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LOS ACIDOS GRASOS TOTALES Y EL COLESTEROL
TOTAL DEL PLASMA EN LA ENFERMEDAD DE
CARRION Y EN LA BARTONELLOSIS DEL
PERRO *

Por JULIO PONS MUZZO

Hace algtin tiempo, nos propusimos estudiar los lipidos
sanguineos en la, Enfermedad de Carrién v en la Barrtone-
Hosis del perro, inducidos por los importantes hallazgos de
Williams y asociados (1) en el plasma v eritrocitos de su-
jetos con anemia perniciosa, v el trabajo de Winter (2) en
perros con lesién hepatica por el tetraclordro de carbono.

Conocer la composicion lipdidica del eritrocito de la
anemia carrionica, nos parecio lleno de interés, después de
saberse que la del globulo rojo de la anemia de Biermer co-
rrespondia a la de los tejidos en hipoactividad fisiologica —
segtin lo establecido por Bloor v su escuela (3) — habién-
dose demostrado. por estudios de respiracion, que esta célu-
la posee un metabolismo disminuido v que su hemoglobina
tiene menor afinidad por el oxigeno que la del hematie nor-
mal (1).

El estudio de los lipidos del plasma resultaha igualmen-
te interesante. teniendo en cuenta que el tipo de lesiéon ana-
tomica del higado que presentan los perros envenenados por
el tetracloruro de carbono, es en todo comparable al que es
frecuente hallar en el perro bartonelldsico, fallecido en ane-
mia severa segiin los estudios de Weiss (4) — v que és-
ta ha sido observada en los casos graves de Enfermedad de

Carrién (5), (4). (6).

* Estudio realizado en la Seccién QUimica Biocldgica del Instituto Na-
clonml de Higiene y Salubridad.
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Recientes investigaciones del mismo Winter en ratas
(7), de Witt Stetten y Schoenheimer (8), usando el
deuterium como indicador, de Chargaff y asociados (9)
mediante el féosforo radioactivo y de otros, han puesto de
manifiesto el importante papel que desempefia el higado en
el metabolismo de la grasa. En él tendrian lugar, principal-
mente, los procesos de desaturaciéon y fosforilizacion, nece-
sarios para la utilizacidén de. los cuerpos grasos, y también
los cambios que se operan e la grasa ingerida — por trans-
formacién de unos acidos grasos en otros — autes de ser
almacenada en los depdsitos del cuerpo, pues se ha demos-
trado tltimamente, que contrariamente a lo establecido, el
efecto de la dieta sobre los depdsitos de grasa, es Jimitado;
los animales tendrian tendencia a reproducir una grasa de
reserva con propiedades caracteristicas de su especie (8).

Desgraciadamente, por razones de diverso orden, nues-
tro estudio tuvo luego que ser reducido. En el presente tra-
bajo, sélo consignamos los resultados obtenidos en las de-
terminaciones de los acidos grasos totales y colesterol total
del plasma, efectuadas en 17 casos de Enfermedad de Ca-
rrion y en 10 perros infectados con Bartonella canis- Tam-
bién presentamos los valores obtenidos para estas sustancias
en 15 sujetos normales. '

SUJETOS, ANIMALES DE EXPERIMENTACION. METODOS.

Las determinaciones de Acldos grasos totales y colesterol total del plas-
ma en hombres normales, fueron realizadas en 15 individuos, sparentemente
sanos, pertcnecientes al Ejército, cuya: edad vartaha entre 20 y 28 anos, La
mayoria procedian de la Sierra, con un tiempo de pc¢rmanencia €n Lima
que oscilaba entre 8 mcses y 3 anos. La sangré fué tomada en ayunas;
ung numeracién de hematies y leucocitos efectuada £l mismo tiempo, dié
cifras comprendidas d(ntro de los limites de variacién normal.

En la Enfirmedad de Carrién las observiciones que presentamos co-
rresponden a 17 casd?s: 14 adultos (12 de sexo masculino), dos adolescentes
y un nifno. En 12 de elos la investigacién 3e Bartone€llas al examen direc-
to fué positiva; cuatro s€ encontraban ¢n brote y e} Gltimo al comienzo de
la remisién sanguinea, A excepcién de uno —cluyo estudio nos fué posible
gracias a la gentileza de nu¢stro amigo José Jiménez Franco — pertene—
cian a. los hospitales Loayza y Dos de Mrnyo; en su mayoria a este ultimo.
En la mayor parte de los casos la investigacién fué hecha c¢n ayunas; en
unos pocos después del desayuho habitual, €] cual por 10 gue expondremos
mas ade€lante no habria dcterminado ninguna alteracién en el nivel de las
sustancias a investigaT.
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En la- Bertonellosls del perro, este estudio lo hemos hecho en 10 ani-
males. Pruviamente fueron mantenidos a una dieta standard (arroz, carne,
manteca) balanceada arbifrariamente, por algunas semanas. Luego se les
hizo cuando menos dos determinacioncs, antes de ser esplenectomizados.
Después de la operacién fueron estudiados periédicamente por espacio d<
{res a cuatro sémenas y en seguida inoculados, Una vez infoetades, ins he-
mos seguido en la misma forma durante todo €] desarrollo del proceso.
Nucve de ellos fueron perros jévenes e¢on un peSo que variaba entre 5 y 7
kilos; el restante muy tierno. La sangre fué tomadsa de la vena yugular,
en ayunas, )

Examenes hematolégicos complemcmtarion (numeraciéon de hematies,
leucocitos, reticutocitos, hematocrito, grado de parasitismo hematico, rese-
cién de van den Bcargh) fueron realizados en todos 103 casos humanos y
animales,

Para el dosaje de los dcidos grasos y colesterosl hemvs usado .€l método
de Bloor (10) con las modificaciones htichas por Boyd (11) en el procedi-
miento de extraceiéon. Los reactivos fueron preparados ajustandonos es-
trictamente a las técnices y emplcando Sustancias de la méas alta pureza.
El alcohol era redestilado en 21 Laboratorio. El material de vidrio usado
ha sido también el recomtmdado por los autores y después de cada deter-
minacién era lavado con una mezcla cromo-sulfirica. Una prueba en
blanco con todos los reactivos fué corride para cada grupo de tres deter-
minaciones, .

