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I. INTRODUCCION

El asma bronquial es un padecimiento en gque se ha registrado un no-
table incremento en la poblacibén pedidtrica de la zona metropolita-
na del valle de México, tanto en consulta cxterna como de hospitali
zacifn. La gran mayorfa de los nifios con este diagnéstico presen--
tan rebeldfas notables al tratamiento con cuadros iterativos, inclu
so de status asmAtico a pesar del gran arscnal médico con que se --
cusnta en una amplia gama de broncodilatadores, antihistam{nicos, -
esteroides y otros como ¢l cromoglicato de sodio, que han represen-

tado un gran avance en ¢l tratamiento de estos pacientes.

A pesar de lo anterior, existec todav{a una gran dificultad para el
control de este padecimiento, principalmente en la poblacién pedif-
trica, pues en 1o que respecta a medicamentos inhalados, no es posi

ble su administracidn en nifios menores de 6 a 7 afios.

Pero, al referirnos al asma bronquial, tenemos que hablar de 2 fac-
tores que inciden en su aparicibn: uno que "predispone" y que co--
rresponde al potencial genético (aspectos hereditarios), y el otro
compuesto por aspectos externos, principalmente de polucibn ambien-

tal, la que se ha prcsentado debido al acelerado desarrcllo de nues



tra ciudad, relacionada con el proceso de industrializacién.

Es por lo anterior que iniciamos este estudio clfnico basados en --
los procedimientos que utiliza el Dr. Maximiliano Rufz Castaiieda, -
conocido sabio mexicano, quien es autor de numerosas publicacioncs

cientificas e inventor de gran cantidad de precedimientos de labora
torio, como sus famosas "Pruebas de Fijacibén en Superficie", para -
el diagnéstico de la ficbre tifoidea, brucelosis y tifo, ademis de
prucbas de urodiagnfstico, nombre introducido por é1 mismo, y que -
se refiere a un procedimiento inmunolégico en el que se utilizan co

mo antigenos sustancias presentes en la orina de los pacientes.

El procedimiento que explicaremos mis adelante con ¢l quE es posi--
ble el diagndstico del sindrome dc Down, amibiasis, fiebre reumiti-
ca, alergias convencionales, parasitosis intestinales, padecimien--
tos mentales, céncer, enfermedades venéreas, toxoplasmosis y fenéme
nos de auto inmunidad, los cuales se encuentran descritos en su li-
bro "Pruecbas Emergentes de Laboratorio" y que nos sirven de base pa
ra el procedimiento terapelitico que utilizaremos el cual denominare
mos "Uroterapia Aut6loga", siguiendo un método idecado por este mis-
mo autor, ademfis de que seguiremos medidas generales de tratamiento

como profilaxia y el uso de los medicamentos usuales para cl asma bron

~



quial, tomando como grupo testigo pacientes con similares caracte--
risticas, en los cuales no se utilizar4d la uroterapia, sino el cm--

plco de vacunas hiposcnsibilizantes convencionales.

A continuacién, pasaremos a definir y explicar el asma bronquial, -
su Fisiopatologia y Etiopatogenia asi como daremos una clasifica---
cién que tomaremos como base para desarrollar los conceptos de nues

tro estudio,



I1. MARCO TEORICO

DEFINICION DEL ASMA BRONQUIAL:

Entendemos por asma bronquial una afeccién que presenta las caracte

ri{sticas siguientes:
1, Disnea espiratoria parox{stica.

2. Roncus y sibilancias extendidas a ambos campos pulmonares con -

prolongacién de la espiracién,

3, Hiperdilatacién de los pulmones con cnfiscma funcional reversi-

ble remitiendo cl ataque.

4. Sin lesiones rudiolégicas, salvo la hiperinflacién, con aplana-

miento de los diafragmas en los casos sin complicaciones.
§. Hiperirritabilidad bronquial con los agentes quimicos y fisicos.
6. Ataques recidivantes de disnea, tos o respiracién estertorosa -
por alergenos especificos, agentes infecciosos, sustancias irri

tantes, perturbaciones emocionales, o ejercicio.

7. Restauracién total o parcial de las funciones normales de¢ los -

pulmones una vez que ha cedido el cuadro.



Con esta definicién podemos eliminar una scrie de cuadros que pre--
sentan semejanza, pero no los consideramos sino como cuadros diferen
ciales; asma cardiaca, traqueomalacia, cuerpo extrafio en bronquio,

mucoviscidosis, enfisema, bronquitis crénica, obstruccién bronquial
intrinseca o extri{nscca tumoral, enfermedad de Shurg-Straus, infil-

trados fugaces, ctc.



ETIOPATOGENIA:

En primer lugar y fundamentalmente estd de acuerdo en considerar a
la herencia como factor predisponente, esto se¢ encuentra principal-
mente en los pacicentes en quicnes existe una histeria familiar de -
atopia, pues se ha obscrvado que existe una relacidn con los antece
dentes heredofamiliares y el tipo e intensidad de las crisis asmdti
cas. Por otra parte, para que ecste gen sc manifieste debe existir

la presencia de factores desencadenantes, los cuales pueden ser, en
el caso del asma extrinseca, ambientales y/o infecciosos; siendo --

més diffcil reconocer cstos factores en el caso del asma intrinscca

Es interesante mencionar que el Dr. Rufz Castaiieda ha encontrado ap
t{genos urinaries especificos para un grupo de pacientes con simila
res caracteristicas bien definidas y a las cuales relacionbé con ge-
nes predisponentes a difcrentes tipos de alergias, siendo de impor-
tancia hacer notar que no habfa reacciones cruzadas de los antige--
nos de estos grupos entre ellos, pero si dentro de los del mismo --
grupo y que por convenicncia le designé a cada antfgeno el nomﬁre -
del paciente del que por primera ve: fué aislado, habiéndose obser-
vado que el grupo mis numerosa fué el llamado tipo "Olimpia™,que se

encuentra on pacientes dc zonas suburbanas y que presentan marcada



contaminacién ambiental. A este grupo pertenecen la mayorfa de los

pacientes con asma bronguial.,

Otro tipo encontrado se denomind "Ivonne", de pacientes provenien--
tes de los literales, yua sea que hayan sido residentes permanentes

o transitorios, los cuales tienden a manifestar reacciones de tipo

dermatolégico.

Se refieren otros 2 grupos de pacientes, los cuales se denominaroen
“"Guadalupe'" y "Claudia", mismos que no definiremos por no ser obje-
to directo de nuestro estudio, pero lo anterior demuestra que exis-
ten poblaciones portadoras de genes claramente definides que presen
tan cuadros de atopia y que pueden ser clasificados dentro de gru--

pos con caracter{sticas similares,



FISIOPATOLOGIA:

Se conoce que en el paciente asmftico existe una hiperirritabilidad
bronquial, pucs el umbral deexcitabilidad a los irritégenos cn cs--
tos pacientes es bajo, y podemos desglozar la hiperirritabilidad en

por lo menos tres aspectos diferentes:

1. La Broncolabilidad; la cual se¢ refiere a la accién preponderan-
te de los mediadores sobre los receptores de la musculatura --

bronquial,

2. Hiperreactividad; donde se mezclan acciones sobre la musculatu-
ra bronquial y sobre los receptores vagales mucosos de las vias

superiores.

3. Reflejo Tus{geno Broncomotor; donde el ecfecto es preponderante-

mente vagal.



MECANISMOS DE LA PRODUCCION DE HIPERIRRITABILIDAD:

Seguiremos aqui en gran parte las consideraciones que hacen c¢n una
amplia visién dcl tema H. Boushey, M. Holtzman, J. Sheller y J. Na
del.

Si tenemos en cucnta la anatomfa del Arbol bronquial (Fig., 1) sur--

gen varias posibilidades de explicar la causa de la hiperirritabili

dad:

a) Los bronquios de los asmiticos estdn estrechamente con relacién’
a los normales. Al nebulizarlo con el irritégeno, sc estrecha
aln mis. Como la resistencia al flujo del aire ecs inversamente
proporcional a la cuarta potencia del radio (ley de Pouissoui-:
1le) pequefios aumentos de la obstruccién cn ¢l asmético produ--
cen efectos muy superiores que en los normales. Por ello, cuan
do quieren hacerse comparaciones vilidas entre grupos de pacien
tes debe tenersc en cuenta que sus valores basales sean aproxi-
madamente warejos. Sin embargo, aunque esc factor sea muy im--
portante, no explica porqué pacientes con asma en remisién adn
después de muchos afios y con perfecta permeabilidad de sus vias
abrens siguen siendo hiperirritables en comparacibédn con 1la po--

blacibén normal.



b)

c)

10,

Por alteracibn de los receptores vagales. ULsta vieja teorfa --
ahora nuevamente de moda se basa especiolmente en 1a accién pre
ventiva de la atropina sobre el efecto de diversos irritégenos,
como el fr{o, ejerciclo, etc. Pero esa accibn es eminentemente
irregular y ademds, usando ¢l hexametonio que anula las termina
ciones postsindpticas vagales que van al bronquio no impide en
general la accién de la metacolina u otros irritégenos. Pero -
aquf como en las demds discusiones todavfa no cstd aclarado to-
talmente y deben hacerse m&s experiencias antes de dar conclu--

siones.

