lxisle eosinofilia en la anemia perniciosa, que coinci-
de generalnente con las remisiones. \Watkins v Berglund (1927)
observaron un progresivo aumento de los cosindfilos en pacien-
les durante el fratanmiento con higado. listos autores sefialaron
que una cexpresion de la excesiva dosis de higado era el incre-
menlo marcado en el numero de cosindfilos. Mculengracht y
Holm demostraron que la cosinolilia. es pronunciada solamentie
cuando el tratamicnlo ha sido conducido con grandes dosis de
higado crudo (terncro). La magnitud de la eosinofilia varia con-
siderablemente (19, 40 hasla 749%).

)y Hay v Evans en 1929, observaron un caso de eritroleu-
cemia cosinofilica; en este sujelo, en repetidos examenes de he-
ces no se encontrd parasilos intestinales; la reaccion de Wasser-
man fué negaliva; los globulos rojos variaron entre 8375,000 y
6 920,000; el térimino medio de la hemoglobina fué de 100% ; hu-
ho aumento de reticulocitos v normoblastos con un menor ni-
mero de megaloblastos; el numero de eosinofilos fué pronuncia-
do v persistenie. La mayoria de los eosindfilos eran mas gran-
des que las ctlulas normales y sus grianulos mostraban variacio-
~nes de forma y reacciones lintoriales. "Los mielocitos fueron es-

casos a f{raves de la ohservacion periddica.
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¢) La leucemia mieloide casi stempre mueslira un aumento
absoluto en el mumero de los cosindfilos, aunque ¢l porcentaje
de células no esté Hamativamenle alterado. Segun Naegeli, los
eosindfilos disminuyen en ntimero al inicio de las complicacio-
nes infecciosas, para reaparccer nuevamente aun cuando per-
siste la infeceion,

Iay v Evans en 1929, senalaron un caso de Jeucemia aguda
eosindfila. Mc. Cowen y Parker en 1932, Stepbans en 1935, tam-
bién han senalado casos.

IEn la enfermedad de 1Todgkin hay una moderada eosinofilia;
sin embargo. para Downey la eosinofilia sanguinea se encuen-
tra solamente cn el 159 de los casos. Kosinofilias marcadas han
sido senaladas por diversos autores, Longeope, Lincoln, Drumel,
Stewarl v olros.

lLosinofilia se produce despuds de la extirpacion del bazo,
pero no es un fendmeno constanle.

Una cueslidn de gran interés es la relacion cnire ¢l bazo y
los leucocitos cosindfilos; hay razon para creer que la hipofun-
cién del bazo trae hipereosinofilia v la hiperfuncién, hipoeosi-
nofilia o aneosinofilia.

VI)  Eosinofilias medicamentosas.

I<osinofilia puede ser producida porv distintas drogas: pilo-
carpina, alcanfor, mercurio, acetanilida, salicilato de sodio, yo-
duro de polasio v olros.

] fostoro y el arsénico a dosis toxicas pueden causar cosi-
nofilia.

La adminisfracion de hojas de digital puede delerminar
eosinofilia de 12 a 18%. Se puede observar eosinofilia recurren-
e coincidiendo con las curas digitdalicas intermitentes.

21 nirvanol (derivado acido de los harbitiricos) usado en el
tratamiento de la corea pucde conducir a pronunciada eosinofilia.

VIT) FEosinofilia ¢n los procesos alérgicos.

Con mucha frecuencia se observa eosinofilia en las enfer-
medades llamadas alérgicas: fiebre del heno, muchos casos de
asma bronquial, edema de Quicke, migrana, cierlas epilepsias,
urticaria, eczema, algunos desordenes gastrointestinales, vesica-
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les, arliculares, ele. Segiin algunos autores puede presenlarse
cosinofilia c¢n ciertos procesus frecuentes en patologia infantil:
favingilis, nasofaringitis, tonsilitis, bronquitis, ete., que pucden
scr maunifeslaciones alérgicas.

Algunos autores creen que la eosinofilia en los estados alér-
gicos, s¢ deberia a Ja accion quimiotaclica positiva para los eosi-
nolilos de upa sustancia vagal liberada a nivel de los tejidos.
Para ofros el eslimulo para la produccion de eosinéfilos, estaria
representada por una sustancia que resulla de la combinacién
del alergeno con el anlicuerpo correspondiente. Por ultimo, otros
autorves suponen ue la cosinofilia ¢s una condicién previa para
la reaccion alérgica: los cosindfilos, llevarian fermentos que ha-
cen posible la reaccion tisular alérgica.

En realidad, los cosindfilos se comportan en la sangre y en
los lejidos, con un caracter clectivo nolable, de tal manera que
su prescncia cs sicmpre el indicio de reaclividad alérgica.

VIII) FEosinofilie familiar.

s considerada hasta ahiora como una cosinofilia esencial.
Ha sido observada por cierto nitimero de autores. Klinkerl en
1911 scnalo una lamilia de seis miembros con eosinofilia que va-
riaba de 7 a 159¢; lres de los cinco hijos, sin embargo, exhibian
fenomenos alérgicos. Bezangon y Moreau senalan el caso dc la
familia Gaugain, en la cual la madre mostraba 199% de eosino-
filos y los {res hijos 10, 14 y 15%, respectivamentle, sin una cau-
sa aparente. Klinkert (1920), Bastai (1923), Cirio (1926), Ste-
wart (1929) v otros autores han scialado casos de cosinofilia
familiar.

Stewart piensa que la incidencia familiar de la alergia y el
contagio familiar de enfermedades parvasitarias, deben de tener-
se en cuenta en algunas de las eosinofilias que han sido clasifi-
cadas como familiares o conslitncionales.

Realmente puede decirse, que la significacion de las eosino-
filias de este Gpo es tan indeterminada, como la naturaleza de
los eosinéfilos, y al presente solamente puede uno especular so-
bre una transmision hereditaria.

No creo haber agotado la enumeracion de procesos médicos,
capaces de provocar una reaccion eosindfila en ¢l organismo;
mi intencion no ha sido tal, he querido solamente senalar en for-
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ma muy breve las enfermedades frecucntes en la practica dia-
ria, en las cuales una eosinofilia mas o menos marcada, repre-
senfa unas veces una ayuda diagnéstica y olras un sintoma que
exige debida interpretacion.

CAPITULO III

DESCRIPCION NOSOGRAFICA DEL SINDROME DE LOFFLER
Y I.A EOSINOFILIA TROPICAL

Ion este Capitulo haremos la exposicion nosografica del Sin-
drome de Leeffler y de la Fosinofilia Tropical, tal como la en-
{ienden la mayoria de los autores.

Sindrome de Leffler

En 1932 y nuevamente en 1936 Leeffler deseribio un sindro-
me que desde-esa época lleva su nombre. Posteriormente han si-
do senalados nwmerosos casos en la lileratura médica.

Freund y Samuelson en 1940, hicieron la recopilacion de to-
da la literatura, pudicndo reunir 105 casos, en los cuales esta-
ban incluidos los 51 senalados por Leeffler en su comunica-
cidon de 1936. '

Winthrop sefiala que la literatura angloamericana sélo cuen-
ta con 25 casos, hasta el afio de 1944%; y de estos indudablemen-
le que hay algunos, cuyo diagnoéstico puede discutirse.

Hechos clinicos.—Fl sindrome de Leeffler ha sido descrito
como una infiltracion pulmonar transitoria y migratoria, de-
mostrable por el examen radiolégico y asociado con eosinofilia,
(que puede ser muy marcada.