Las dcterminaciones de 4dcidos grasos totales y coiesterol total se hi-
cieron en ¢l suerd, teniendo en cuenta las variaciones en la concentracién
de los lipidos a qu¢ de lugar €l uso de anticoagulanies salinos; lo que ten-
dria una gran importancia en nuestro caso sobre todo, pues hemos trabaja-
do en procesos anemizantes y se sabe quc tales alteraciones son dependien-
tes de la reacciéu de la masa globular ante log cambios osméticos

El efecto de los anticoagulantes sobre el contenido de lox lipidos del
plasma y de las células rojas, ha sido demostrado por Boyd (11) y Boyd vy
Murray (12). Estos autores Ilegan 2 la conclusién gue la heéparina, Ia hiru-
dina y 12 desfibrinizacién no alteran el contenido lipéidico del plasma; en
cambio los anticoagulantes salinos (oxalatos, citratos, cianuros, fiuoruros)
determinan un decrécimieénto en la conctmtraciéon de los lipidos del plasma
¥y un incremento en el porcentaje d¢i los lipidos de los glébulog, Los mismos
autores han demostrado también las variaciones = que puede dar lugar cl
tiempo que media entre la extracelén dg la. sangre y la. ejecucién del ana- .
lisis; la temperatura del ambiente tendries también un efecto determinado.
Iguales resultados con respécto a la accién de los anticoagulantes han sido
obtcmidos por Kirck, Page y Van Slyke (13).

Sperry y Schoenheimeér® (14), con relacién al colestérol obtuvieron los
mismos resultados que los cutores antes citados; no c¢xiste aiferencia entre
ja concentracién ¢m el suero,plasma heparinizado y suéro mas heparina:
pero, en todos 19s casos, el plasme oxalatado contenia mcncres cantidades
de colesterol total y tbre.
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ACIDOS GRASOS TOTALES Y COLESTEROL TOTAL DEL
PLASMA EN SUJETOS NORMALES

.Como valor medio para los acidos grasos totales del
plasma * en 15 sujetos adultos, normgles, hemos obtenido
281 =% 7.6 mgs. %, con un coeficiente de variacién de 15.0
% y variaciones extremas de 201 y 337 :ngs. % (Cuadroe
N°1).

Para el colesterol total del plasma, determinado en los
mismos sujetos, la media ha sido de 137 =4.8 mgs. 9, con
un coeficiente de variacion de 19.4% v variactones extre-
mas de 106 y 180 mgs 9.

No hemos encontrado en la literatura datos referentes
a los acidos grasos totales en el individuo de nuestro medio.
Respecto al colesterol total, tenemos los estudios de Guzman
Barréon (15), en individuos costefios v serranos. Niestro

CUADRO N’ 1

ACIDOS GRASO3 TOTALES Y COLESTEROL TOTAL DEL PLASMA
EN SUJBTOS NORMALXS

Desvincis Coeficien-
Media :" :n te de va- | Variaciones
+ . E P 8 + ;D p riacion extremas
T (%)

Acidos grasos
totales (mgs%) | 281 =+ 7.8 425 + 7.9 | 15.0 201 — 337
Colesteroi to-
tal (mgs9%) 137 —+4.8 26.7 4+ 4.9 19.4 106 — 180

valor medio es casi exacto al encentrado por el mencionado
autor, v no hay apreciables diferencias en las variaciones
extremas.

Revisando la iiterarura extranjera al respecto —en su
mavoria estudios realizados en EIL. UU. de N. A.— tan-
to en lo que se refiere a los acidos grasos totales como al

* Seglin Boyd (18), los acidos grasos totales 4cu phsma normal esta-
rian distribuides en la sigutente forma: &4cidos grasos de las grasas neu-
tras 41.4 7. ; Acidos grasos de los fosfoli—pidos 38.8% y Aacidos grasos de los
ésteres de colcsterl 21.8 %,
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colesterol, encontramos que los valores medios consignados
son apreciablemente mas altos que los obtenidos por noso-
tros. Para llegar a esta conclusiéon basta observar el cuadro
N° 2, que coptamos del trabajo de Boyd (11), que reune
buena parte de las dltimas investigaciones sobre estas sus-
tancias en el plasma humano normal. Las cifras presenta-
das corresponden al plasma oxalatado y, por investigaciones
del mismo Boyd y otros, el uso de los anticoagulantes sali-
nos determina una reduccidén en los valores obtenidos. Por
consiguiente, las cifras medias del cuadro N° 2, si bien ya
son superiores a las nuestras, lo serian algo mas (aproxima-
damente en un 10%) st correspondieran al suero, que es
con lo que hemos trabajado. Son particularmente interesan-
tes los resultados de Boyd (16), (17), (18), pues ha em-
pleado el mismo método de dosaje para los acidos grasos to-
tales que nosotros.

Un factor determinante del hecho que comentamos, po-
dria, ser alguna falla en la técnica de dosaje, tratandose de
un procedimiento complicado que hace uso de soluciones va-
loradas y de reactivos de pureza casi absoluta. Estamos
seguros de no haber omitido detalle alguno y de haber toma-
do todas las precauciones posibles.

CUADRO N° 2
VALORES MEDIOS DE ACIDOS GRASOS TOTALES Y COLESTEROL
TOTAL DEL PLASMA OBTENIDOS POR VARIOS INVESTIGADORES

\
Mgs. % de plasma oxalatado)
P .

Autor . Acidos gra- {l Coesterol

) | sos totales | total

Gardner y Gainsberough (1927) I! _ ] 153
Boyd (1933) 1 353 \ 162

Wilson y Hansen (1935) | 326 164
Bovd (1935) , 349 177

Boyd (1934) i 362 : 181

Man y Peters (1933) ‘[ 358 186
Page y asocirdos (1935) | 391 209

Algo que es una garantia para nuestros resultados es el
hecho que—como ya lo indicamos— nuestro valor medio de
colesterol total es casi exacto a aquel obtenido por Guzman
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Barron en 1930, y que, hace ya muchos afios, Mayer y
Schaeffer (19) notaron que la relacién colesterol total: aci-
dos grasos tiende a ser constante en el hombre y en varias
especies gnimales; hecho comprobado mas tarde por Bloor
(16), Glusker (20) y otros. Boyd (16), también ha de-
mostrado que existe cierto grado de constancia entre los
acidos grasos totales y el colesterol libre, que equivaldria a
lo anzerior, pues, a su vez, la relacién colesterol libre: coles-
tero] to:al parece ser también una constante fisioldgica, que
segun Sperry (21), tendria mas impertancia en Patologia
que las cantidades absolutas de ellos.