Por alteracién del epitelio bronquial ¢ incluso traqueal, lo --
que rompe las uniones entre las células epiteliales y permite -

la entrada tanto de los alergenos como de los irritégenos hacia

-las capas mis profundas bronquiales, incluso a la capa muscular.

Por ello la hiperirritabilidad aumenta después de 1a virosis, -
por accién del ozono del 50, y otros elementos capaces de le--
sionar la mucosa. Por otro lado las bronquitis crénicas y la
accién del tabaco no suelen presentar hiperirritabilidad o sélo

muy discreta.



d)

el
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Por excesiva funcifn de la musculatura lisa bronquial. Es un -
hallazgo comin en los asmfticos crénicos, ya sea por biopsia o
necropsia, la presencia de una clara hipertrofia de la muscula
tura de Reisseisen, aunque hay discusiones si es una hipertro--
fia o una hiperplasia. De esta mancra, frente a estimulos igua
les el bronquio del asmftico se contrac mucho mds que ¢l normal
bajando netamente ¢l umbral. Pero con esta teorfa no se expli-
ca por cjemplo cl aumento de la reactividad después de una virp
sis o de respirar ozono o N0, y su retrogradacién en un par de

semanas.

Alteracién en la respuesta muscular por disregulacién de la ade
nitlciclasa v el AMP-C v GMP-c. Como es sabido, los ratones son
muy poco sensibles al choque anafiléctico o al cfecto téxico de
la histamina, la acctilcolina, SRL-A y sélo 1o son hasta cierto
grado a la serctonina. Parfentjev descubrié que si el ratén es
inoculado con haemophilus pertussis se hace sensible al choque

anafilfctico y en forma paralela 'a la histamina. Posteriormen-
te sc vio que también se hace muy sensible a muchos otros irri-
tbgenos que a su vez actia también en el hombre. Szentinvanyi

probS que 1la causa fntima de este fenbmeno era cl bloqueo de --
los betareceptores cn la musculatura bronquial y en muchos .-

otros tejidos y drganos. De ahf postuld que en la atepia huma-
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na la lesién bésica era el hipofuncionamiento de la adenilcicla
sa o betarreceptor en las membranas celulares. M4s adelante mo
dific6é un tanto la hipétesis en el sentido que mis que una alte
racién de la adenilciclasa 1a patologfa de fondo es la permuta
cifn de los receptores beta cn receptores alfa tanto en la mus-
culatura bronquial como en otros tejidos o células. En una u -
otra forma, poca duda existe actualmente que una altcracién de

esc tipo existe en los asmdticos v aue coastituye una cla-
ve para la explicaéidn del acceso asmitico. Es enton--
ces fAcil de aceptar que si el AMP-c estd bajo previamente en -
la fibra muscular del asmitico por alteracién de la adenilcicla
sa, ese bronquio reaccionard mds violentamente que cl de un su-
jeto con AMP-c¢ normal. Y lo mismo serfa si es el GMP-c cl que
estd alto por accibén colinérgica. Aunque todo parcce coincidir
en que esta cs la explicacibén mis 16gica, quedan dudas importan
tes. Por un lado no hay mediciones de la adenilciclasa y el --
AMPc muscular o en las células linféticas que se correlacionen

claramente con las variaciones de irritabilidad de individuo a
individuo o en el mismo individuo en diferentes circunstancias.
Por otro lade administrando bloqueadores beta a animales o en -
seres humanos se demuestra accidén sobre los bronquios sometidos
al choque inmunolégico pero no aumentos claros en la irritabili

dad, Lo mismo ocurrc con la accién de los corticoides.
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Con lo anterior, hemos expuesto el mecanismo por el cual pueden ser
explicadas las crisis del asma bronquial y es actuande sobre cada -
uno de los puntos antes mencionados, con medidas espec{ficas con --

1os que podemos modular este fenbmeno.
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I11. CLASIFICACION

Como es sabido, una clasificacibn correcta de una enfermedad o de -
un sindrome es de ayuda inestimable para su ulterior tratamiento, -

meta final y decisiva de la tarea médica.

Durante muchos afios se siguié la clasificacién americana que divide

los casos de asma bronquial en dos grandes grupos:

Asma extrinseca

Asma intrf{nseca

Como es bien conocido, asma extrinseca es la producida por alerge--
nos externos bien caracterizados o por presentar varias pruebas cu-

tdneas claramente positivas.

Asma intrinseca es aquella que no presenta las caracter{sticas de -

la anterior,

Pero sin desconocer la validez de esta divisibn, sc cree que a tra-
vés de los afios ha demostrado ser excesivamente sumaria, pues como

en muchos otros terrenos de la biologfa o de la fisica, después de
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una simplificacién unificadora, los nuevos conocimientos obligan a
sobrepasar éstas y poner de relieve las complejidades que se escon-

den detrds, por lo que se propone la siguiente clasificacién:
ASMA BRONQUIAL

INMUNOLOGICAS (basada en la clasificacién de Gell y Coombs).
Forma I) INMEDIATAS O ATOPICAS.
A.- Mediadas por cl IgE. Con bajo AMP-c
a) Precedida por eccema
b) Precedida por rinitis
c) Irritativa-inflamatoria
d) Monoectiolégica
B.- Mcdiada por 1gG citof{lica
C.- Biffsica (inmediata vy tardf{a)
Por exceso de IgE
Por IgG

Por factor mastocitico lecucocitario

Forma I1) CITOTOXICA O AUTOINMUNE.
A.- Anticuerpos autoinmunes contra tejidos

B.- Anticuerpos autoinmunes contra beta-receptores
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Porma III) POR COMPLEJOS INMUNES TIPO ARTHUS.
A.- Alveolitis intersticial por alergenos exbgenos {(en
ocasiones combinadas con las formas I y 1V)
B.- Asma de aparicidén diferida, mediada por complejos

I1gE o IgG

Forma IV) MEDIADAS POR CELULAS,
A.- Precedidas por infecciones a repeticién (sino-farin-
go-bronquiales)

B.- Mixto en la forma I sin infecciones bacterianas.

NO INMUNOLOGICAS
1. PSICOGENETICAS.
PURAS (muy poco comunes)

SUPERPUESTAS A LAS FORMAS INMUNOLOGICAS (muy comunes}

2. POR ASPIRINA Y ANTIINFLAMATORIOS (probable falla en el mecanis-
mo de las prostaglandinas)
PURAS (muy poco comunes)

MIXTAS (con las formas inmunolégicas, mas freccuentes)

3. POR EL EJERCICIO, LA RISA Y EL SUERO (probablcmente colinérgi--

cas)
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PURAS (poco frecuentes)

MIXTAS (muy frecuentes)

4. POR EXCITANTES EXTERNOS FRIO, GASES, OLORES FUERTES (excitacién
irritativa de los receptores bronquiales)
PURAS (muy poco frecuentes)
MIXTAS (muy frecuentes)

5. PREMENSTRUALES (de mecanismo desconocido)
PURAS (poco frecuentes)
MIXTAS (muy frecuentes)

|
|
1
|
‘
|
i
‘
{
x
|

: 6.  CON AURAS PREASMATICAS (disrritmia cortical difusa en el E.E.G.)
7. EPIDEMICAS (factores meteoroldgicos con polutantes)

8.  PRECIPITADA POR CIERTAS DROGAS (betabloquecadores)

9. DESENCADENADA POR VIRUS DEL ARBOL RESPIRATORIO

INMUNOLOGICAS:

En este grupo s¢  colocan aquelloes casos que de acuerdo con los

conocimientes actuales, pucden considerarse razonablemente que tie-
nen una base inmunolégica en su mecanismo fisiopatolégico. Con fi-
nes de ordenamiento didictico se ha seguido la clasificacién de los

cuadros inmunolégicos de Gell y Coombs.
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FORMA I.