La severidad de los hallazgos radiologicos y el nivel de la
eosinofilia cstan frecuentemente en marcado contraste con el
examen fisico, que puede ser enteramente normal o mostrar so-
Jamente unos pocos estertores humedos y sibilantes en las dreas
de condensacion.

El curso clinico ¢s generalmenie subagudo y los sinlomas
son minimos. Como indica Leeffler consisten solamente en: fa-
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tiga, dolores con sensacion de punzada en el térax, tos que a
veees se acompana de expecloracién escasa. Mas recientemente
se ha anadido a la lisla de sintomas: ataques de tipo asmético,
bronquitis y moderadas elevaciones de temperatura. Douady y
Cohen relatan un caso en el cual la hemoptisis era el hecho sal-
tanfe: la luberculosis ¢n esle caso no pudo ser demostrada y la
rceuperacion fué rapida.

Karlagener deseribe un caso que clasifica como sindrome
de Loeffler, con evolucion c¢rdnica. I<1 mismo autor senala otro
tipo de sindrome deserito por Lobr y leon Kindberg, caracte-
rizado por sintomas lan agudos y severos que hicieron pensar
en un proceso séptico: la enfermedad finalizo después de algu-
nos moeses. Anfte cslos hechos Kartagener piensa que es necesa-
rio dilucidar si eslos cuadros son \ananlos de la misma enler
medad o entidades separadas.

IEn dos casos senalados por Karan y Singar Jos sintomas
fucron pronunciacdos v en uno s¢ notaron manifestaciones car-
diacas; las infillraciones pulmonares observadas seriadamente
fueron muy lenlas en desaparecer.

Loeffler en su conferencia de abril de 1934, también sefnald
el compromiso de la pleura, en forma de focos localizados de
pleuritis fibrinosa o muy pequeiias efusiones pleurales, ¢l insis-
tio sobre la imporlancia de la participacion de la pleura, que en
su opinion, podria ser un argumento para la interpretacion de
la paluraleza inflamatoria del sindrome. Sin embargo, Leffler
nunca pudo exiraer liquido con la toracoxentesis, 1)051l)lemente
por la escasa canlidad de exudado.

Nagel en 1940, fué el primero en demostrar una efusién por
puncién pleural en un caso de infiltrado pulmonar eosinofilico
transitorio.

Lohr también describe un caso de infiltrado pulmonar eosi-
nofilico con gran derrame pleural, pero no menciona puncion.

Baumann tamhién refiere un caso de sindrome de Leffler
con derrame pleural: en el cual los hallazgos citolégicos y qui-
micos del liquido pleural, demoslraban la existencia de un ver-
dadero proceso de infiltracién con eosinofilia.

Hallazgos radiolgicos.—lia descmpcnon original de Leeffler,
ampliada en la 1ltima comunicacion de Breton, senala lo si-
guiente: se puecden observar grandes o pequenas areas de con-
densacion, que aparecen stibifamenie en varias parles del pul-
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mon y desaparecen rdpidamente; para veaparccer cn variables
periodos de tiempo. 19n Jos casos de Laetfler, la duracion del in-
filiradou era de tres a ocho dias; y en un caso hubo recurrencia
al cabo de un ano. ,

Las infiltraciones son mds frecuenles en los campos pulmo-
nares bajos, cerca del dialragma v presentan una forma variada.
Pueden ser grandes o pequenas, unilaterales o hilaterales, ivve-
gulares o circulares, nelamente definidas o vagamente delinea-
das. Algunas veces presentan marcada semejanza con ciertas
lesiones tuberculosas del adulto.

Cuadro sanguineo.—La eosinofilia que algunas veces puede
acompanarse de gran leucocitosis, es uno de los sintomas fun-
damentales para el diagndstico, seguin la original descripcion de
Leffler, pero en algunos de los casos descritos por ofros autores,
el poreenlaje de eosinofilos eva hajo v hasta se han descrito ca-
sos con aneosinofilia.

Soderling sefala que la eosinofilia no es marcada cuando la
infeccion y la fiebre estan presentes, pero fiende a reaparecer
cuando cstas manifestaciones han decaido.

Con estos hechos el eriterio original de Leeffler para el diag-
nostico (infiltrado fugaz, mds eosinofilia) estd justificadamente
abierfo a la discusidn. Si se siguiese el criterio de¢ Leeffler en
forma absolutla, el mimero de casos sefalados en la literatura
anglo-americana deberia ser lodavia mas reducido.

No hay paralelismo enlre el tamano de la lesion radioldgica
v la evolucion de la misma, con el grado de eosinofilia; esta pue-
de estar en su mas alto nivel, cuando la infiltracion pulmonar
ha comenzado a disminuir.

En lo que se refiere al tipo celular, por lo general, se trata de
eosinofilos segmentados (con muchos nicleos) aungue algunas
veces se han enconlrado formas jovenes en la sangre periférica.

La velocidad de sedimentaciéon generalmente estd modera-
damente acelerada (20 a 30 mm. a Ja hora).

En los examenes de espulo por 1o general se encuentra una
gran cantidad de células eosinéfilas.

Icn el caso de Baumann el examen de médula 6sea mostro
un marcado aumento de ecosinofilos con predominio de los seg-
menlados.

Anatomin patolégica.—La anatomia patolégica de esta en-
fermedad es todavia desconocida dada su benignidad.
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Smith vy Alexander en 1939, publicaron un caso falal en una
chica de 7 anos. llecha la discusion diagnodslica se vid que en
realidad el caso no correspondia a un verdadero sindrome de
Leeffler. Las piczas anatomicas esludiadas por cinco anatomo-
patdologos no pudieron llegar a una conclusion diagnostica.

Meyenburg en 1942 hace observaciones post-mortem en 4
pacienles, tres de los cuales murieron de accidentes y el cuarlo
de létanos de corla duracion.

En uno de los sujetos que murié a consecuencia de una he-
morragia aguda, se encontrdo que el pulmon derecho presentaba
dos focos de condensacion del tamaino de una ciruela v una ce-
reza, respectivamente, que fenian el aspecto de focos bronconeu-
monicos; como csla lesion no habhia lenido expresion clinica y
cran hallazgos de aulopsia, se supuso que podian corresponder
a residuos de focos inflamatorios no reabsorbidos en una gripe
banal: tal suposicion se comprobo, al recoger mias datos sobre
el sujeto.

El esludio microscopico del fejido pulmonar revelé una gran
cantidad de cosinéfilos, y el cxamen dec ofros dérganos mostrd
eosinofilia de la sangre v de la médula dsea. :

El autor cree que estos hallazgos representan el substracto
anatomico de la infilfracion pulmonar con cosinofilia, sin poder
probar la nafuraleza alérgica {ransitoria.

El infiltrado cosinofilo ocurre no solamente en los pulimo-
nes, sino fambitn en otros organos.

Mevenburg concluye que la infiltracion pulmonar a eosiné-
filos es una reaccion inflamaloria alérgica a varios antigenos,
los cuales pueden entrar al organismo por dislinlos caminos.

Patogénesis—l.0 mds confuso cn el sindrome de Leffler es
la patogenia, que esla todavia indeferminada y es aparentemente
miilliple. Leeffler mismo piensa que la infillraciéon pulmonar re-
posa sobre una base alérgica con una palogenia semejante a la
del erilema nudoso; é1 considera v descarfa: el embolismo pul-
monar con infarto, la neumonia, el asma bronquial con atelec-
lasia, la tuberculosis pulmonar y la ascariasis.