Relacionando las cifras de colesterol total y acidos gra-
sos :otales obtenidas por los diversos investigadores, que
presentamos en €l cuadro N° 2, encontramos que los cocien-
tes varian entre 0.46 y 0.53, y haciendo la misma operacién
con los valores obtenidos por nosotros, tenemos como resul-
tado 0.48, casi un término medio.

Queda por demostrar si los bajos valores de colesterol
total v acidos grasos totales que presentan los individuos de
nuestro medio, constituven un caracter racial o son simple-
menre dependientes dei régimen alimenticio. Okey y Stewart
(22) v Steiner y Domanski (23) han demostrado que dietas
ricas en colesterol (conteniendo yema de huevo o colesterol
como tal) mantenidas por un tiempo, determinan un au-
mento en la tasa del colesterol sanguineo. tanto- el -hombre
como en el animal. Segun Bloor (24), el animal puede in-
crementar sus lipidos sanguineos cuando ingiere grandes
cantidades de estas sustancias por un tiempo. Inversamen-
te, Ling (25) constaté-un decrecimiento en perros a dieta
libre de grasa por 6 semanas. ' _

Despierta interés respecto a lo anterior, el hecho que
determinaciones de colesterol total realizadas en nativos de
la India, han dado valores inferiores a los hallados en los
europeos v norteamericanos. Asi, observaciones casi recien-
tes de Bose v De (26), haciendo uso de la reaccion de
color de Lieberman—Burchard., base de los procedimien-
tos colorimétricos, han obtenido como valor medio, en el
plasma, 140 mgs. 9%, con variaciones entre 120 y 160. Un
idéntico valor medio fué obtenido también por Ghose (26).

Un punto interesante a sefialar es aquel referente a las
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grandes variaciones. encontradas por los investigadores ex-
tranjeros en la tasa del colesterol total del plasma sangui-
neo, en los individuos normales. Ast Page y asociados (27)
dan como cifras extremas normales 109 y 376 mgs. Y0 v
posteriormente Sperry (21) 132 v 392 mgs. 9. En cam-
bto, en un mismo individuo hay la tendencia a una relativa
constancia en el nivel plasmatico de esta sustancia, como
ocurre también en los acidos grasos totales, lo que ha sido
demostrado por Gildea, Man y Kahn (28), por un periodo
de tiempo de 1 a 3 afos y por Sperry (29) por espacio de
28 meses, permitiendo sentar a los citados investigadores,
como una conclusiéon, que la cantidad de acidos grascs to-
tales y colesterol total del plasma, en el sujeto normal, re-
presenta una caracteristica fundamental de un caracter
constitucional individual. '

Para Gildea v asociados (28), los lipidos del plasma
serian mas altos en los picnicos que en los leptosémicos.

Page v asociados (27), estudiando los lipidos del plas-
ma en un nuniero elevado -le sujetos normales, cuya edad
variaba'entre 20 y 90 afios, llegan a la conclusion que la
edad no tiene influencia determinada sobre la cantidad ni
la composicion de los lipidos sanguineos.

No habria tampoco diferencia relacionada con el sexo.
Los resultados de Okey y Boyden (30), sobre una caida, del
colesterol total durante la catamenia, no han sido confir-
mados (31).

Boyd (18), determinando la cantidad de los lipidos del
plasma, en sujetos normales sometidos a una dieta stan-
dard, a intervalos de 3 horas durante el dia y 4 en la no-
che, concluye que las ligeras variaciones encontradas, no
pueden ser relacionadas con 105 alimentos, sueno o algun
momento particular del dia. A idéntica conclusién habian
llegado Bruger vy Somach (37), con relacion al colesterol
unicamente.

En sujetos sometidos a ayuno por pocas horas, no se ha
encontrado variaciones significativas en el colesterol total
(32), (33) Lo mismo ha sido observado por Glusker en
el perro '(20), referente al colesterol y acidos grasos to-
tales.

Diversos autores han sefialado que después de comidas
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ricas en grasa tiene lugar un incremento de los lipidos san-
guineos, que comprende principalmente a los acidos grasos,
con pequenno aumento de los fosfolipidos y sin cambios en
el colesterol (34), (33), (36), (37). Los resultados de los
investigadores no son tan concordantes en lo que se refie-
re a producir una verdadera lipemia, como facilmente se
puede lograr en animales carnivoros (35)- Se deberia, se-
gun Boyd (18), al hecho de haberse omitido la relacidon
entre la cantidad de grasa ingerida y el peso del cuerpo..
Man y Gildea (37) han logrado producirla dando 3.5 gra-
mos de grasa por kilo de peso. En la -mayor parte de los
sujetos la elevacion maxima tuvo lugar a Jlas 4 horas, en
los demas a las 6 horas. ' . _

En un interesante trabajo, Wilson y Hanner (3), tra-
tan de determinar el caricter de los acidos grasos que apa-
recen en el plasma después de la comiida de grasa. Hicie-
ron uso de dos tipos de comida grasa, con acidos grasos
de bajo y alto N° de yodo respectivamente. Los resultados
fueron que el incremento de los lipidos afecta principal-
mente a la grasa neutra, la cual esta compuesta de los aci-
dos grasos contenidos en la dieta. La grasa neutra seria
la forma bajo la cual la mayor parte de la grasa absorbida
es transportada en el torrente circulatorio, ya a los érga-
nos en los cuales se metaboliza, ya a los depdsitos de al-
magcenamiento.

Sperry (21) ha determinado el colesterol total y libre,
en varios sujetos, antes y a frecuentes intervalos después
de una comida que, en algunos casos, fué anormalmente ri-
ca en colesterol. Encontré pequeiias variaciones en el co-
lesterol total del plasma en ambos sentidos, iguales a las
que presentaron algunos de los mismos sujetos en ayunas.