Asma at6pica. Este nombre es un retorno a la primitiva idea de Co-
ca de la atopia o afeccibn exclusiva del hombre, producida solamen-
tec por alergenos que penetran por las vias naturales del organismo,
mediados por un anticuerpo peculiar que solo existe en el ser huma-
no y con una carga hereditaria como factor predominante, Ahora se

sabe que el Ac caracteristico del atbépico cs la IgE y que esta in-
munoglobulina es la responsable de la reaccién atépica. Actualmen-
te se puede sensibilizar a los animales a los alergenos clésicos, -
pero con dificultad contrastando con la facilidad que puedc hacerse
con ¢l grupo humano, quedando de relieve la influencia genética que
en ¢l atépico toma un lugar primordial en su afeccifén. Hoy se --
sefiala como asma atfpica aquella que se acompafia de una serie de -
particularidades: intensa influencia de la predisposicibén hercdita-
ria, es producida por alergenos de muy débil poder antigénico, pre-
sentes géneralmente en cantidad Infima en el medio ambiente del pa
ciente y que, por regla general, lo alcanza por vias naturales res-
piratorias o digestivas, aparcce en menores de 10 aflos en el 35% y
en los mayores de esa edad en ¢l 653, y sola o en combinacién con -
otras formas mencionadas mds adelante es la mds comln de asna bron-
quial, especialmente en combinacién con la forma IV con alergia de

infeccién, representan el 95% de los pacientes que se ven en la c1f
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nica cotidiana. Ademis se ahaden otros atributos: eosinofilia en -
sangre y esputos en alrededor del 60% de los casos, IgE elevada on
sangre en el 75%, y bajo AMPc en la gran mayoria, tanto en tejido -
pulmonar como cn los linfocitos. También es remarcable la gran in-
fluencia de los problemas psicégenos sobre el desencadenamiento de

los sintomas asmiticos en esta categoria de pacientes. Dentro de -
la forma atépica sc distinguen algunos rasgos diferenciales:

a.~ Comienza como cccema himedo en la luctancia, seguida luego por
asma con desaparicién o no decl eccema, puede proseguir y transfor--
marse en Prlrigo de Besnier por el rascado, especialmente en pliegues
de codos y rodillas, con lesiones peribucales. Segfin Wicner se de-
berfa a que estos pacientes presentan el gen alérgico en forma homg
cigota y, por lo tanto, tienen antecedentes abundantes de caricter

alérgico en amhas ramas familiares, Las caracter{sticas de¢ esta --
forma de asma son: prcsentacién precoz antes de los 2 afios de edad

e inclusive en la lactancia. Ausencia de factor desencadenante en

el primer acceso de asma, presentacién de los accesos en cualquier

época del afio y en cualquier lugar geogrdfico sin incidencia de los
factores meteorolégicos, psiquicos, etc. Respuesta favorable al --
tratamiento de desensibilizacién inmunoalérgica, hecho durante tiem

po prolongado.
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b.- Precedida de rinitis. Esta aparcce generalmente después de --
los 2 afios, pudiendo ocurrir también e¢n la adolescencia, en la edad
adulta o en la ancianidad. Después de varios meses o afios de rini-
tis, apareccen accesos de asma, a veces desencadenados por el frio -
con una infeccién bronquial y otras espontdneamente. De acuerdo --
con Wiener, serian pacientes que tiene un sélo gen alérgico, son he
terocigotas. Por eso ticnen menor correlacién de herencia alérgica
y generalmente en una sola rama familiar. Las caracterfsticas son:
rinitis contfnua pricticamente anual. Accesos intermitentes de as-
ma empeorando con los cambios de estacibn y cafdas bruscas de tempe
ratura. Ausencia de otras formas de alergia en piel. EIl tratamien
to inmuno-alérgico produce remisién de los sintomas asmAticos des--
pués de unos.mescs o un par de afios pero la rinitis es mis rebelde

y puede prolongarse mucho mis ticmpo.

c.- Forma irritativa-inflamatoria. Se ha observado en nifios que -
nunca habfan presentado sfntomas rino-traqueo-bronquiales, después

de una virosis broncopulmonar, de una coqueluche, o de un sarampién,
quedan con una tos seca, y a las pocas semanas, esa Simple tos se -
acompafia de sibilancias con accesos asmiticos francos. También se
refieren casos documentados en la litcratura donde soldados de la -
la. Guerra Mundial que sufrieron los gases téxicos quedaban luego -

asmiticos. Sc cree también que a csa forma corresponden los bien -
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conocidos casos post-amigdalectomfa. A todo este grupo se le ha de
nominado irritativo-inflamatorio. En un principio se crefa que no
eran alérgicos, pero posteriormente se reconocid que la mayorfa de
estos pacientes transcurrido el tiempo padecfan también de rinitis

de tipo alérgico. Es por ello que actualmente se cree que son pa--
cientes heterocigotos alérgicos semejantes al grupo b. Este asma

irritativo-inflamatorio presenta algunas caracter{sticas: pocos an

tecedentes familiares y personales, accesos muy intensos cn otofio y
en primavera y mis leves en el resto del afio aunque casi continuos,
aumentan mis no se desencadenan con la risa, la tos y el ejercicio;
muy sensibles a los olores fuertes, factores psicogénicos y cambios
de temperatura, peor de noche, responden poco a los beta-estimulan-
tes y necesitan con frecuencia corticoesteroides por largo tiempo.

La desensibilizacién inmunoespec{fica mejora poco o nccesita plazos

mayores que cn los casos anteriores.

d.- Asma monoctiolfgica. Los pacientes incluidos en este grupo --
son representantes t{picos del "asma exégénn" de la clasificacién -
norteamericana con alergenos externos fécilmente reconocidos e IgE

especifica para esos alergenos, Presentan herencia alérgica fami--
liar y antecedentes alérgicos personales variables, desde muy inten
sos hasta poco notables. Su particularidad reside en el hecho " de -

que es producida por un solo alergeno, cuya investigacién se hace -
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por la anamnesis con cierta facilidad y se corrobora en la cnorme -
mayorfa de los casos con las prucbas cutdneas y el RAST. Entre --
ellas estd el asma polfnica,{que por otra parte es ti{picamente -
atdpica en la opinién de¢ Coca), los asmiticos laborales (por polvos
de harina de trigo, los textiles, los obreros de ia madera, del pa-
pel, etc.), los provocados por alimento o por una droga. Estos ca-
sos, pues, se diferencfan por algunas particularidades: no son in--
fluenciados por las estaciones del afio o el cambio de la temperatu-
ra y muy poco por problemas emocionales. Pero la diferencia princi
pal con las formas a.-, b.- y c.- reside en la evolucifn y en el --
tratamicnte. Salvo el asma-polfnico, los demids no requicren trata-
miento desensibilizante y la desaparicién total de los sfintomas se

produce apenas se-aleja al paciente de su alergeno {supresién de --

alimentos o medicamentos, cambio de trabajo, ctc.).

FORMA I CON IgE.

Entre los pacientes asmiticos que aparentan pertenecer tipicamente
al grupo anterior, un grupo importante de los mismos (25%), tiene --
IgE baja, inclusive IgE especifica medida por el RAST. También 1lla
ma la atencién que, mientras la mayorfa de los nifios asmiticos res-
ponden favorablemente al cromoglicato disédico, algunos no lo hacen.