Maicr que ha csludiado 100 casos, considera la infiltracion
en esta enfermedad como idéntica a las infil{raciones pulinona-
res bien conocidas del asma bronquial, que pueden llegar hasta
la nenumonia a cosindfilos. Muller v sus colahoradores han estu-
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diado ampliamente este lipo de newmonia y segun cllos es la
misma entidad que la enfermedad descrita por Leeffler.

Soderling cree que el cuadro pulmonar es debido al eslan-
camienlo de Jas seereciones en los bronguios combinado con es-
pasmo bronquial, de lo que resullaban areas localizadas de afc-
lectasia y enfisema y en casos severos pueden dar lugar a som-
bras de condensacién pero siempre transitorias. Breton partici-
pa de Ja misma opinién. Soderling también cree que muchos
casos diagnosticados como neumonia atipica, neumonia aborti-
va, o tuberculosis con recuperacion rapida, pueden ser en reali-
dad, condensaciones pulmonares del tipo Leeffler.

Engel describe una tos epidémica que ocurre en los pobla-
dores de la China, en los meses de mayo y junio, cuando el alhe-
na esta en flor. KEn dos ocasiones en que el mismo fué atacado
de esta tos epidémica, el examen radioldogico mostrd condensa-
ciones pulmonarcs masivas, asociadas a cosinofilia de 20 y 25%.
La infiltracién pulmonar desaparecio a las 2% horas en el pri-
mer ataque y a los seis dias en ¢l segundo. Engel considera las
alteraciones pulmonares de esla enfermedad como un fendéme-
no semejante al edema de Quincke y propone que la enfermedad
sea llamada “edema allergicum pulmonis™. Soderling considera
las observaciones de Engel de gran importancia para la com-
prension del sindrome de Leffler y propone llamarlo sindrome
de Leeffler-Engel.

Se cree ahora que la enfermedad se desarrolla sobre una ba-
se alérgica. En muchos casos el agenle o agentes etiolégicos no
han sido identificados. El parasitismo intestinal como razén
aparente ha sido frecueniemente sefialado.

Las opiniones difieren al precisar el mecanismo de produc-
cion de las alteraciones patolégicas. Muller ingiriendo huevos
de ascaris ha podido producir en si mismo fugaces y multiples
infiliraciones pulmonares; asociados con eosinofilia; él sugiere
que las sombras radiologicas pueden ser causadas directamente
por el pasaje de las larvas de ascaris a través de los pulinones.
La posibilidad de tal migracién ha sido demosirada por los in-
vestigadores japoneses.

Segun otra teoria que parece mas razonable, los cambios pul-
monares son manifestaciones indirectas del parasitismo y repre-
sentan una reaccion alérgica a la presencia de ascaris en el cuer-
po; se sabe quc reacciones de esle tipo pueden ser violentas.
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Baer refiere que un zoologo amigo suyo, desarvollaba scvera
rinilis y conjuntivitis cuando caminaba a lravés de un labora-
torio ¢n ¢l cual sc trabajaba con ascaris.

Stefano relata un caso de atagues asmaticos recurrentes aso-
ciados con dreas de infiltracion pulmonar transitoria y cn el
cual se enconfrd amebas en el espulo sin existir en las heces. La
emelina curd Ja infestacion y el paciente simultdneamente que-
d¢ aliviado de su asma.

Beck senala un caso clarisimo de sindrome de Laffler, en
el cual ohservd una dramatica mejoria clinica después del {rata-
miento de la parasitosis intestinal. (Strongiloides y Ascaris).

Hoff y Hicks hacen mencién de un caso de este sindrome
asociado con Entamoeba histolitica en las heces.

Lavier, Bariety y Caroli describen un caso de sindrome de
Leffler en un sujeto infestado con Fasciola hepatica.

Quintana refiere un caso en el cual se pudo encontrar en las
heces Necalor americano.

- Diagnéstico.—E] diagnastico del sindrome de Leeffler repo-
sa sobre tres consideraciones:

1) El cuadro radiolégico cuya severidad no guarda
proporeion con la insignificancia de los hallazgos
fisicos y la henignidad del curso clinico.

2) La fugacidad de las imdgenes radiologicas, cuya
persistencia dehe hacer dudar del diagnéstico.

3) La cosinofilia cuyo grado v momento de aparicion
no guarda relacion con la severidad ni con el mo-
mento de presentacion de las alferaciones pulmo-
nares demaosirables a los rayos N.

Las placas radiograficas deben tomarse a intervalos frecuen-
tes, porque el diagndstico no puede hacerse con un solo examen.

Algunos autores han llamado la afencion sobre la similitud
del cuadro radiolégico de esta enfermedad y la coccidioidomyco-
sis descrita por Dickson. DPero es la luberculosis la que presenta
mayores dificultades en el diagnostico diferencial. Se le exclu-
ye por la fugacidad de las sombras pulmonares, la alta eosinéfi-
s y la ausencia de hacilo de Koch en el esputo.

Prondstico.—1is bueno y no deja secuelas.
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Terapeéutica.—En todos los casos senalados la ferapia ha si-
do orientada a corregir el cstado alérgico. Engel recomienda con
este abjeto el lactato de calcio a la dosis de 3 grs. diarios.

<n los casos en que se enconfraron parasitos, el tratamiento
especifico de éstos, produjo una pronta mecjoria del sindrome y
en algunos casos una dramitica resolucion de los infillrados.

Ryan relala un caso con sintomas muy severos, ¢h cl cual
s¢ pensd en enfermedad de Hodgkin y se instituvd radioterapia
profunda en los campos pulmonares, con lo que se obfuvo una
rapida mejoria del estado gencral v la resolucion de las sombras
pulmonares. Seis afios mas tarde, esta misma enferma. presento
nuevamente el mismo cuadro clinico v en esta ocasion la radio-
terapia profunda también dié buenos resultados.

EOSINOFILIA TROPICAL

Kn una publicacion recienlemente aparecida en “T'he Lan-
cet”, cnero de 1943, Weingarlen refiere haber observado en la
India Inglesa 81 casos de un sindrome que denomina losinofilia
Tropical y que scria una nueva entidad clinica. Es conveniente
sefiglar que un sindrome clinico idéntico al senalado por Wein-
garten fué presentado a la Sociedad Cubana de Pedialria por
los Drs. Teodosio Valledor, A. Fernandez Ballrons v J. Cornejo,
en mayo de 1939, con el nombye de “ldosinofilia masiva a fipo
leucemoide de origen infeccioso y evolueion regresiva, como una
nueva entidad clinica”.

Cuadros clinicos muy parecidus al que nos ocupa han sido
sefialados por diversos autores, pero su inlevprelacion ha sido
muy disculida.

Giffin, Tuch v Alexander, consideran estos casos como una
nueva entidad clinica que designan con el nowmbre de: “hiper-
leucocitosis con esplenomegalia™. Ofros autores creen que estos
casos son ejemplos de leucemia micloide diferenciindose de los
tipos usualmenle conocidos, solamente en el predominio de un
tipo celular maduro. En cuanto a la existencia de leucemia a
cosinéfilos propiamenle dicha, segin Lottrup casi no cxiste.

Drennan y Biggart piensan que el sindrome eosinofilia per-
sistente con esplenomegalia, es una distinta entidad clinica te-
niendo alguna relacién con las leucemias.
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Algunos invesligadores sugieren que ¢l sindrome pueda ser
una enfermedad tunctonal, con una excesiva respuesta de parle
de los eosinofilos a algunas sustancias irrilantes fodavia inde-
terminadas.