ACIDOS GRASOS TOTALES Y COLESTEROL TOTAL DEL
PLASMA EN LA ENFERMEDAD DE CARRION

En el cuadro N° 3 presentamos los valorest medios ob-
tenidos en 33 determinaciones de acidos grasos totales y
colesterol total del plasma, en 17 sujetos con Enfermedad
de Carrién, calculados en forma global. Comparandolos
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con los del cuadro N° 1, correspondientes a sujetos norma-
les, podemos deducir que en la Enfermedad de Carridn,
existen alteraciones en el nivel plasmatico’ de los acidos
grasos totales y del colesterol total, y que éstas, desde un
punto de vista general, consistirian en un aumento de los
acidos grasos y una disminucién del colesterol.

CUADRO N° 3

ACIDO® GRASOS TOTALES Y COLESTEROL TOTAL DEL PLASMA
EN LA ENFERMEDAD DE CARRION.
(APRECIACION GLOBAL)

Desviacls Coe_ﬁclen-
Media S:vd:lc n te de va- | Variaciones
4 E. P ndard riacién extremas
+ E. P
(%)

Acidos grasog '
totales (mgs. %) 320 4 11.6 99.5 :l:J 8.2 31.0 200 — 637
Colesterol  to- S
tal (mgs, %) 108 + 4.7 40.8 + 3.3 37.5 56 — 259

Siendo .la anemia el signo clinico v hematolégico mas
ostensible de la enfermedad que estudiamos, y teniendo en
‘cuenta, ademas, que idénticas alteraciones en los acidos
grasos totales y en el colesterol total del plasma, han sido
observadas en varias anemias clinicas, principalmente en
la anemia perniciosa (39), (1), (40), hemos relacionade
Jos resultados obtenidos con el grado de hipoglobulia del
sujeto. Tal relacién la presentamos en el cuadro N° 4 y
en la figura N° 1.

En lo que se refiere a los acidos grasos, se puede ob-
servar que el incremento que nos puso de manifiesto el es-
~tudio en conjunto, s6lo tiene lugar cuando la cifra de eri-
trocitos es inferior a 2.00 mills- por mm3, acentuandose
en forma marcada una vez que ésta se encuentra por de-
bhajo de 1.00 mills.
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CUADRO N° 4

VARJIACIONES DE LOS ACIDOS GRASOS TOTALES Y DEL COLESTE-~
ROL TOTAL EN LA ENFERMEDAD DE CARRION, EN RELACION
CON EL GRADO DE ANEMIA.

Grado de i
anemia Eritrocitos | Ileticuioci- Acidos gra- Colesterol
(miils, de eri- | N-. de (mills. por | tfus (por  sos totales total
trocitos por | observa- mma3) | mm3) (mgs. %) (mgs. %)
mm3) ciones Promedios
5.0—4.0 3 4.72 4] 1 284 115
4.0—3.0 4 3.34 19.C09 279 163
3.0—2.0 7 2.32 01.800 | 296 108
2.0—1.0 14 1.48 123.000 | 322 96
1.0-90.0 b 0.84 112.300 | 403 90

H}?ordos_ grasos tolales b Colesterat iotal
Mgs 72| worma). - E nfgrme dad de C arraon
%r ¥ 3§

400

450~

FEr:l:socz tos (m:))a p mm )

FIGURA No 1.

Variaciones en la cantidnd de #cidos grasos toiales y colesterol total del
plasma’ en la Enfermedad de Crrridn, en r2iaciton con el grado de anemia
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En los casos 3 y 7 (cuadros N° 5 y N° 6) — los tnicos
con “Fiebre grave de Carrién” que nos fué posible seguir
hasta su curacion aparente — se puede observar bien esta
relacién del incremento de los acidos grasos con la, etapa de
anemia severa.

Particularmente interesante, por la magnitud del in-
cremento, es el caso 13 (cuadro N° 7) * |

CUADRO N° 5
(Caso N* 5)

[ )
Eritrécitos | Raticnloct- i Eritrocl- | 4.(d0s gra- | Coleaterol | Reaccion de van
Fecha (ills. por | tos (por t:fta%?:" 308 totales total | _ den Bergh
3 = . Y% . Yo
mm3) mn.:s) (%) mes. %) wgs. %) Indirecta | Directa
1840 | 1.60 | 12.800 | 14 266 52 | 4+ 4| —
Muy es-
17~8—40 1.23 59.000 casas 344 97 -+ —
23—8—40 1.59 57.200 0 293 168 —+ —
4—9—40 2.14 4.2C0 0 220 120 -+ —
CUADRO N° 6
(Caso N° 7)
Erittocites | Reticulosi. | EVItToci- | Anq49 gra- | Colesterol | Beaccion da van
Focha (mills. por | tos (Dor mssit;:::- sos F.ot;les total | den Bergh
mm3) mmd) (%) ngs. %} mes: ) Irdirecta [ Directa
6—5—41|  2.40 0 40. 347 15 |44l =
13—5 41|  0.95 49.400 17.2 408 %6 |4 | —
20—5—41 1.74 250, 500 0 350 103 4 —
1—8—41 l 3.18 0 0 335 259 { —+ —
16—6—41 3.89 0 0 304 182 | & | —

En los enfermos 5 v 7, como también en el caso 11

(cuadro N° 8), podemos estudiar las variaciones de los aci-
dos grasos en relacion con las fases de la enfermedad. Des-
graciadamente, hasta el momento que nos fué posible estu-
diarlos, estos enfermos no presentaron la erupcidén de “‘ve-
rrugas’.

* Y03 enfermos 5 y 18 se complicaron con una disenteria amebiana. El
segundo fallecié. La evolucién del cuadro-clinico y hematolégico del enfermo
7 no hizo necesaria minguna investigacién al respecto.
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En los dos primeros se puede observar ‘que los acidos
grasos, marcadamente elevados al final de la “‘fase hemati -
ca” con anemia intensa — d1smmuyen progreswamente
conforme la recuperacion sanguinea se efectia, encontran-
dose la tltima determinacién, en ambos casos, dentro de los
limites de variacion normal.