Experiencias recientes parccen demostrar que mientras suero de los
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pacientes con IgE se transmite a la piel de ciertos monos producien
do una veaccibn pasiva a las 24 horas (que puede mantenerse por lar
go tiempo: un mes), algunos de estos pacicntes con IgE baja y resis
tentes al cromoglicato, presentan una IgG que, en contra de lo cono
cido hasta ahora, es capaz de producir también transmisién pasiva -
en los monos; ¢s decir, que tienen la capacidad de ser citofilicas
para ¢l mastocito como clisicamentc se conocfa en los cobayos. La
diferencia de ecsta IgG citofflica con la IgE habitual es que sblo -
puede sensibilizar por corto tiempo (hords). lo que lo asemeja tam-
bien al anticuerpo citofflico IgG del cobayo. Estas experiencias -
pareceria que permiten diferenciar del conjunto de los pacientes as
miticos ur grupo cspeciul e inclusive, como observa Freedman prede-
cir los casos que serhn buenos reactores del c¢vomoglicato y los que
no lo son. Sc porne a consideracién si no estaran comprendidos
en e¢ste grupo especial 1los pacientes que no responden a la
vacunacién inmunodesensibilizante puesto que clla va dirigida a
la formacidn de IgE protcctora y a la disminucién de I1gE, TIncluso
en estos pacientes, la vacunacibn podria ser contraproducente y pro
ducir empeoramiento, lo que se comprobd a veces, [l interés de es-
tos hechos e¢s pues obvio. Pero hasta ahora los casos descritos son
muy pocos para tener una idea clara de su valor, lo cual es debido
a las dificultades técgnicas, El uso de pruebas "in vivo" o "in vi-

tro" mis sencillas, podrd dar préximamente, informaciones muy im-
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portantes para el manejo clinico de esos asmiticos.
FORMA T BIFASICA:

En muchos pacientes con asma Tipe I indudable, por ejemplo en enfer
mos con asma polfnica o por polvo de habitacibén y ademds con IgE --
elevada se observa que la inyeccién I1.D. del alergeno se traduce en
la pépula inmediata tal como sc esperaba. DPero luego, rcaparece de
6 a 20 horas después. Paralelamente, la provocacibn experimental -
mediante nebulizaciones c¢on el alergeno produce un acceso inmediato
y otro varias horas después, a veces mucho mds importante que el --
primero. Este tipo de asma, al parecer producido en presencia de -
altas cantidades d¢ IgE, responde generalmente bien a el cromogli--
cato cn sus dos fases, bicn a los beta-estimulantes en la ctapa pre
coz y a los corticoides en la etapa tardfa. En otros pacientes 1la
causa de los accesos bifdsicos podrfa ser la presencia de IgE no ho
mocitotrépica, formando complejos. Se hablard sobre esto mis ade--

lante.

Ultimamente sc investigd intensivamente una nueva causa del asma bi
fdsica. Se encontrd que el mastocito scemsibilizado, ademis de libe
rar los mediadores quimicos clésicos causantes de la contraccibn --

muscular lisa y de la dilatacién de los precapilares as{ como cl --
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factor de atraccién de eosinéfiles, libera también en presencia del
antfgeno un FACTOR LEUCOTACTICO que pucde desarsc en la sangre de -
los asmfiticos minutos después del contacto con el alergeno v cuya -
presencia se sigue detectando 24 6 28 horas después de esa dnica --

provocacién,

El factor leucotdictico atrae leucocitos y otros clementos a las pa-
redes de los bronquios que de este modo presentan anatomopatolégica
mente el aspecto de la inflamacién cldsica no alérgica. Pero a su
vez, esta inflamacidn, por la liberacién de las cnzimas leucocita--
rias, produce una contraccién tardfa de los bronquios,a veces de ma
vor envergadura que el acceso preco:, resistente a la accibn del --
cromoglicato, con respuesta pobre a los beta-estimulantes. Ultima-
mente sc ha mencionado 1a posibilidad deanular la reaccién tardia -
Je¢ estos pacientes con ¢l uso de antihistamfnicos lll y “2 simulth--

neamente.
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FORMA 11
Citotéxica o Autoinmune:

La observacién de un grupo de asmiticos cuyos sfntomas suelen empe--
zar en la edad adulta o ya en la ancianidad; que tiemen como caracte
risticas ser progresivas y rebeldes a toda teraneGtica (Jiménez Dfaz)
hizo sospechar que hubicralfactores autoinmunes condicionando este -
cuadro. Hace muchos afios Mendez en Brasil, investigd 1a posibilidad
de que existieran autoanticuerpos contra factores especificos en el
esputo del asmitico, sin llegar a conclusiones precisas. Por esa -
misma época, Quintecro Fossas afirmé haber encontrado en una seric de
asmiticos irreductibles con sinusitis concomitantes, autoanticuerpos
contra la mucosa sinusal. Tampoco cste trabaje tuvo corroboracidén -
posterior, Con el tiempo hubo etras tentativas buscande anticucrpos
antipulmbén. Recientemente Turner Warwick y Aslan hallaron mediante
inmunofluorescencia que en un grupo de asmiticos no extrfnsccos, el
21% presentaba anticuerpos contra la musculatura lisa, lo que se -
podfa demostrar claramentc en cortes de estémago de rata (intcrcspg
cies). Posteriormente Ochling y colaboradores obtuvieren los misros resulty
dos en el 19% de los casos, También hallaron estos anticueroos en -
el 25% de las bronquitis crénicas. Los t{tulos para la reaccidén de
inmunofluorescencia eran mis altos cuanto mis corticoides dependien-
te era cl enfermo asmitico, Por otro lado, y hace muy poco tiemno,

C.M.Frazer y colaboradores encontraron autoanticuerpos contra los receptores
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betandrcnérgicos cn dos asmdticos y en uno con rinitis. La incuba--
cién de los sueros de c¢stos cnfermos en concentraciones diversas con
membranas celulares de diferentes especies animales, demuestra que -
en éstas se produjo una disminucién importante de los beta-recepto--
res cuando se les estudid con un beta-hloqueante marcado con tritio.
Esa Jdisminucién es proporcional a la Jilucibn de los sueros. En cam
bio estos anticucrpos no tienmen accibn contra los beta-veceptores --
cavdfacos. Si este trabajo recibe confirmacibén, se abre un amplisi-

mo campo al entendimicnto de la fisiopatologfa del asma.
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FORMA III
Por complejos Ag-Ac

A) Alveolitis intersticial por alergenos exégenos

Esta forma conocida desdc hace tiempo, s6lo pudo estudiarse correcta
mente, cuando Pepys demostrd ciertos fendmenos inmunolégicos caracte
risticos en ecsta afeccibén. Estos pacientes sc caracterizan clfinica-
mente por manifestar en presencia del alergeno, un cuadro de disnca

con sibilancias escasas, rales himedos y estertores, ficbre, decai--
miento general y leucocitosis. En cl cxamen radiolégico se¢ observa

‘un aspecto algodonado, especialmente hacia los vértices. Todos es--
tos sintomas remiten una vez alejado al enfermo de su alergeno espe-
c{fico. Pero si ello tarda Jemasiado, ¢l proceso sc hace crénico, -
la disnca es permanente, genevalmente sin sibilancias v, radiolégicg
mente sc observan bandas de esclerosis, cspecialmente en los vérti--
ces, que, al entrecruzarse dejan un aspecto de panal de abejas. La -
espirograffa indica insuficiencia respiratoria de tipo restrictivo.

Como sc ve, cstos enfermos ticnen un problema de su aparato respira-
torio que no ¢s obstructivo propiamente dicho, con alteraciones im--
portantes y lesiones radiolépicas. No se parcce, por lo tanto, a --
ninguna de las otras formas de asma descritas hasta ahora ni a las -
que se describen mds adelante v no responden a la definicién de as-
ma bronquial dada al principio. Probablemente, con el ticmpo -

esta forma serd separada de los cuadros de asma y colocada junto al
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cede luego para reaparecer varias horas después (reaccibn dual). Es
por ello que actualmente sc admite como lo hace Cheling que si bien
esta alveolitis es producida primordialmente por complejos inmuncs -
intervienc también a menudo un mecanismo de Tipo I y probablemente -
también de Tipo IV. En cuanto a los alergenos responsahles en un --
primer momento se atribuyé a ciertos hongos que cran respirades por
el paciente en cantidades considerables, muy por encima de las con--
centraciones del polen, polvo de habitacibn y epitelios de los autég
ticos alérgicos. Peroc pronto se vio ocuc no eran solamente hongos --
(Thermoactinomyces V,M. Phacni, Aspergillius, Penicillium, Alterna--
rias, etc.), sino también otros materiales biolfgicos como las deyveg
ciones de palomas y otras aves, el poelve de hipbfisis de use en 1a -
diabetes insfpida. La resina del arco en un violinista, ectc. Y dl-
timamente, también se cstudiaron casos de alveolitis producidas en -
obreros de la industria por sales de platino, niquel, alfumetil-dopa,
diisocianato de tolueno, etcf, respirados en su lugar de trabajo. be
modo que el cuadro de la alveolitis intersticial para alergenos ox--
ternos reducido al principio al estudio del PULMON DEL GRANJERO y su
ant{geno espec{fico el Thermoactynomices, actualmente se amplfo ex--
traordinariamente. De todas maneras, no debe olvidarse que cn el --
conjunto de las disneas crénicas es s6lo un pequeiio porcentaje de ca

sos excepcienales.
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B) Complejo Ag-Ac en pacientes asmiticos. Asma mediata.