Sintomas clinicos.—Comienza con Jaxilud gencral, fiebre que
va elevandose hasta alcanzar 38° a 38.5°. perdida de apetito y
adelgazamiento apreciable en corto tiempo.

l.a fiebre se manticne durante varias semanas o algunos nice-
ses: en general dura de tres a seis meses,

Segun los cubanos desde ¢l inicio habrian fenomenos cala-
rrales v bronquitlis que se {raducirian por los y expecloracion
mas o menos abundante (dos o (res primeras semanas). Wein-
garten senala que a los 6 o 7 dias de iniciado ¢l proceso se pre-
senta tos seca, improductiva con exacerbacion nocturna. lLos
paroxismos de tos son con frecuencia acompahnados de silbidos
perceptibles a distancia: el sujeto gradualmente va desarrollan-
do disnea respiratoria que persiste durante los infervalos que sc-
paranh los accesos de los; esle eslado dura varias semanas. lin
algunos casos se presentan alaques severos de tipica asma bron-
(quial, generalmente en las noches (entre la 1 y las 5 a. m.); pero
el cansancio, la sensacion de sofocacion y ansiedad no son tan
alarmantes como cn el asma genuino.

Durante el dia el paciente esta relativamente libre de {oda
molestia., '

Después de algunas semanas la temiperatura se vuelve mo-
derada, estado subfebril que no se prolonga. El peso se estabi-
liza: la debilidad general disminuye pero persisten, sobré todo
de noche, los paroxismos de tipo asmatico v los accesos de tos.

lin algunos casos y sobre todo al comienzo del mal se puede
encontrar micropoliadenia v aun gruesas adenopatias a nivel
del cuello, de la ingle, o de la axila, lo que explica que se le con-
funda con la enfermedad de Hodgkin., Los signos de bronquitis
y la febricula prolongada. hacen que el cuadro se confunda a
veces con la luberculosis, especialmente si hay imagen pseudo-
granulica pulmonar. ‘

I£12 otras ocasiones la fiebre es mas elevada y el eslado ge-
neral estd mas comprometido. lo que unido a los signos de bron-
quitis ¥ a la esplenomegalia, hace confundir el cuadro con la
fiebre tifoidea. C
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Signos fisicos.—Al examen del aparato respiratorio se pue-
de encontrar hipersonoridad, espiracion prolongada. sibilantes
v roncanles y a veces suberepifanies en las hases. La expeclora-
cion si la hay, es escasa y mucosa. IKn ¢l examen del esputo se
encucniran espirales de Curshman, crislales de Charcol-Leyden
y con frecuencia abundantes cosinofilos. Olras veces el esputo
es mucopurulenio y eon la flora comun.

Durante el periodo febril el hazo se encuentra moderadamen-
te aumenlado de tamano (rebasando ¢l rehorde coslal 3 a5 em.),
duro y liso. '

Cuadro sanguineo.- —Desde el comienzo de la enfermedad se
aprecia una lencocilosis inlensa v opersisiente que fluetiia entre
20,000 y 70,000: pero, To mis nolable es la eosinolilia masiva que
es la responsable de la leucocitosis, Jos cosindfilos estan en la
proporcion de 30 a 809, mais alta que en cualquicr olra cnfer-
medad, excepto la leucemia. s caracteristico que eslos eosing-
filos son en su casi lotalidad segmentados, es decir, eosinéfilos
adullos, siendo raras las formas inmaduras, 1o que permite di-
ferenciar este sindrome de las leucemias mieloides con intensa
reaccion eosinofila, en las que se ven formas inmaduras en gran
cantidad.

La leucocitosis elevada persiste durante los primeros mescs
de la enfermedad, coincidiendo con la fiebre y los fendmenos
bronguiales. Mas tarde cuando la fiehre desaparecc la leucoci-
losis disminuye de manera progresiva hasta liegar a la cifra nor-
mal; sin embargo, en la formula la eosinofilia se manticne du-
rante un tiempo mayor, a veces duranle algunos meses, regre-
sando a su vez de mancera progresiva hacia la cifra normal. Ls-
le cielo regresivo de la férmula leucocitaria, ticne una duracion
aproximada de 6 meses a 1 ano.

La cifra absoluta de neutrofilos, es normal o ligeramente
aumentada, sin embargo, debido al gran aumento de eosinofilos;
el porcentaje de los neutrafilos esla muy disminuido, lo mismo
pasa con los linfocitos. 151 aumento del porcentaje de los neu-
trofilos v linfocilos se produce a medida que baja la cifra de los
cosinofilos.

Los hematies son normales en niimero, forma y. volumen.
Ocasionalimente puede enconlrarse anemia secundaria (4°000,000) ;
¢n estos casos la hemoglobina disminuye proporcionalmente ¥
el valor globular se mantiene cerca de la unidad. lusla falla de
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ancmia cs de gran valor para el diagnoslico diferencial con las
leucemias verdaderas, en las que como cs bien sabido, la ancmia,
es Intensa y precoz.

La velocidad de sedimentacion se encuentra modeladamentu
acelerada.

No hay ninguna alteracion en la composicion qunmlca de
la sangre.

16l examen de la orina y de las heees no revela anovmahdad

Hallazgos radioldgicos.—Radiologicamente se aprecia desde
¢l comienzo de la enfermedad v coincidiendo con los fenémenos
catarrales, una imagen reticular muy marcada, cs decir, una
verdadera (ramitis. Ofras veces sc aprecia una imagen micro-
nodular: estas manchas tienen un diametro que varia de 0.2 a
0.5 ¢m., mas densas c¢n su parte central v mal definidas en sus
contornos; son mas numerosas y generalmente algo mas gran-
des en las vecindades de la region hiliar y mdas manifiestas en
las bases que en los vérlices: no sen confluentes. Ambos pul-
mones son igualmente afectados v la distribucion de las manchas
parcce seguir la distribueion del darbol hronquial.

Segun Weingarien, estas manchas rara vez durarian mas
de cualro semanas. La radiografia de pacientes en que los sin-
tomas se han hecho cronicos, muestran solamente signos mani-
Iiestos bronquiales, iguales a las de la bronquitis calarrales cro-
nicas. PPara los cubanos esta imagen reticular o pseudo-grani-
lica persiste duranle varios meses, coincidiendo generalmente
con el periodo febril. con los sintomas de bronquitis, con la hi-
perleucocitosis y la eosinofilia.

A medida que la leucocitosis comienza a disminuir, va des-
aparcciendo progresivamente y de una mancra paralela la ima-
gen pulmonar v los signos de bronquitis, de tal manera que en los
ultimos meses de la enfermedad se aclara la imagen pulmonar,
persistiendo sélo la eosinofilia que desaparece posteriormente.

Ion cuanto a la génesis de estas sombras pulmonares, segin
los autores ultimamente mencionados, es probable que se deba
a la infiltracion leucocitaria de la trama y del reticulo endotelio
del pulmdn, durante la fase de hiperlcucocitosis. l.a estasis lin-
litica puede jugar un papel cn la produccion de estas imdagenes,
dado que en algunos casos se aprecia un aumento moderado de
los ganglios {raqueobroénquicos.
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Para Weingarten las wanchas pulinonares representarian
infiltraciones bronconeumsonicas de pequenos o grandes grupos
alveolares. Reconoce quc es dificil decir, si esto comienza como
una inflamacion del bronquiolo con edema de la mucosa y cic-
ree de la luz, lo que {rac el colapso correspondiente de los alveo-
los y consecutiva exudacion; o como una infiltracion alveolar
primaria que se extiende por los linfaticos peribronguiales.