CUADRO N°7
(Caso N*'13)

Britrociten | Reticulaci- | ETItrocl- | o406 gra-| Colestezol | Reaccién de van
Fecha (mills. por | tos (por |00 PRTA| cog totales total |  demn Bergh
mm3) mm3) sitados mgs. %) mgs. %)
(%) Indircctn| Directa

15—741| 1.16 46.400 | 48 562 | 173 |44+ |+ +
18— 7—41| 1.06 180.200 | 26 595 148 4| 4
26—7—41| 0.98 131.300 2 637 135

! + 4+

El caso 11, de evolucidén benigna, muestra una evidente
elevacién de los acidos grasos después de la desaparicion de
las bartonellas de los hematies circulantes, no habiendo cam-
bio apreciable en la cifra globular. No podriamos decir si se
trata de una recuperaciéon del nivel normal disminuido por
el proceso infeccioso o de un aumento sobre este nivel.

CUADRO N° 8
(Caso N° 11)

Erit-ocites | Reticulocd- Eritrocl- | 5 td08 gra | Colostorol Reaccién de van
Fecha (mills. por | tos (por sos totales total den Bergh
mma3) mm3) mgs. %) mgs, %) |

Tndirecta 1 Directa

24—641| 2.72 0 | 10 225 + =
30—6—41| 3.02 | 30.200 | O 285 125

En cuatro casos eruptivos, que no habian pasado por la,
etapa de anemia grave, la cifra de los acidos grasos se en-
contraban dentro de los limites de variacion normal.

Las variaciones de colesterol total'del plasma, en la En-
fermedad de Carrion han sido muy bien estudiadas por
Guzmén Barrén (15). Nuestros resultados coinciden con
los que obtuvo el autor mencionado: El colesterol total se
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presenta disminuido en la fase hematica de la enfermedad,
no guardando relacién con el grado de anemia; se eleva una
vez que‘ésta ha pasado y mejora el estado clinico del enfer-
mo, manteniéndose a ese nivel cuando la erupcidén se pre-
senta. En los casos que brotan sin haber desarrollado ane-
mia severa, con frecuencia se encuentra hipocolesterolemia.

En los cuadros N° 5 y N° 6, correspondientes a los casos
5y 7, puede observarse parte de lo‘que acabamos de indi-
car. Es interesante el caso 7  por haber presentado, durante
la remision sanguinea, el elevado'valor de 259 mgs. %, y
son los altos valores presentados por este enfermo, los que
han elevado e] promedio correspondiente a cifras globulares
entre 4'y 3 mills., consignado en el cuadro N° 4 y figura
N° 1.

ACIDOS GRASOS TOTALES Y COLESTEROL TOTAL DEL
PLASMA EN LA BARTONELLOSIS DEL' PERRO *

Los promedios de 92 determinaciones de acidos grasos
totales y'colesterol total del plasma, realizadas en 10 perros,
esplenectomizados, infectados con Bartonella canis, relacio-
nadas’'con las fases evolutivas del proceso y con el grado de
anemia, estan consignadas en el cuadro N° 9 y en la figura
N*® 2. Es posible observar en primer lugar, que la esplenec-
tomia, no determinando ninguna alteracion ‘en el nivel de
los acidos grasos, eleva la tasa de colesterol. Luego, que
durante el comienzo del proceso bartonelldésico — corres-
pondiente ‘a cifras globulares entre 6.0 y 3.0 mills. por
mm3 — los acidos grasos estan disminuidos, disminucion

* Los promcdios correspondientes z' estos 10 animales al estado mormal
son: ac'dos grasos totales 386 mgs%, con variaciones entre 302y 506; para
el colesterol total 184 mgs. %, siendo las variaciones extremas 103 y 225
mgs. %. :

Después de 1a esplenectomia no hemos observado varineidén significativa
en los écidos grasoS; en cambio, el colesterol total presenté una marcada
el¢vaclén durante la primera semana que desaparecia paulatinsmente en las
siguientes. T.a mayoria de los casos presentaton, en ¢] momeénto de Ia
inoculacién, una cifra de colesterol ligeramente supéerior o préxima a la
normal,
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que tiende a acentuarse conforme el mal evoluciona. A me-
dida que el grado de anemia, se intensifica, ocurre un fené-
meno inverso; los acidos grasos se elevan paulatinamente,
sobrepasando el nivel normal cuando la cifra de hematies
es inferior a 1.00 mills. por mm3.

CUADRON°9

VARIACIONES DFE LOS ACIDOS GRASOS TOTALES Y EL CO-

LESTEROL TOTAL DEL PLASMA EN LA BARTONELLOSIS] DEL

PERRO, EN RELACION CON LAS FASES DEL PROCESO Y EL
GRADO DE ANEMIA.

Grado deane-
mia (oritroct. | No de ob. |Acldes Gra- | Colesterol
tos, mills. servacicnes | 5% totfles totalo
por mms3) (mgs. 9,) (mgs. %)
Estado normail
_ 10 , 387 , 164
Momento de la inoculacién
— 10 | 382 | 183
Fase de anemizacion
G:0 — 4.0 13 332 135
40— 3.0 11 310 127
30— 2.0 16 325 125
2.0 — 1.0 7 351 137
1.0 — 0.0 13 429 182
Fasg de recuperacién &
1.0 — 2.0 6 424 183
2.0 — 3.0 8 399 189
3.0 — 4.0 8 362 162
4.0 — 6.0 10 365 175

En la fase de recuperacién, los cambios son opuestos a
los que acabamos de sefialar: el nivel de los acidos grasos.
presentandose elevado durante el comienzo de ella, descien-
de a medida que la masa globular va restituyéndose, que-
dando ligeramente por debajo de la cifra normal cuando esta
restitucion ha terminado.

Con relacion al colesterol total, los promedios consigna-
dos en el cuadro 9, nos indican una, apreciable reduccion en
el nivel de esta sustancia en la fase de anemizacién, a excep-
cién del correspondiente a cifrds de hematies inferiores a
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1.00 mills. por mma3, e inversamente, un incremento duran-
te la fase de recuperacién sanguinea, incremento que es mas
marcado én la etapa inicial de ella. El estudio individual de
los casos nos demuestra que, en algunos de ellos, es posible
observar, en este momento, un estado de hipercolesterolemia
bastante marcado, que desaparece a medida que la cifra glo-
bular. va elevandose.

Las recidivas y recaldas, que con tanta frecuencia se
observan en la Bartonellosis del perro (4), fueron acompa-
nadas, la mayoria de las veces, de las mismas alteraciones
en los acidos grasos totales y colesterol total, que tienen
lugar en el proceso inicial.