Al hablar de 1a Forma I se refiere a numeroses casos de enfermos as
miticos que presentaban asma dual (inmediata y mediata) o asma dife
rida solamente, después de la provocacién con alergenos tipicos -
(polen, polvo habitacional, dermatofagoides, ctc.)} de los asmas exd
genos de la clasificacién americana. En esc capftulo se hace notar
que puede haber varias explicaciones para esc hecho, come ser um ex
ceso de IgG. Otra explicacién scrfa 1a presencia de complejos Ag--
Ac circulantes o sea IgG o IgM. Los datos son hasta ahora escasos

Y & veces bontradictorios. Algunes autores encontraron complejos -
circulantes en los asmfiticos, mientras que otros obtuvieron resultyg
dos negativos. Por lo tanto, aungue en algunas biopsias y necrop--
sias sc encontraren deplsitos de Ig6 e IgM com complemento en los -
pequefios bronquios mediante inmunofluorescencia se necesitan datos

completos antes de poder decidir acerca de esta forma de asma bron-

quial.



TIPO IV
Mediadas por células

A) Frecuentemente se presenta a la consulta un nifie con las siguien
tes caracteristicas: entre la lactancia y los 3 o 4 afios presenta -
cuadros a repeticién del bronquitis con hiprepirexia en otoflo ¢ in--
vierno. Durante el curso de uno dec esos cuadros infecciosos se agre
ga disnea intensa y se auscultan sibilancias bilaterales. Si es un
lactante, el pediatra lo califica de bronquiolitis, si es mayorcito,
de bronquitis aguda. En este caso se le administra antibifticos y -
en pocas horas, todo pasa. Algunas semanas despubs repite el cuadro
de bronquitis, disnea con sibilancias y temperatura. Nueva adminis-
tracién de antibibticos y remisién. Poco después de algunos cpiso--
dios similares, el nifio se despierta de imnroviso de madrugada con -
fatiga pero sin fiebre y a veces sin bronquitis catarral. E1 proce-
so puede seguir durante muchos afios en la misma forma que, con el -
cuadro en pleno, se encuentra en un nifio con pocos antecedentes fami
liares o personales de alergia, que tienc acceso solamente cn otoiio-
invierno, con o sin fiebre y genmeralmente rinitis mucopurulenta, bfonquitis con
tos y expectoracién mucosa o muco-purulenta en los intervalos de los accesos. El
estudio radiogréfico revela a menudo una sinusopatfa importante, es-
pecialmente en los senos maxilares, micntras que en el térax sc en--

cuentra solamente un aumento de la trama broncopulmonar, algo mis --
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acentuada que en ¢l resto de los nifios asmfiticos. La mejorfa de los
accesos, a menudo no es completa si no se agrega simultdncamente an-
tibiéticos y es frecuente la cafda en mal asmitico, especialmente en
otoflo, El tratamiento con autovacunas sinofaringo-bronquiales y con
vacunas "sotck" simultdneamente, con maniobras de Proetz, y antibié-
ticos suele hacer remitir los sintomas de estos pacientes en forma -

satisfactoria en dos o tres afios.

B) [Ln un grupe importante de pacientes asmfticos Tipo I, al haccrle
las testificaciones se encuentran reacciones positivas a las 48 ho--
ras a bacterias catarrales o a intestinales o a ambas a la vez y tam
bién CAndida, cstos enfermos no suclen tener sinusitis, infeccién --
del frbol respiratorio a repeticién y no mejoran totalmente en vera-
no aunque cmpeoran en otofio. A estc grupo se le considera comp ---
alergia mixta a inhalantes hongos y bacterias. En un trabajo hecho

en equipo por varios alergistas argentinos encabezados por el Dr. He
rraiz Ballesteros se llegdé a la conclusién que el asma por alergenos
exbgenos representa el 20% del total (al menos en la ciudad de Bue--
nos Aires), el asma bacteriana con bronquitis y sino-faringitis, el

32% y la forma mixta por inhalantes hongos y bacterias, el 46%. Cue
va en México, 1lega a una conclusifén semejante. De manera que la --
forma I por s{ sola o asociada a la bacteriana, constituye en esa es

tadistica el 96% del total de los asmAticos y son por lo tanto, los
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pacientes predominantes en toda consulta previa u hospitalaria. Jun
to con el asma por infeccibn bacteriana, represcntan el 98% de los -
casos. El porcentaje restante, una infima minorfa estd constituide

por las alveolitis intersticiales por alergenos extrinsecos y por al
gunas formas no inmunolégicas que sc detallan en el capf{tulo siguien

te.

El problema doctrinario es intentar clasificar este tipo dc asma, --
puesto que alin se discute si existe el asma por sensibilizacibn bac-
teriana. En cfecto, los alergistas americanos y escandinaves niegan
1a existencia de un asma bacteriano, as! como la eficacia del trata-
miento inmunodesensibilizante. En cambio en la Argentina, Espafia, -
Francia y otros pafses sc la acepta ampliamente y la aplicacién si--
multdner de vacunas de inhalantes, hongos y gérmenes bacterianos, es
un hecho corriente. iSon realmente especfficas estas vacunas bacteria
nas? Ademfis de la opinidn a menudo subjctiva de los alergistas que

emplean estas vacunas y que consideran que hay una mejorfa clfnica -
de sus pacientes corroborada por estudios realizados en Centros --
Alergol8gicos importantes, cxisten también dos hechos que pucden --

orientar a ese respecto,

1. Todos 1los especialistas que usan las vacunas bacterianas observa-

ron a menudo que pacientes que rccibieron una dosis excesiva (dosis
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desencadenante) presentan una oxacerbacién de sus sftomas nasales y
bronquiales, a veces muy intensas y en ocasiones peligrosas. Es ca
racter{stico de esta exacerbacién que se presenta entre las 22 y 18
horas de la aplicacién de vacunas por via §.C. Aplicando placebos,

no sc reproduce csa exacerbacién.

2. Jorge Bacigaluppi y col. combiné las pruebas intradérmicas a bagc
terias con la prucba de provocacién mediante dosis altas de esas -
mismas bacterias. Tomando el grupo dc asmiticos positivos a ambas

pruebas, pudo demostrar en forma muy clara quc se puede obtener[F
positivo con los lecucocitos de csos pacientes, en presencia de la -
bacteria espec{fica, En cambio, eran negativas cn todos los casos
testigos. Aunque es verdad que los Linfocitos B pueden liberar en
ocasiones, productos con propicdades similares al MIF, éste en gene
ral, se produce por los Linfocitos T. Por lo tanto, la presencia -
simult4nea en los mismos pacientes asmdticos de prueba intradérmica
positivas a las 48 horas y el MIF positivo al mismo ant{geno bacte-
riano, autoriza a considerar que estos casos de asma son mediados -
por el Linfocito T, o sea del grupo 1V, solos o combinados con el -
grupo I. ;Cémo puede ser que una scnsibilizacién Tipo IV brovoque -
los sintomas de la rinitis y el asma, con contraccién del mésculo -
liso, edema de las mucosas ¢ hinersecrecibn mucosa? Podrfa expli--

carse de varias mancras. La mds sencilla cs recurrir a los traba--
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jos de Girar y Cuecvas que encontraron que los Linfocites T pueden --
producir un factor de degranulacién de los mastocitos B.D.F. (Baso--

phil Degranulation Factor) con liberacién de histamina y SRL-a.
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NO INMUNOLOGICAS:

En esta segunda parte de la clasificacién, se han colocado las for--
mas de asma en las que no parece existir un mecanismo fisiopatolégi-
co de tipo inmunolégice. Sin embargo, se debe hacer notar que todas
¢llas, por lo menos en parte, Sc observan en pacientes que presentan
asma Tipo I al Tipo IV. Por ello, quizd serfs mcjor llamarla: asma
probablemente no inmunolégica o factores no inmunoldgicos capaces de

desencadenar accesos asmfiticos en enfermos con asma inmunolégica.