En algunos casos la imagen radioldgica pulmonar es poco
inlensa o no.existe, casi siempre se trata de enlfermos en los que
la leucocitosis es discreta (alvededor de 20,000).

Los cubanos concluyen que la imagen de infensa tramitis y
la pseudo-grantlica, pueden faitar, no siendo patognomonicas
del sindrome.

Lesiones ganglionares —I1 sistema linfatico ganglionar se
afecla en mayor o menor grado en el curso del proeceso; siendo
eslas manifeslaciones mas frecucntes y ostensibles durante los
primeros meses de la enfermedad. Casi siempre existe una mi-
cropoliadenitis ¥y en ocasiones se aprecia gruesas adenopatias
bien a nivel del cuello, axila o ingle.

Lesiones histopatoldgicas—Ia biopsia ganglionar ofrece un
aspecto variable, segiin el periodo de la enfermedad. Al comien-
70 sc observa lesiones inflamatorias del ganglio, en Jas que pre-
domina una hiperfrofia folicular hastante apreciable, al mismo
liempo se aprecia una infillracion abundanie de células cosind-
filas entre los senos Jinfaticos y a nivel de los cordones medula-
res. l¢s caracleristico el que esfos cosindfilos sean adullos, en su
mayoria segmentados aungue pueden verse algunos hastones v
juveniles mds raramente.

En el periodo de estado de la enfermedad, las lesiones infla-
matorias ganglionares tiencn el aspecto de un tinfogranuloma be-
nigno, la hiperplasia folicular es en esla fase discreta o falta por
completo. siendo lo mds caracterislico la infiliracion de eélulas
adultas eosinofilas v Ja hiperplasia del reticulo.

Si la biopsia se practica en el periodo regresivo de la enfer-
medad, s6lo se aprecia en el corte ganglionar una intensa hiper-
plasia relicular, con esclerosis marcada del tejido coneclivo gan-
glionar: la infiltracién a cosindfilos ha desaparecido.

Médula é6sea.—En el mielograma se encuentra predominio
de la serie cosinofila, generalmente con un poreenfaje mayor de
las e¢lulas maduras.
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Evolucion.—NFs caracterislico en este sindrome la cvolucion
prolongada y regresiva hacia la curacion, en un periodo aproxi-
mado de uno o dos anos.

il orden en que la regresion sc realiza es el siguiente: la
fichre y las manifeslaciones calarrales se mantienen durante un
periodo variable de dos, cuatro o cinco meses, desapareciendo al
final de este tiempo. Lo mismo sucede con la leucocilosis, que
cs muy intensa cn el primer periodo, se atentia progresivamente,
sin embargo, a veces se mantiene algunas semanas despne@ de
haber desapax ecido la fiehre.

l.a imagen radiolégica pulmonar también se aclara después
de tres o cualro meses de iniciado el proceso. Sin embargo, la
cosinofilia sanguincea y medular persiste en algunos casos du-
ranle varios meses, no volviendo a la normalidad en la mayvoria
de los casos, sino después de un ano o ano vy medio.

Durante toda la evolucion el estado general del enfermo no
se compromete mayorniente, aunque al prineipio exisle un adel-
gazamienlo mas o menos tarcado.

Las observaciones de los médicos cubanos que han segui-
do a cuatro de sus enfermos por espacio de siete v nueve afnos,
permiten afirmar gque esta enfermedad evoluciona hacia la cu-
racion definiliva.

Lliologia—A] principio se creyod que se trataba de un estado
alérgico, pero el largo curso de la enfermedad (anos muchas ve-
ces), los hallazgus radioldgicos. la esplenomegalia, la ausencia
en todos los casos de manifestaciones alérgicas culaneas o gas-
hrointestinales v la respuesta al tratamiento arsenical no son com-
patibles con esta hipolesis. Asi mismo, la conslante y alla leu-
cocilosis con- enorme eosinoflilia no son frecuentes en los pro-
cesos alérgicos.

LLos invesligadores cubanos creen que la enfermedad es de
naturaleza infecciosa. Jllos en cortes de ganglio han encontra-
do inclusioes nucleares v protoplasmalicas que sugieren la posi-
bilidad de una infeccion a protozoarios o a virus; sin cimbargo,
debido a la escasez del material examinado no han podido llegar
a una conclusion definitiva.

Tratamiento—NDuranle largo licmpo solo fué sintomatico, la
adrenalina con exlraclo pituitario producia alivio, la efedrina,
yoduro de potasio, cloruro cde amonio y codeina alivian los pa-
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roxismos de tos, pero solo temporalmente. El shock proteinico
(leche, autohemoterapia) no ha dado resultados.

En 1936, un paciente con KEosinofilia Tropical contrajo una
sifilis; somelido a un tralamiento antiluético con neoarsfena-
mina (0.15, 0.30 y 0.45 grs.), se pudo observar que la leucocito-
sis de 64,000 hajé a 7,800 v la eosinofilia de 71% a 16%. Los
sintomas subjetivos también desaparecieron. Pero es solamente
en el ano de 1938, que se puede establecer que este hecho no fué
mera coincidencia.

Weingarien refiere haber {ratado varios casos con neoars-
fenamine (serie de 6 ampolletfas, una inyeccion cada 4 dias), di-
suélta en gluconato de calecio al 10%. y asociada con vitamina C.
losi'pacientes no presentaron ninguna reacciéon; después de la
segunda o fercera inveccion se observa un aumento discrelo de
la leucocitosis y eosinofilia; después, bruscamente disminuyen
ain antes de completarse la serie. En otros casos, solo se pro-
duce la disminucién después del tratamiento empleado:

Los sintomas clinicos generalmente desaparecen cdespués de
la tercera inyeccion.

Otros investigadores han usado el acetilarsan v tambhién el
stovarsol con resultados halagadores.

CAPITULO 1V
CASUISTICA
JIISTORIA GLINICA N© 1°

M. F. C. de 27 anos. Natural de Tumbes. DProcedencia: La
Punta. Raza: blanca. Ocupacion: marino. Estado civil: casado.
Enfermedad. actiual —Se inicia de mauvera insidiosa en los
primeros dias del mes de abril de 1942 (se encontraba en Talara)
con tos, fiebre y dolor al pecho con sensacién de opresiéon. En
los dias gue siguen presenta ademéas de los sintomas ya anota-

* Agradecemos a nuestros maestros, Dr. Carlos Monge y Dr. César Merino, ¢l ha-
bernos proporcionado los datos referentes a este caso clinico.
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dos, astenia marcada, el estado general se compromete algo; ra-
zon por Ja cual es traido al Hospilal Naval. El 23 de abril tiene
un acceso nocturno de tipo asmatico.

Antecedenles familiares—Sin importancia.

Antecedentes personales—Sarampion y tos convulsiva en la
infancia. En 1935, amigdalectomia.

Eramen clinico (2-1'-42) —linfermo en huen estado de nu-
tricion. Facies: ligeramenie palida. Temperatura: subfebril. Dis-
crela polipnea.

151 resto del examen es negativo exeepto el aparato respira-
torio, donde se encuentra a la auscullacion estertores sibilanies
diseminados. Kl examen del sistema ganglionar revela micro-
poliadenia generalizada.

Se solicitan un hemograma y una radiografia de pulmones.