Sandberg v asociados observaron también una elevacion
del nivel de los acidos grasos totales de! plasma y una dis-
minucion del colesterol toral en la anemia de la Bartonello-
sis murina (41). Iguales constaciones han hecho Williams
y asociados (68) en la anemia produmda en el perro por el
- N—propil— disulfido.

DISCUSION

Lo expuesto anteriormente nos indica que, tanto en la
Enfermedad de Carrién como en la Bartonellosis del perro,
existen marcadas :alteraciones en la tasa delos acidos gra-
sos totales y .colesterol total del plasma.

Por falta de datos al respecto, desconocemos qué fené-
meno ocurre en el nivel de los acidos grasos durante el co-
mienzo del proceso carridnico. Quizas tenga Jugar una, dis-
minucidon como acontece en el perro bartonelldsico.

Durante el desarrollo de la fase hematica. nuestros re-
sultados demuestran un incremento de los acidos grasos to-
tales, cuando el grado de anemia es inferior a 2.00 miils
por mmJ3, incremento gque se acenttia en forma muy marca-
da en la etapa de anemia grave. A este aumento de los aci-.
dos grasos corresponde una disminucion del colesterol total,
fendmeno que ya habia sido establecido.

En la fase de recuperacion sanguinea, el exceso de aci-
dos grasos, aparecido al final de la fase hematica, disminuye
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progresivamente, a medida que la cifra globular va aumen-
tando. El colesterol total varia en sentido contrario, pudien-
do observarse estados de hipercolesterolemia muy acentua-
dos en el curso de ella.

En los casos eruptivos puros, no existiendo alteracion
apreciable en el nivel de los acidos grasos, el colesterol esta
disminuido. '

En la Bartonellosis del perro, este estudio realizado du-
rante todo el curso de ella, desde el estado normal hasta la
muerte del animal o su curacién aparente, nos ha demos-
trado una apreciable disminucién del nivel de acidos grasos
totales y colesterol total del plasma, durante el comienzo
del proceso. Una vez que la anemia ha adquirido un media-
no grado de intensidad, la cifra de acidos grasos muestra
una tendencia a aumentar, aumento que va acentuandose a
medida que la desglobulizacidén se hace mayor, y que sobre-
pasa, en forma marcada, el nivel normal en la etapa de ane-
mia grave. En la fase de recuperacién sanguinea, la tasa,
de acidos grasos totales se presenta elevada durante la eta-
pa inicial, y luego disminuve conforme la masa globular va
reintegrandose, observandose, en algunos casos, una cifra
inferior a la normal al final de ella.

Con relacion al colesterol total, la hipocolesterolemia,
que hemos dicho tiene lugar al comienzo del proceso, no se
mantiene durante toda la fase de desglobulizaciéon como
ocurre en el enfermo carridnico sino que, en muchos casos,
ya en animales ¢ue mueren o que alcanzan la curacién apa-
rente, es posible observar, al final de ella, un aumento en la
cifra de esta sustancia, siendo todavia positiva la investiga-
cion de Bartonellas al examen directo. Al iniciarse la fase
de regeneracion, el nivel del colesterol total se incrementa,
constatandose en algunos casos, estados de hmerco]i-stero-
lemia marcados. que desaparecen una vez que la c1fra glo-
bular va aproximandose a la normalidad

El incremento de los acidos grasos totales en las ane-
mias clinicas y experimentales, es interpretado por Bloor y
Pherson (39), Sandberg y asociados (41) v otros, como una
reaccion del organismo ante la pérdida de ¢lobulos rojos.
Tratando de precisar algo méas, Fishberg (42) establecié que
seria una medida compensadora por-la caida de la presion
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colotdo-osmédtica del plasma, por una disminucidén de las
proteinas totales, fendmenos constatados por €l en la ane-
mia post-hemorragica del conejo. La observacion de Eller-
man y Meulengracht (43), que la lipemia de esta anemia
vuede ser evitada por la reinyeccion del suero retirado, apo-
yaria esta interpretacion y también la constatacidn de
Johansen (43), que la reinyeccion de los glébulos lavados
no determina modificaciéon alguna en la lipemia de la ane-
mia post-hemorragica experimental-

Una disminucidén de las proteinas totales del plasma ha
sido hallada en las anemias clinicas (39), Sandberg y aso-
ciados la encontraron en la Bartonellosis de la rata (41) y
Merino (44) en las anemias que estudiamos.

Weiss (45), Mackehenie (46), Jiménez Franco (47),
Alzamora (48), en estudios sobre la histopatologia de la
Enfermedad de Carridn, estan de acuerdo en sefialar, como
una de las mas caracteristicas alteraciones, la infiltracién
grasosa central del lobulillo hepatico. Weiss (4) y Munch
(49) han hecho la misma constatacion en Ja Bartonellosis
del perro. Representando tal alteraciéon una movilizacién de
la grasa de los depodsitos hacia el higado — probablemente
con el mismo significado que el que ha sido establecido para
la adiposis hepatica de los mas variados procesos patologi-
cos, clinicos v experimentales (50), (51), (52), (53), esto
es, de un fendmeno compensador del déficit de glucdgeno
hepatico—, debemos considerarla coma otro factor patogé-
nico del incremento de los acidos grasos del plasima, que he-
mos hallado en la etapa de anemia severa de estos procesos,
posiblemente de primer crden en los casos graves.

Teniendo en cuenta que la Anemia grave de Carrion es
un proceso infeccioso, altamente febril, en el cual existe ade-
mas un intenso estado de anoxemia, —sobre el cual Hurtado
ha Jlamado la atencién (54)—, no nos parece ilogico supo-
ner un empohrecimiento del higado en glucdégeno.

Durante la hipertermia, debido a una mayor utilizacién
de glucosa. en los tejidos, el higado incrementaria la secre-
cién de esta sustancia en la corriente sanguinea, disminu-
vendo por consiguiente su reserva de glucogeno (55) y aun
agotandose, como ha sido constatado por Loseke v Guder-
"son (56) en el conejo sometido a fiebre artificial. Segtn
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Kirstein y Bromberg (55) esta sobreproduccion de glucosa
por el higado, excediéndose al consumo, determinaria la mo-
derada hiperglicemia que se observa con frecuencia en los
procesos infecciosos febriles y en la fiebre artificial tera-
péutica.