1. Psicogénicos:

La importancia de los factores psicogénicos es ampliamente conccida
y fuera de discusién come producteres de accesos, va sca por simples
paroxismos de c8lera, temor, excitacidn preescolar, celos a los her
manos, ectc., o bien por problemas mis profundos del incomsciente. E!
aspecto mds importante de esta patogenia y que ha gencrado largas vy
repetidas discusiones, es saber si constituyen una etiologia 'perse"
come consideran muchos clinicos, y pediatras, o son factores desenca

denantes en pacientes ya condicionadas a su enfermedad. Gran mayoria

de los enfermos presentan:
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a) antecedentes alérgicos familiares o personales. Es diffcil conce
bir porqué un nifio tiene asma por causas psicolégicas y tuvieron tam
bién la misma enfermedad sus padres y abuelos, alin en los casos de -
no convivencia en el mismo hogar. Por otra parte, si el asma fuera

un llanto reprimido o algo semcjante, es diffcil explicar sus rela--
ciones con el eccema y la urticaria que coexiste a menudo en ¢l mis-

mo paciente.

b) Un porcentaje importante de los asmfticos tienc cosinefilia en la
sangre y cn ¢l esputo (bastante altas), la IgE suele estar alta y el
AMP-c suele estar bajo. Se sabe, al menos por ahora, de qué mane

ra los factores psiquicos pueden influir en esos parimetros,

¢) La mayorfa de los pacicntes empeora en otofio y primavera. Es f4-
cil explicar esto en el otofio, atribuyéndole al comienzo de las -
clases, la finalizacién de la vacaciones, etc. Pero es mis diffcil

explicar las recafdas en primavera.

d) Estudios efectuados en Argentina demuestran que en Buenos Aires,
en ciertos dfas claves, una gran cantidad de asmfticos presentan ac-
cesos simultineamente, al parecer ltigados a factores de temperatura

ambiental.

e) Muy pocas veces se puede detener un acceso asmitico intenso con -
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diazepdxides u otros sedantes similares y, por el contrario, su uso
excesivo es peligroso para el paciente. En cambio 1a mayorf{a de los
accesos ceden casi instantdncamente con dosis adecuadas de corticoi-
des parenterales, pese a que no son sedantes, sino que por el contra
rio, pueden alcanzar a producir excitacién o aln psicosis. Actual--
mente parcce comprobado que los corticoides act@lan por transforma---

cibn de los receptores alfa-adrenérgicos de los bronquios, en beta--

adrenérgicos.

Por cllo se cree que, siendo el asmfitico un sujeto con gran irritabi
lidad de su sistema bronquial, el factor psicogénico es un irritan-

te mis capaz de desencadenar accesos en nifios condicionados genética

mente.

Sin embargo, no sc tiene seguridad absoluta que on ciertos pacientes -
con IgE baja, sin eosinofilia y sin reclacién estacional, pocos ante-
cedentes alérgicos, su asma pudiera ser de origen psicogénico en for
ma predominante: por lo cual sc coloca a la psicogénesis entre las -
formas posibles de causas no inmunolégicas pero haciendo la salvedad,

de que en 1a mayorfa Je los casos s6lo actfia como desencadenante.

2. Por aspirina y antiinflamatorios. Por aditivos, colorantes de --

alimentos.
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Hace muchos afios Cooke 1lamé la atencién sobre una triada caracterfs
tica en ciertos asmiticos,csnecialmente en mujeres, en adultos y en

ancianos: sinusopatia maxilar doble productiva, poliposis nasal y dg
sencadenamiento de accesos de asma grave, a veces mortales, por in--
gestibén de aspirina. A través del tiempo se pudo profundizar el cua

dro comprobdndose:

a) EBsc cempcoramiento asmitico, no sélo era producido por la aspirina,
sino también por otros productos antiinflamatorios como la indometa-
cina, el diclofenat, el napoxan, el mefendmico, el paracetamol, etc.,
¢ inclusive por aditivos colorantes de los alimentos (especialmente

la tartrazina).

b) Habfa numerosos casos de reaccién asmdtica a estos productos, e¢s-
pecialmente a la aspirina, sin presencia de sinusopat{a ni p6lipos -

nasales.

c) Podfa presentarse también en los nifios. Ya Cooke negb que esta

reaccién a la asnirina fuera de origen alérgico, El hecho de que en
el mismo paciente pueda obtenerse la reaccién asmfitica con una am---
plia variedad de productosbquimicamentc diferentes, parece confirmar

lo.

Es por eso que sc investigaron otras causas no alérgicas y hubo, en
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tal sentido, hallazgos importantes en los (ltimos afios que parece--
rian sefialar que cstos pacientes tiemen un trastorno cn el metabolis
mo de las Prostaglandinas {icongénito? iadquirido?) de tal manera --
que, en presencia de los antiinflamatorios o los colorantes, se acumu
lan PGF-2 alfa con espasmo bronquial, lo m4s interesante de esc tra-
bajo es que el trastorno enzimitico del metabolismo de las PG sigue

una via paralela a la accién de las mismas en ¢l asma del enfermo: -
primero las aspirinas, segunda la indometacina,.tercero los mefenimi
cos, cuarto cl paracctamol, etc. Estos resultados deberfan ser co--

rroborados antes de ser aceptados definitivamente.
5. DPor excitantes externos, frio, gases, olores fuertes,

Es sabido que los asmfticos presentan una irritabilidad exacerbada -
de su Arbol respiratorio. Desde los trabajos de Tiffenncau hacia -
1965, se sabe que el umbral de excitacién a variados agentes quimi--
cos (acetilcolina,metilcolina, histamina, fcido cf{trico, ctc) admi-
nistrados en nebulizaciones a concentraciones crecientes es bajo en
los asmiticos y csa disminucién estd proporcionada a la frecuencia y
seriedad de los accesos que presentan. Del mismo modo se constatd -
con freccuencia, la aparicién y recrudecimicnto de los accesos al pa-
sar de un ambiente cAlido a uno frfo e, igualmente, cuando la tempe

ratura media de la estacidén cac mbs de 3° de lo que corresponde a
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esc momento. Los pases y olores fuertes, son también caracter{sti--
cos en esc sentido,en especial los téxicos empleados contra los in--
scctos, tanto domésticos como en la agricultura., Un olor que fre---
cuentemente produce accesos asmfticos en sujetos predispuestos {rini
tis ulérgica) o exacerbacibn en sujetos asmfticos, es el olor de 1z
pintura sintética. Por cllo es aconsejable que csas personas dejen

Su casa una semina, cuando procedan a pintarla.

4. Premenstruales.

De todas las varicdades de asma, csta es una de las mis curiosas y -
diffciles de entender. Desde hace mucho tiempo, las mismas pacien--
tes habfan advertido a sus médicos sobre la aparicién o el recrudeci
miento, no sélo de sus sintomas asmdticos, sino también dec urticaria,

eccema, jaquecas, etc., con relacién a los periodos menstruales

Zondek y Bembérg practicaron prucbas a un grupe de estas mujeres con estrégenos, -
con progesterona y con hormonas hipofisiarias, as{ como a hombres en
un periodo supuestamente climatérico con testosterona. Comunicaron

un alto grado dec recacciones positivas. Ademis todos los pacicntes -
mejoraban notoriamente de sus sintomas, con una especie de vacuna---
cibén a dosis progresivas de estas hormonas, Como tedos los alergis-
tas tienen pacientes con sfintomas relacionados con los periodos mens

truales, esta comunicacién desperté un interés cnorme y ese sistema
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diagnéstico y terapeitico se difundib rfpidamente. Sin embargo, sur
gieron dificultades. Otros autores han rcalizado pruebas con las -
mismas hormonas que Zondek y ademis con varios aceites comestibles,

8 un grupo numeroso de nifias prepliberes, mujeres con sus menarcas, y
otras en la menopausia y a un grupo mis reducido de hombres de dis--
tintas edades y comprobaron con sorpresa que s¢ producfan rcacciones
positivas inmediatas, a las 48 horas y a los 30-60 y 90 dfas (reac--
ciones c¢lf{nicas), en la misma proporcién porcentuazl con los acecites

comestibles que con las hormonas en vehfculos oleosos, En cambio, -
todas las intradermoreacciones hechas con hormonas solubles en agua,
resultaron negativas. Por otro lado las rcacciones positivas sec pre
sentaron en la misma proporcidn en los tres grupos femeninos as{ co-
mo en los hombres, Llegando de este modo a la conclusién de que las
reacciones intradérmicas positivas son inespecificas y sc deben a -
los aceites, no teniendo relacién causal alguna con las hormonas co-
mo lo supone Zondek, Como la enorme mayorfa de las asmas, relaciona
das con el periodo menstrual, se producian en los dfas previos al -
mismo (prehenstruales), independientemente de la reaccibn intradérmi
ca, positiva o no, se pensé que el problema debfia ser por sensibili-
dad a la progesterona, Sin embargo, se encontrb que este fenbmeno -

ocurre tarbién en mujeres con ciclo anovulatorio, De tal manera, actualmente sélo
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se puede decir que el mecanismo etiopatogénico del asma premenstrual

y de las demis alergias premenstruales, es totalmente desconocido.