2-V-42. El examen radioseopico y radiografico del torax,
muestra normalidad de ambos campos pulmonares,

2-V-42. Numeracion y férmula:

Hemaltics: 4'640,000 — Leucoeitos: 18,750

Fosindfilos ........ P 64.5%

Basafilos ... .. .. .. 0.05%

. . -, | bas. 0.5
N D B (" i

Neutlrofilos oo 13.5% \ sog. 13

Linfocitos ............... 11%

Monocitos ............... 10%

Evolucion vy fratanciento.—DPersiste el eslado subfebril por
espacio de mes v medio, el vstado general va mejorando en for-
ma progresiva, pero confinian presentandose accesos de tipo as-
matiforme. IX1 tralamienlo se hace a base de belladona, también
se le administra suero glucosado hipertonico y vitaminas B y C.

A conlinuacion senalamos los resullados de otros examencs
que se han verificado eu esle paciente y tambhién exponemos en
forma seriada los resultados de sus examenes hematologicos;
donde es interesante observar la lentitud de la variacion del he-
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mograma y como al cabo de tres meses todavia no ha vuelto a
la normalidad.

5-V-42. Orina: reaccion acida. Albumina: vestigios. Otros
anormales: no hay. Sedimento: escasos cilindros hialinos, al-
gunos hemalties, escasas células epiteliales planas.

15-V-42, Parasitos en heces: no se encuentran.

16-V-42. Pardsilos cn heces: se encuentran huevos de as-
caris lumbricoides.

25-V-42, Examen de médula dsea.

Cuenta total:

IElementos nucleados ... ... 285
Hematies ........ .. ... .. ... 85
Leucocilos ................. 200
Relacion G.B./G.R. ........ . 8/3
Flementos Mieloirdes Neut., Fos. Bas.
Segmentados ................ 10 22.5 3
Bastones .......... ... .. ... 6.5
Mctamieloeitos .............. 9.5 19
Mielocilos G. . ... .o oL .. 13.5 9 3
Hematies
Normoblasfos ............ ..., 61
lLritroblastos inmaduros ....... 8
. maduros ......... 16
Linforitos
Pequenos ........ 5.5

Elementos tiswlares
Células plasmaticas maduras ..... e 05

En resumen, cuadro compatible con una reaccion lencomoi-
de medular, afectando exclusivamente a la serie eosindéfila.

19-8-42. Biopsia de un ganglio.

Resultado:

I51 ganglio presenta lesiones banales inflamatorias, los se-
nos estan un poco dilalados y licnos de células. Iay congestion.
No se encuentra eosinofilia y no hay lejido de neoformacion.
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HISTORIA CLINICA N9 2*

I1. C. C. de 26 anos. Sexo: femenino. Estado civil: soltera.

Natural de Chiclayo. Procedencia: Chiclayo. Ocupacion: su casa.
" Anleredentes familiares—Sin importancia.

Anlecedentes personales.—Viruela en la infancia. En 1937
fiebre continua durante 14 dias calalogada como lifica. lin
1938 sindrome disenteriforme.

Ienfermedad actual—Se inicia hace fres meses de manera
insidiosa; como manifestaciones generales seiiala: fehricula, ano-
rexia, discreto adelgazamicnto; como manifestaciones funciona-
les: tos improductiva poco exigente, episddicamente dolor discre-
to en el hipocondrio derecho.

Trae una numeracion y formula realizada al mes de inicia-
do el proeeso en la que se senala 407 de eosinofilos.

FExamen clinico. (24-11-43).

Enferma adelgazada, febril, muy emoliva. El resto del exa-
men solo permile encontrar una ptosis renal derecha y la ma-
niohra de Murphy positiva.

Se solicilan algunos anélisis y exdmenes complemenlarios
cuyos resultados son los siguienfes:

20-8-43. Radiografia de pulmones: nada anormal.
31-8-43. Orina: nada anormal.
31-8-43. Numeracion y formula:

Hematies: 4460,000 —  Leucocitos: 14,560
Fosindfilos ................ 4%
{ bast. 3
N1 ro yep
Neutrdfilos .......... e 31% | seg. o3
Monocitos ............ ... . 3%
Linfoeitos .............. ... 12%

* Agradecemos al Dr. Héctor Villagarcia, que gentilmente nos ha proporcionado
todos los datos referentes a esta historia clinica.
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31-8-43. El estado de la enferma no ha variado en nada.
Al examen, borborigmo en ambas fosas iliacas. Se solicitan
otros examenes.

6-9-43. Radiografia de colon: Dolicosigmoides moderado.
6-9-43.  Analisis parasitologico v hacterioldgico de heces.

Resultado: Proteus vulgaris.

La enferma se queja de icner fiebre moderada discontinua,
dolor abdominal sin localizacion precisa, cefalalgia y sensacion
de tierra en los ojos: ademas dice que su orina en ocasiones es
lechosa “como agua de jabon™.

Se comienza el lratamiento con neoarsan asociado a la vi-
famina C.

Dosis: 015 grs. via endovenosa, dos veces la primera sema-
na v 0.30 grs. dos veces la scgunda secmana.

A los 15 dias vuelve a la consulta: el estado general ha me-
jorado en forma notable, su peso ha aumentado en 1 kgr., la
temperafura no ha pasado de 37°C. Al examen clinico nada es-
pecial. Se le ordena continuar con el neoarsan.

Dosis: 0.30 grs. cada seis dias.

A los 21 dias, regresa a la consulta. Estd muy mejor, no ha
presentado fiebre ni ningun sintoma funcional.

14-10-43. Examen de orina: nada especial.
14-10-43.  Numeracion y formula:

Tlemalies: 3'950,000 —  Lencocifos: 6.500

Kosinofilos ... ..o .. 2%,
Neulrofilos ..o o000 (53%( bas. 4
] { seg. 59
Monocilos ... ... .. ... A%
Linfocitos ................. 319,

Se suprime la medicacion arsenical y se le suministra ex-
traclo hepatico, vitamina B v fiervo.

151 14 de noviembre del 43 se le vuelve a ver muy buen es-
lado general, sdlo se queja de leves y episodicos dolores epigds-.
tricos después de las comidas. Ha seguido aumentando de peso.
Al examen eclinico nada imporlante. K1 examen hematoldgico
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-de esta fecha: casi no ha sufrido variacién con relacion al arri-
ba senalado.

Se vuelve a la terapia con neoarsan 0.30 grs. cada seis dias
una serie de 6 ampollelas y ademas se le da plastulas hemalo-
genas compuestas.

1 16 de diciembre del 43 se le hace un nuevo examen: se
siente muy bien, sigue ganando peso, la temperatura ha sido
normal, sélo ha tenido- cefalalgia un dia e insomnio parcial sin
causa aparvente,

14-12-43. Numeracion vy, férmula

Hematies: 4'800,000 —-  Leucocilos: 8.500
Cosinofilos ... ..., 1%
Neulrofilos .........ooi... Gigp Das. &

- seg. 60
Movocitos ... ... . 0%
Linfocitos ........ .. ....... 27%

Se le da de alta y Ja enferma regresa a Chiclayo, donde con-
tinta con vilamina B, extracto hepalico y se le recomienda guc
haga una cura con Carbarsone.

Sels meses despues se le vé en perfeclas coudiciones.

-

HISTORLY CLINIGA N© 3

D. M. de 42 anos. Sexo: masculing. Estado civil: casado.
Natural de Angaracs. Procedencia: Lima (29 anos). Raza: mes-
liza. Ocupacion: enfermero.

nfermedad actual —Comienza en el mes de agusto de 1944,
con sensacion de frio, quebranfamiento general, laxitud y fati-
gabilidad: a los pocos dias se agrega a csto, dotores difusos to-
rdcicos v de Ja region lumbar, que Jlegan a hacerse insoporta-
bles. Casi desde el inicio de su enfermedad presentd manifesta-
ciones calarrales de las vias respiratorias. No hubo fiebre. Il

* Agradecemos al Dr. César Merino que gentilmente nos ha facilitado sus trabajos

sobre este paciente.
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apetito disminuyé v en el primer mes de su enfermedad adelga-
20 de 4 a D kgrs.