La anoxemia tendria también una accién glucogenoliti-
ra, a juzgar por la hiperglicemia que ha sido hallada por
Kellaway y Gollhorn y Packer (57) en el gato y conejo ex-
puestos a atmésfera baja en oxigeno, y que ha sido también
observada en la Anemia Permc105a por varios investigado-

res (38), (39), (60).

Ademas, debemos considerar la posibilidad de una alte-
racion de la glucogénesis, ya a partir de los carbohidratos
aportados con la alimentacién o de precursores no carbo-
hidricos.

En algunos casos muy graves de Enfermedad de Ca-
rrion, en fase hemdatica, nosotros hemos observado un apre-
ciable incremento de la glicemia en ayunas, observacién que
también hemos hecho en la Bartonellosis del perro grave,
durante la etapa de anemia severa (61).

En varios perros tiernos, infectados con Bartonella ca-
nis, sacrificados o fallecidos espontaneamente con hipogli-
cemia, hemos hallado cantidades tan pequenas de glucdgeno
heparico, que su determinacién cuantitativa exacta, por los
procedimientos habituales, fué imposible. La prueba de to-
lerancia a la glucosa, realizada en algunos de estos anima-
les, pocos dias antes de su muerte, nos demostrd una dismi-
nucion de la capacidad glucogénica de la célula hepasi-
ca (61). ‘

Siendo al estado normal las tensiones de oxigeno en el
centro del lobulillo heparico mas bajas que en la periferia
(62); cabe pensar que el estado de anoxia que existe en los
enfermos carrionicos y en los animales bartonellosicos, sea
mas intenso en aquella zona v que, ya por una glucogénesis
mas imperfecta o una glucogenolisis mas activa, las células
centrales lleguen a tener un mayor déficit de glucdégeno que
las periféricas. Considerando que el organismo compensa
la escasez de glucogeno erni el higado, movilizando las grasas
de los depodsitos hacia el 6rgano, el menor contenido de glu-
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cégeno en la regién central del lobulillo hepatico determina-
ria mayor afluencia de grasa a esa zona. Luego, una defi-
ciente utilizacién de los acidos grasos acumaulados en las
células centrales o una falta de ella, producida por el ma-
yor grado de anoxia o por un compromiso funcional mas
marcado, debido a esto ultimo, acentuaria la diferencia en
el grado de intensidad de la infiltracién grasosa en ambas
regiones —central y periférica—y tendriamos, como resul-
tado, la infiltracién grasosa central del lobulillo hepditico ob-
servada por todos los que han estudiado la histopatologia de
las Bartonellosis, y que ha sido también sefialada en otros
procesos anoxémicos (63). En efecto, Connor (51) ha su-
gerido que cuando existe un estado de anoxia celular, como
ocurre en la intoxicacion alcohélica o por accién de otros
venenos quimicos, la grasa acumulada en el higado no po-
drig, ser metabolizada, quedando por consiguiente fijada en
las células. Segun Frazer (64), igual fenomeno tendria lu-
gar cuando la célula hepatica es lesionada, pues entonces no
se realizarian los procesos previos de desaturacion y fosfo-
rilizacién de los acidos grasos, necesarios para. su utiliza-
cién, procesos que, como ya hemos sefialado, se efectiian
principalmente en la célula, hepatica (7), (8), (9)-
Teniendo en cuenta que en procescs infecciosos febriles
se ha observado, conjuntamente con la caida del colesterol
total, una disminucién de los acidos grasos to:ales del plas-
ma durante la hipertermia y un regreso a los valcres nor-
males una vez que ésta ha desaparecido (65), (66), tendria
interés establecer qué relacidon existe entre la infeccién a
Bartonella v los acidos grasos del plasma, descartando el fac-
tor anemia. E! caso humano 11 (cuadro N° 8), mostrando
con un grado de anemia ligero un incremento de los acidos
grasos totales después que las Bartorellas desaparecieron de
los hematies circulantes, seria indicativo que también la in-
feccion bartonellésica produce una disminucion de los aci-
dos grasos totales del plasma,. Una sola observaciéon sin em-
hargo no nos permitiria establecer ninguna conclusion al
respecto, pues dicho aumento, durante el inicio de la conva-
lecencia, podria estar ligado a, fenémenos de orden inmuno-
16gico. Pero, no habiendo presentado tal aumento los casos
que remitieron de la anemia grave, sino mas bien una ten-
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dencia a regresar a Ja normalidad, y el hecho tan significa-
tivo que el perro infectado con Bartonella canis, exhibe una
marcada caida del nivel plasmatico de esta sustancia, duran-
te el comienzo del proceso, cuando todavia no existen cam-
bios ostensibles en la cifra globular, nos conduciria a esta-
blecer que la infeccién a Bartonella, determina también una
disminucién en la tasa de acidos grasos torales del plasma y
que en la evolucidon de ella, la anemia y alteraciones de or-
den metabolico, enmascaran dicha variacion conduciendo en
la etapa final a un fenémeno inverso. La anemia como fac-
tor que modifica los, cambios determinados en los lipidos san-
guineos por un proceso infeccioso, ha sido seflalado por
Boyd en el conejo infectado con estreptococo viridans (66) .