Llama en cambio la atencifn, la relativa facilidad con que puede con
trolarse este cuadro, en un nlimero importante de casos (70%). Para

ello se utilizan tres métodos: a) suero sangufneo extrafdo durante

el periodo menstrual y aplicade diariamente a la paciente en dosis -
pequefias por via intradérmica. b) Mediante la medicacién con ovulos-
tdticos. Este tratamiento es transitorio. c) Aplicando una emulsibn
de progesterona en varios aceites comestibles dos veces por semana -
por via intramuscular, en dosis crecientes desde 5 microgramos hasta
20 microgramos mantenicndo esta Gltima dosis durantc seis meses. En
este lapso se comprueba en los casos favorables que las asmas que --
aparecen exclusivamente en el premenstruo pueden mejorar totalmente,
en las pacientes con asma diaria, desaparecen cstas exacerhaciones y
siguen los accesos habituales del resto del mes. No sobrepasando --
las dosis indicadas, no se compruecban trastornos del ciclo, Se ha -
pensado que este método actfia, no por desensibilizacién inmunolégica,

sino por una accibén fisiolbégica a nivel del hipotélame.

5. Por ejercicio, por la risa y por el suefto.

Desde hace muchos afios los clinicos habfan advertido que un grupo nu
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meroso de nifios presentaban discreta disnea con. sibilancias, después
de hacer ejercicios fisicos con cierta intensidad. Podria ser un --
sintoma aislado o mis frecuentemente estar asociado a un cuadro asmi
tico habitual. El descubrimiento de que el cromglicato de sodio ---
(CGDS) podria inhibir cstas manifestaciones reabrié el interés cien-
t{fico sobre este problema. Puestc que esta droga protege la membra
na del mastocito evitando la liberacién de mediadores, todo parece--
rfa indicar quc la causa del asma por cjercicio, podria ser la degra
nulacién mastocitaria. Sin embargo, numerosas cxperiencias recien--
tes no dilucidaron el problema. Algunos autores, creen hallar incre
mento de la histamina, otros atribuyen el fenémeno a la acetilcoli-
na, algunos se refieren a alteraciones de los vasos sanguineos o de

la temperatura de las mucosas o del ejercicio violento; y as{ Chand-
ler y col. piensan que esti alterado cl intercambio calérico a nivel
de la mucosa respiratoria. Es oportuno hacer notar aquf como un de-
talle muy importante, que el acceso de asma bronquial se produce con
un retardo de varias minutos depués de realizado el ejercicio, inclu
so hasta media hora después. Es diffcil concebir, como puede dgmo--
rar tanto en degranularse un mastocito o en liberarse histamina o --
acetil-colina. Més légico scrfa atribuir cste fenbmeno a un trastor

no de la regulacién vaso-neuro-vegetativa respiratoria.

También se sabe hace mucho que la mayorfa de los enfermos asmiticos

tienen sus accesos Gnicamente en la cama y en la madrugada, o al me
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nes empeoran durante este periodo. No es solamente la posicién deéﬁ
bito horizontal la responsable, porque ¢l acostarse durante la sies-
ta no produce cfecto tan marcado. Por lo cual es muy probable que -
se trate también de una alteracibn de la regulacién respiratoria vin
culada con los ciclos circadianes, pero, se sabe muy poco al respec-

to.

También cxiste un grupo de enfermos cuyos accesos aparecen cuando --
rien exagcradaméntc. Ello ocurrc en ecspecial en el grupo irritativo
inflamatorio. Herxheimer sostiene que se debe a la hiperventilacién
y, si se hace respirar al enfermo en un aparato de circuito cerrado
su propio aire evitando la pérdida de anhidrido carbénico, se evita

el acceso.
c) Con auras preasmiticas.

Algunos autores creyeron encontrar alteraciones del E.E.G. en la ma-
yorfa de los nifios con asma o con eccema atépico. A medida que se -
conocieron mcjor las pequeflas diferencias individuales fisiolégicas

del E.E.G. del infante, cstos trabajes cayeron en descrédito y se ol
vidaron. Sin embargo, el interrogatorio cuidadoso de los padres de
nifios asmiticos permite delimitar un pequefio grupo en el que se pu--
dieron hallar cambios de caricter, retraimiento, llanto, agresividad

hacia los hermanos, ctc., senuidos a las 24 o 48 horas por un acceso
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intenso de asma. Esos accesos duran varias horas y pasan casi sdbi-
tamente en ocasiones acompafiados de poliuria. Durante semanas o me
ses ¢l nific continfia sin la menor manifestacién de rinitis o asma --
hasta que repentinamente aparcce otro acceso, precedido igualmente -
por los cambios de carfcter mencionados. El estudio clectroencefalp
grifico dc estos enfermos, demuestra cn algunos de clles pero no en
todos, trastornos focales o generalizados de hiperexcitabilidad corti
cal con disrritmia. El tratamiento con hidantoinatos como medica---
cibn Gnica, consiguc cspaciar notablemente los accesos, los que a ve

ces desaparecen.
~. Asma epidemiolégica.

Se registraron cn sitios bicn determinados, brotes de asma epidémica
entre la poblacién. En Africa y en Brasil, en aldeas donde habfa --
factorias dedicadas al procesamiento de semillas de ricino, estas --
eran peladas por la maquinaria y la cdscara arrojada a la atmbsfera
por los aspiradores. Pero en ciertos dfas de condiciones meteorold-
gicas especiales, estos desechos quedaban a la altura del suclo y el
80% de los pobladores de esas aldeas tuvieron rinitis, asma y algu--
nos murieron de mal asmitico. Las prucbas cuténeas y por P-K demos--
traron reacciones sumamente intensas. Por lo tante se trata del tf-
pico asma Tipo I en una situacién especial en quec la gran acumula---

¢ién de antigenos alergénicos sensibilizan a la mayorfa de 1la pobla-
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cibn, venciendo las barreras genéticas, o sea sin tener en cuenta si
eran individuos genéticamente atépicos o no. Posiblemente la misma

causa origind la cpidemia descrita por Frugoni y Ancona entre un gru
po de estibadores en un puerto de Italia que presentaron asma simul-
tincamente demostrindose que era producida por fAcaros que parasita--

ban los granos que descargaban en ese momento.

Por otra parte, en algunas ciudades grandes (Tacoma, New Orleans, To
kio, Yokohama) sc registré también el fendmeno de asma colectiva ocu
rrido durante algunos dias entre una parte importante de la poblacibn.
En estos casos, los estudios efectuados encontraron a veces eosino-
filia sangufnea o antecedentes Familiares y nersonales de alergia eon
esos pacientes. No pudieron incriminar concretamente a un factor --
alérgico determinado {polen, honges, aerbgenos, ctc.) y parecen ns

bien debidos a las condiciones meteorolbgicas tales que permiten a -
los contaminantes aérecos (smog) habituales en estas ciudades, bajar

inesperadamente hasta la altura de pocos centi{metros del suelo, pro-
duciendo intensos trastornos respiratorios por irritacién bronquial,.

muy semejante al asma verdadero.
8. Desencadenado por virus del 4rbol respiratorio.