Al mes de estar enfermo un dia presenta nauseas acompa-
nadas de vomitos y comprucba alza térmica que llega a 38°C.

Antecedentes personales—Sarampion v varicela en la infan-
cia. Hace afios proceso febril que durd dos mesces, se acompanos
de dolor al hipocondrio derecho ¢ icleria, le diagnosticaron he-
palitis. I<n los 1illimos cinco anos ha sufrido de (rastornos di-
gestivos, pero desde hacce dos afios eslas molesiias han desapare-
cido en forma espontinea.

Antecedentes [fumiliares —Sin importancia.

Examen clinico—Se practica el 14 de seticmbre de 1944, al
mes de iniciada su enfermedad v cuando la astenia y el compro-
miso del eslado general cran mas marcados. K1 examen de los
diversos érganos y aparatos no dia resultados dignos de mencion,

Jsvolucion y tratamiento.—Examen radioscopico v radiogri-
fico del torax (14 de agosto de 1944.

Resultado:

Nodulo escleroso sobre la mitad inferior del camipo pulmo-
nar izquierdo. imagen cicalricial de pleuritis del mismo ladu.
No hay imagenes de proceso activo. lin las regiones vecinas a
los hilios se observa sobras micronodulares.

7-VIII-44. Numervacion y formula:

Hematies: 5010.00 — Leucocitos: 28.700
o _ {bas. 13
Losinétilos ........... 189 (seg‘ 65
Basolilos ... it 1%
Neulréfilos ..o e ot 104 ( bas. 2
{ seg. 8
Monocitos ....... .o oL 1%
Linfocitos ... ... o oo .. 10%

Se solicita entonees un examen de heces en el cual no se
cncuenlra pardsitos. Se comienza el tralamiento arsenical (neo-
salvarsan endovenosa) con dos ampolletas a la semana, una de
0.15 y otra de 0.30 grs.
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18-VI111-44. L1 paciente se queja de dolor lumbar persisten-
le, astenia marcada, decaimiento general y haber presentado ac-
cesos de los y disnea nocturnos. Al examen se encuentra punta
de hazo.

Los examenes de sangre praclicados cada dos dias no mos-
raron variacion mavor en relacion al previamente cilado.

Se sigue con el arsénico: dos ampollas de 0.45 grél, a poner
una cada cuatro dias, también se le indica glucosa hipertdnica,
vitamina B y vitamina G, 500 mlgrs. diarios.

4-IX-44. Contintla con las mismas molestias. kKn el exa-
men clinico se puede palpar el higado aumentado de tamano.
En sus exdmenes hemaloldgicos no ha habido ninguna varia-
cion de importancia.

Se continua el tratamiento arsenical con carbarsone, dando
dos comprimidos de 0.25 grs. diarios por espacio de siete dias;
ademas glucosa hipertéonica, vitamina B y C v levadura de cer-
veza “Abbot” 12 pastillas diarias.

Regresa a los 15 dias, ¢l eslado general ha mejorado, el dolor
lumbar es mas discreto, los fendmenos respiratorios no se han
vuelto a presentar, la asienia es menos marcada, sin embargo,
sus examenes hemalolégicos casi no han sufrido variacion. Ll
examen clinico es negativo. L] higado v el bazo ya no se palpan.

Se hacen tres curas mas de carbarsone de 7 dias, con otros
tantos de descanso y se sigue el control hematoldgico.

IXs solamente a partiv del 2 de setiembre que se puede ver
unha moderada reducecién de la leucocitosis v de la eosinofiliag
las cuales continulan descendiendo en forma progresiva v lenla.
El 16 de febrero del 45 su numeracion y formula es la siguiente:

Hematics: 4'270.000. leucocitos: 8.050. La eosinofilia solo
es de 13%. (Ver cuadro).

1y Abril de 1945 el estado general es bueno. Pero reficre
que algunos dias tiene decaimiento general y dolores difusos
generalizados.
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HISTORIA CLINICA N9 4

Caso del Pabellon 3 del 1lospital Arzobispo Loavza. Servicio
del Profesor Carlos Monge.

F. P de 42 anos. Raza: mesliza. Natural de Paula. Procede
de Lima. Domicilio: Las Cruces N© 526,

La ¢cnferma viene al consullorio exlerno del pabellon 4 ¢l 19
de agosto de 1944, refiriendo la siguiente historia:

A fines del mes de junio v a raiz de un enfriamiento presen-
ta escalofrio v fichre, al dia siguienle dolor en los flancos v re-
gion lambar; Ja fichre ae moderada v opersistio algunos dias.
LT dolor se fad intensificando en forma progresiva hasta hacerse
insoportable, acdoplando ¢l {ipo de dolor continuo en cinturdn
(epigasirio, flancos v region lumbar).

Ademas reficre haher fenido sensacion de cansancio vy aste-
nia marcada. El apelilo disminuyd, siendo las digestiones hue-
nas. Su peso hajo en 3 0 4 Kars.

Estrenida habitual, hace una deposicion cada 2 o 3 dias.

Miccidon y orina normales.

Andecedentes fumiliares.—Lo anico de inleres es que el con-
viviente le ha dicho que es “enfermo de la sangre™.

Antecedentes personales—Menarquia a Jos 12 anos. Cala-
menia tipo 3/28 algo irregulares en su presentacion. Menopau-
sia a los 39 anos. Ha tenido 8 embarazos de los cuales 5 han si-
do partos a lérmino v 3 abortos de los primeros meses,

Sarampion y paludismo cn la infancia. bronconeumonia on
[res oportunidades, pielilis en noviembre del ano pasado, proce-
so aparcnfemente vencreo, tratado con dos series de inyeeciones
ch la vena.

Eoamen clinico (19-1'111-44).

Knferma en buen estado de nutricion. Tipo coustitucional
picnico. TFacies: nada parlicular,

Letrentidud cefalica.—No se encuenlra nada digno de men-
civnar.

Aparato respiratorio—Movilidad, expansidn v vibraciones
vocales normales; a la percusion ligera submalidez de ambas ba-
ses, murmaullo vesicular normal,
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Nou s¢ ausculla ningun ruido adventicio.

Aparato circulatorio—Normal. DPresion arvlerial: Mx. 120,
Mn. 70.

Abdomen—DBlando, depresible, se palpa cucerda edlica en el
lado izquierdo. No hayv punlos dolorosos.

Higado.—De volivuen normal.

Bazo—Ligero aumenlo a la percusidn: no se palpa.

Ervolucion.—La enferma es hospitalizada en el pabellon 3.
cama N° 55, donde permanece por espacio de 99 dias: durante
s permanencia en este servicio esluvo apirdética. su presion y
pulso siempre estuvicron dentro de Jnnites normales, no acuso
molestias de ninguna clase, sin ¢cmbargo. como en sus aualisis
de sangre mostraba leucocilosis v eosinofilia (ver cuadro N9 1)
st lomaron radiogralias de pulmaon en forma seriada. pudiendo
chservar la aparicion de una zona de condensacion cn la bhasc
derecha que rapidamente desaparecio.

X1 esludio radiologico seriado nos mosiro:

8-IX-%4. Tragen de pleuritis apical.

16-1X-4%.  Sc ohserva una opacificacion en el lercio infero-
externo del pulmon derceho, a {raves de la cual se llegan a nolar
pequenas imagenes de tipo micronodular.