Las variaciones en el nivel del colesterol total del plas-
ma en los enfermos carridnicos, como lo ha sefalado Guz-
man Barréon (135), siendo semejantes a las que se presentan
en la evolucién de cualquier otra enfermedad infecciosa, y
habiéndose establecido experimentalmente una correlacion
entre el colesterol sanguineo y los fendmenos inmunitarios
(67), estarian en relacion principalmente con los cambios de
este orden que tienen lugar durante el curso del proceso.
En la Bartonellosis del perro, parece que también las alte-
ractones en la cifra de esta sustancia, guardan relacion prin-
cipalmente con la evolucion del proceso infeccioso. Esto se
observa muy bien en las recidivas v recaidas, tan frecuentes
en la infeccién bartonellésica experimental del perro, como
yva ha sido establecido (4), las cuales van acompafiadas de
una caida en e] nivel de esta sustancia. Pero, en las anemias
clinicas (1), (40), y en algunas experimentales (68), se ha
constatado también una hipocolesterolemia, e igual hallazgo
ha sido hecho por Epstein (69) en relacién con lesién pa-
renquimal del higado. Pudiendo coexistir en la Enfermedad
de Carrién y en la Bartonellosis del perro, en un determina-
do momento de su evolucion, un estado infeccioso, anemia
severa y compromiso hepatico, serta l6gico suponer que se
sumarian sus efectos sobreJel nivel del colesterol total. Sin
embargo, en la practica parece que esto no se cumple, sobre
todo en el perro, como se puede deducir del cuadro 9, el
cual muestra mas bien un incremento del colesterol en 1a
etapa de anemia severa, en la que, como también ha sido
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senialado (4) (6), se observa con irecuencia un compro-
miso anatémico y funcional del hlgado Este incremento del
colesterol al final de la fase de anemizacidén podrig ser re-
lacionado con la disminucién en la intensidad del parasitis-
mo hemartico. En un perro bartonellésico, en el cual el
proceso se habia, estabilizado en un cierto grado de anemia,
con persistencia de los gérmenes en los hematies y baja ci-
fra de colesterol total, dos dosts de 0.15 grs. de neosalvar--
san (4) determinaron, al mismo tiempo que la desaparicion
de los gérmenes, el rapido ascenso de la numeracion globu-
lar y una alza apreciable en la cifra de colesterol v también
en la; de Ics acidos grasos totales (cuadro N° 10).

CUADRO N° 10.

VARIACIONES EN EL NIVEL DE LOS ACIDOS GRASOS TOTALES

Y COLESTEROL TOTAL DEL PLASMA, EN UN PERRO INFEC-

TADO CON BARTONELLA CANIS, DESPUES DE LA ADMINIS-
TRACION DE NEOSALVARSAN.

Eritrocitos | Eritrocitos Acidos gra- | Colesterol
Fecha (miMs por l parasitades sos totales total
| mms3) | (%) (mgs. %) (mgs. %)
; {
26 6—40 2.26 + + 272 i 96
11—7—40 2.07 —+ -+ , 258 | 39
Inyecciones de Neosalvarsan
20—7—40 3.5 | 0 } 206 125

| | | f

Sperry (21), Stoesser (65) y otros, han demostradol
que la caida del colesterol total, durante el periodo febril de
los procesos infecciosos, se debe a una disminucién. de la
fraccidn esterificada. Igual hallazgo han hecho Williams,
Erickson y asociados, respecto a la hipocolesterolemia que
se presenta en las anemias clinicas y experimentales (1),
(40), (68). Segun esto, cabe suponer que la hipocolestero-
lemia ohservada en la Bartonellosis humana y experimen-
tal, sea determinada también por una disminucién del coles-
terol esterificado.
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CONCLUSIONES

En hombres normales de nuestro medio, sujetos con En
fermedad de Carrion y perros infectades con Bartonella
canis, se ha determinado los acidos grasos totales y el co-
lesterol total del plasma; de los resulcados obtenidos es po-
sible deducir las siguientes conclusiones:

1. FEn hombres normales de nuestro medio, la cifra media
de acidos grasos totales del plasma es de 281 mgs % y
la del colesterol total de 137 mgs¥.

2. Las cifras medias de acidos grasos totales y colesterol
total del plasma, obtenidas en sujetos normales de nues
tro medio, son apreciablemente mas bajas que las ha-
lladas, por varios investigadores, en EE. UU. de N. A,,
empleando algunos de ellos los mismos métodos de do-
saje que nosotros.

3. En la Enfermedad de Carrion, la tasa de acidos gra-
sos totales del plasma esti marcadamente elevada en la
etapa de anemia grave. Al comienzo del proceso es
probable que exista una disminucién, como ocurre en
otras infecciones. Durante la recuperacién sanguinea
la tendencia de ella es regresar gl nivel normal.

4. Las variaciones observadas en el colesterol total del
plasma, en la Enfermedad de Carriéon, corresponden a
las ya establecidas por Guzman Barroén.

5. En la Bartonellosis del perro. los cambios en la cifra de
acidos grasos totales del plasma son semejantes a los
que ocurren en la Enfermedad de Carriéon : disminuye
apreciablemente durante el comienzo del proceso, tiene
tendencia a aumentar cuando el grado de anemia se va
haciendo intenso v sobrepasa la cifra normal en la eta-
pa de anemia grave. En la fase de recuperacién san-
guinea, el nivel de acidos grasos se presenta elevado
durante la etapa inicial, luego disminuve progresiva-
mente a medida que la masa globular se reintegra, lle-
cando en algunos casos. a un nivel inferior al nor-
mal, al final de ella.
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I.as alteraciones en el colesterol total que muestran los
perros infectados con Bartonella canis, siendo desde un
punto de vista general semejantes a las que exhiben los
enfermos carridnicos (hipocolesterolemia durante la
fase de anemizacion y normo © hipercolesterolemia du-
rante la fase de recuperacion sanguinea), ofrecen, co-
mo algo particular, que el incremento correspondiente a
la fase de recuperacion suele comenzar antes que ésta
se haya iniciado, cuando todavia existen hematies para-
sitados en la sangre circulante. Este incremento del
colesterol total durante la anemia severa, siendo positi-
va la investigacion de Bartonellas al examen directo,
es posible observarlo aun en animales que mueren en
estas condiciones.

El incremento de los acidos grasos totales del plasma,
hallado en la etapa de anemia grave de la Enfermedad
de Carrion y de la Bartonellosis del perro, seria pro-
ducido, principalmente, por la movilizacion de las gra-
sas de los depositos del cuerpo hacia el higado, como
fenémeno compensador de un déficit de glucogeno en
este 6rgano, déficit que ha sido ¢ waprobado en el perro
infectado con Bartonella canis.

8. La disposicién centrolobulillar de la infiltracion grasosa

(1).

(2)

del higado, observada en la Enfermedad de Carriéon y
en la Bartonellosis de los animales, tendria como posi-
ble mecanismo patogénico, un mayor déficit de gluco-
geno en la region central del lobulillo hepatico y una
menor utilizacion de la grasa que la infiltra, producidos
ambos fendmenos por un grado de anoxia mas intenso
en esa zona.
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