19-IX-44. Persisle el mismo aspeclo radioldgico.

16-X-44. La opacificacion ha desaparecido, solo persislen
las imadgenes micronodulares.

LL-XT-44. 10 aspecto radiogralico es ¢l mismo que el obser-
vado en la primera placa.

Se hicieron oftros analisis cuyos resultados son:

21-9-44. Orina: nada anhurmal.

21-9-44. Parasitos en heces: no se encuentra.

3-10-44. Velocidad de sedimentacion: 20mn. a la hora.

3-10-4%. Reaccidn de Kahn: positiva débil (+). Wasser-
mann: negaliva.

4-10-44. Parasilos en heees: no se encienlra.

4-10-44. Reaccion de K.: posiliva (+4). W.: (+).

Tratamiento.—ln el servieio se hizo un (ratamicnto con sue-
ro glucosado hipertonico v pildoras de Trousseau. Por ullimo el
17 de setiembre sc comienza la wedicacion con neosalvarsan;
después de haber colocado las ampolletas de 045 y 0.30 grs., se
vbserva una dramatica caida de los leucocitos que de 28.300 des-
cienden a 8.400 y los eosinodfilos de 78% Dbajan a 4$3%. Se le po-
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nen tres inyecciones mds: una de 0.45; otra de 0.60 y la ultima
de 0.75 grs.; el and)isis de sangre del dia 13 de noviembre, mos-
traba una cuenta de lencoeilos de 6.250 v una eosinofilia de 12%.

COMENTARIO
Historia Clinica N? 1,

Por la forma de inicio, el estado subfebril prolongado, las
manifestaciones respiratorias, el compromiso del estado general,
los hallazgos fisicos: esterlores bronquiales y micropoliadeniag
a lo que sc agrega la lencocitosis elevada, la cosinofilia marcada,
la reaccion a lipo leucemoide medular a expensas de los eosinog-
filos y la evolucion prolongada, hacen que este cuadro corres-
ponda nefamente al sindrome deserito por Weingarien con el
nombre de eosinofilia {ropical.

Historia Clinica N¢ 2.

IEn esle caso las manifestaciones clinicas son muy semejan-
fes al anterior. asi como también los resultados de sus eximenes
hematologicos. Ademds, podemos seialar los resultados mara-
villosos obtenidos con la terapia arsenical. Por lodo esto cree-
mos que se trata de un caso de LFosinofilia Tropical.

Historia Clinica N? 3.

Indudablemenlte es una historia muy parecida a las anterio-
res: manifestaciones respiratorias, compromiso moderado del es-
lado general, leucocilosis elevada, eosinofilia marecada y persis-
lente y en su examen radiologico se ohserva sombras microno-
dulares sohre todo en las regiones vecinas al hilio. Por Jo tanto
se trata de un caso de losinofilia Tropical.

Historia Clinice N° 4. .
En realidad en esla enferma las manifestaciones clinicas y

el examen han sido casi negalivos; pero la lencocilosis y eosino-
filia marcadas, la velocidad de sedimentacion acelerada y la in-
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filtracion pulmonar fugaz: nos permiten catalogar esfte caso co-
mo e Sindrome de Leffler. Es conveniente senalar el magnifi-
co resullado obfenido con Ja medicacidn arsenical.

Fecha: 8-1X-44.—Imagen de pleuritis apical ya apegada con algunos
nodulos subcorticales.
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Fecha: 16-1X-44.—Imugen de velo discreto en el tercio infero-externo del
pulmon derecho, a través del cual se llegan a notar pequeias imdgenes
de tipo nodular.

Fecha: 19-1X-44.—Persisten los signes radiolégicos anteriores.
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Lu imagen de velo ha desaparecido, pero persisten lus

Fecha: 16-X-11.
imdagenes micronodulares ya senaladas.

Fecha: 11-XIA4—FEl niismo aspecto radiogrifico de la primera placa.

39
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DISCTUSION

IFrente a estos dos sindromes descritos como enlidades dife-
renles, v que sin embargo, tienen una gran semejanza, el espi-
ritu es llamado a medilar si en verdad se (vata de dos enlidades
distintas o si son aspeclos clinicos distintos de una misma en-
fermedad.

Weingarten y Sincons han seiialado algunas caracteristicas
para hacer la distincion entre ambos sindromes:

Sinmdrome e Leef[ler Fosinofilia Tropical
1) Reconocido en europeos. 1) En todas las razas.
2) CGlimas europcos secos. 2) Tropicos, cerca del mar y

atmosferas humedas.

3) lnfermedad de curso benig-  3) Alague febril agudo, duran-

no, durando pocos dias, al- do algunas semanas; luego
za de lemperatura uno o dos deviene eronica.
dias.

4) Variable v (ransiloria eosi- %) Variable y persistenle cosi-
nofilia (hasta de 66%¢). nofilia (hasta de 89%).

5) No presenta esplenowmegalia.  9) Esplenomegalia en la fase
aguda.

6) Opacidades variables en el 6) Moteado diseminado de an-

pulmadn pero que siempre se bos pulmones en la segun-
resuciven pronlamente. da semana de enfermedad;

despucés de la fase aguda
bronquitis cronica.

7) Convalecencia rapida y es- Crdnica a menos que se lra-
pontanea. “te con arsénico.

<3

Pero esta dislincion en gran parte es arlificial, asi en lo que
respecta a raza y clima el argumento casi no se puede tomar en
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consideracion. La csplenomegalia solo se presenta en el 509% de
casos de Kosinofilia Tropical. 1<n cambio, nusotros podemos ¢i-
tar una serie de hechos comunes a ammbas enfermedades: inicio
febril con manifestaciones respivatorias, discreto compromiso del
estado general, leucocitosis alta. cosinofilia marcada, velocidad
de sedimentacion, moder adamente acclerada. etiologia descorio-
cida v patogenia discutida y por wtimo, IEH[)UGbla tavorable y
rapida al (ratamiento arsenical.

En resumen; nosoliros no enconlramos sino una caracteris-
tica distinliva quc se manificsta en todos los aspectos sintoma-
tologicos, nos referimus al Liempo de erolucion vy aun cslo no es
absoluto.

Creemos que esto no s crilerio diferencial valedero para
considerar eslos sindromes como centidades apartes, va que el
factor personal (sujelo) juega un rol de primera clase cn la du-
racion de las enfermedades. €n nuesira opinion pues, serian
formas clinicas diferentes de una misma enfermedad.

CAPITULO ¥
CONCLUSIONES

1) Se han presentado (res casos que encuiiadran en la descrip-
cion elasica de Mosinofilia Tropical y uno que corresponde
al sindrome descrilo por Laffler. Lo que prueba la existen-
cia de estas enfermedades ¢ nuestro medio.

2)  Del examen detenido de los hechos senalados en la literatu-
ra y la observacion de nuesiros cuatro casos clinicos, pude-
mos concluir que el Sindrome de Laffler v la Eosinofilia
Tropical representan variantes clinicas de una misma cn-
fermedad.

3) Es necesario rcalizar la invesligacion seriada hematologica
y radiologica cn todo caso sospechoso, para evitar Jamenta-
bles errores de diagnasticu.
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Por sus caracleres clinicos, evolucion y respuesta al {rala-
miento esta enfermedad parcee ser de fipo infeceioso, cuyo
agenle ctiologico os desconocido en ¢l momento actual.

Il arsenico s inocuo vy efecelivo en el tratamiento de esta en-

fermedad, habiendo casos que responden en forma muy ra-
pida y olrus gue lo hacen muy lenlamente.
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