Al igual que les neumblogos y alergistas en gencral, se ha observado



que muchos pacientes desencadenaban sus accesos o los empeoraban -
cuando padecfan afecciones rino-bronquiales agudas. En prinecipio --
se crefa que eran producidas por infccéiones catarrales bacterianas
a causa de una sensibilizacién bacteriana. Pero en 1960, el Grupo -
de Mathov hizo un estudio en la ciudad de Buenos Aires llegando a la
conclusién que durante las cpidemias catarrales bacterianas que ocu-
rren generalmente en julio-agosto, no se incrementaban los accesos -
asmfiticos en la poblacién. Ese incremento ocurrfa em abril-mayo.
Como en esta época generalmente se considera que hay recrudecimiento
de los cuadros virales, concluyeron lo siguiente: las infecciones -
bacterianas con anginas pulticeas y altas temperaturas que ceden f4-
cilmente con la administracién de antibibticos, diffcilmente provo--
can el desencadenamiento del asma en los nifies mayores y en los adul
tos. Atribuyendo este hecho a que la hiperpirexia actla como un -
alarmégeno, produciendo el "stress" de Selye y, por lo tanto, contra
rresta por esta via c¢l espasmo bronquial y la inflamacibébn mucosa, -
evitando el asma. En cambio en otofio se producen pequefias infeccio-
nes virales que alteran también la mucosa endobronquial, pero, al no
producir fiebre o al ser ésta muy escasa, no ¢s alarmégena y el um--
bral de excitabilidad baja, apareciendo el acceso asmftico, Ya en -
los Gltimos afios se encontrd, que en grupos dc asmdticos aumentaban
las infecciones virbsicas. Estaban admentadns en forma paralela al

aumento de accesos asmiticos, que no ocurre con las infecciones bacterianas. A



su vez, Minor entre 13 casos con infeccién respiratoria por Influen-
za Az Hong-Kong, 14 tuvieron accesos de asma, mientras que Mclntosh
encuentra que les episodios asmiticos en un grupo de nifios estudia--
dos por é1, estuvieron vinculados al virus sincicial respiratorio y

al parainfluenza Tipo 2, pero, en contraposicién a Minor no encontré
relacién con el Influenza A, Hong-Kong. También Empey encontré evi-
dente accibn virbsica sobre el asma y cree aue es debida a un estimu
lo de los rcceptores de irritaciédn de las vias aéreas que nueden ser
bloqueados con atropina. Sin embargo, después de haberla empleado a
menudo, Se niensa que la  atropina influye muy poco en la tos y en la -
fatiga de cstos pequefios: por su parte Szentivanyi y otros creen aue
la accién es por bloqueo de los beta-receptores. Ahora se dispone -
de técnicas precisas para medir ¢l nimero de receptores beta en las

células y los tejidos y pronto podrd ser comprobada la validez de --

esa opinién.
9. Asma precipitada por ciertas drogas.

Desde hace afios, se sabe que la medicacién con beta-bloqueantes del

tipo de los derivados del propanolol, del tipo de los usados habitual-
mente en cardiologia, pueden producir, en ocasiones, accesos de as
ma en individuos aue solo tenfan hasta ese momento, rinitis alérgi-

ca. 'Pero es mis frecuente observar el desencadenamiento de los acce



sos en pacientes que son asmiticos habituales Tipo I, Tipo IV o de -

Tipos mixtos.

Desde los trabajos de Szentivanyi esas reacciones se explican fidcil-
mente, considerando que el bloqueo de los beta-receptores es un mo--
mento decisivo en la aparicifn de los accesos asmiticos. Por otro -
lado, sc introdujo en farmacolegia recientemente la cimetidina, un -
bloqueador de los receptores H2 en ¢l cstbémago, destinado al trata--
miento de las hiperclovhidrias de origen histaminico. Estudios poste-
riorecs demostraron que también en los mastocitos hay receptores Hy -
Cuando sc libera Histamina enddgena, esta histamina sc une a los re-
ceptores i, inhibiendo parcialmente ta tiberacién de mediadores del

mastocito, inclusive la histamina misma, De modo que sc trataria de
un mecanismo de liberaciédn homeostiitico destinado a evitar que, c¢n -
presencia de un alergeno, los mastocitos sensibilizados liberen me--
diadores en cantidades cxeesivas o por periodos limitados. Por lo -
tanto, si un paciente alérgico estd tomando dosis importantes de Ci-
metidina por su problema gistrico y entra en contacto con pequeiias -
cantidades de alergenos que habitualmente no le producen sintoma al-
guno, es posible teéricamente que el bloqueo de los receptores t, en
el mastocito, aumente lo suficiente la liberacién de Histamina, lle-

gando a provecar un acceso asmético post-drogas.
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Hasta ahora no se publicaron comunicaciones al respecto y, por el --
contrario, algunos autores creen encontrar accifn terapedtica favora

ble sobre la urticaria y el asma.



IV. HIPOTESIS

Basados en el urodiagnéstico el cual es un procedimicnto inmunolégi-
co en el que se utiliza como antfgeno sustancias presentes cn la ori
na de los pacientes, las cuales rcaccionan en forma positiva en las
prucbas de fijacidn de superficie cn donde e¢s posible reconocer la -
simulténea prescncia de antfgenos y sus correspondicntes anticuerpos
en pacientes que sufren infecciones por ciertas bacterias (N. gono--
rreac, sifilis, protozoarios como E. Histolytica, toxoplasma gondii,
padecimientos mentales como esquizofrenia y epilepsia, anomalfas ge-

néticas como sindrome de Down).

De la orina de estos pacientes se aislaron sustancias de propledades
antigénicas especificas para estos padecimientos, siendo dec particu-
lar interés que de la orina de cancerosos se obtuvicron antigenos pa
ra cada tipo de cancer. Pruebas practicadas con antfgenos urinarios
han permitido conocer mis de 4 tipos dc alergias en mis de 250 casos

estudiados, con ¢l siguiente método:

Fijacién en superficie para el urodiagnéstico:
Los antfgenos urinarios pueden revelarse, sca dircctamente de la ori

na o por tratamiento de ésta, seghn se indica a continuacibn: a un -
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mfnimo de 500 ml. de orina se agregan cuatro voléimenes de alcohol --
et{lico que, al cabo de 24-48 horas dardn orf{gen a un precipitado --
que pueda concentrarse por centrifugacién después de haber decantado
el sobrenadante alcohélico. El sedimento puede ser tratado con un -
pequefio vollimen de solucibén salina, obteniendo de esta manera un pro

ducto adecuado para la prucba,

Sobre una ldmina de vidrio se preparan mezclas del suero prohlema y
de un suero positivo y otro negativo, con el antfgeno urinario que -
s¢ desee investigar. Las mezclas sc diluyen agregando pequeilas por-
ciones de solucién salina, las que se aplican sobre el papel LKB --
Schleicher § Schull No. 2043, Whatman No. 1 y 40, y papel de clectro

foresis.,

E1 papel conteniendo las series de diluciones de las mezclas se some
te a tincién con una solucién a 0.2% y az(l de bromofenol durante --
uno & tres minutos, tratdndose cn seguida con alcohol etflico al 50%
conteniendo 10% de 4cido acético, y colocando el papel sobre una 14-

mina de vidrio sc somcte a lavado bajo el chorro de agua de la llave.

La serie contenicndo ¢l control negativo deberi borrarse, en tanto -
que, el control positivo quedard intensamente tefiido, y por lo que -

ocurra cn la prueba problema se juzgard por contraste con los contrg
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les. La figura adjunta da idea de lo que se¢ observa mediante la --

aplicacién de la prueba de fijacién en superficie. (Fig. 2).

la prueba puede practicarse empleando muestras de un suero conocido
con un doble de volumen de orina problema, lo que facilita el recono

cimiento del ant{geno circulante.

Por lo tanto, una vez demostrada la presencia del ant{geno cn orina,
es posible utilizar éste en forma de vacuna hiposensibilizante de un
modo idéntico al empleo de alergenos como el polen, hongos, polvo, -
etc., teniendo la ventaja de que el antfgeno serfa especifico como -
Jesencadenante de la reaccibén alérgica, por lo que una vez lograda -
I3 desensibilizacibn a una désis dptima que llamaremos neutralizante,
el nacientc deberd dejar de presentar la sintomatologfa ocasionada -
por su respuesta atdpica, es decir se habré desensibilizado como he-
mos dicho anteriormente, en la misma forma como actdan las vacunas -
convencionales, a basc de alcrgenos ambicntales, solo que de manera
mucho més especifica, ya que el antfgeno es obtenido de la orina del

mismo paciente al que se le aplicari.

A continuacibén, explicaremos el método para la obtencién de este an-

tigeno y su modo de aplicacibn,
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V. MATERIAL Y METODO

a) Procedimiento para la obtencién del Antfgeno.

MATERIAL:

1. Un litro de orina del paciente la cual puede ser recolectada en -
24 horas,
. Alcohol puro de 96°
. Formaldehfdo al 1%
. Fenol al 0,5%

z
3
4
5. Solucién Salina Estéril al 0.9%
6. Tubos de Easayo

7. Pipetas

8

. Centrifuga

METODO:

Se emplea un litro de orina del paciente a la que se le ha agregado
previamente } de litro de alcohol de 96° como preservador, al que se
le afladen 3 volumenes de alcohol puro de 96° (3 1ts,), con lo que se
obtienc inmediatamente un precipitado turbio el cual s¢ deja sedimen
tar durantc 48 horas, dejéndose decantar el sobrenadante al cabo de
este periodo, dejando Gnicamente el sedimento, que se obtiene en can
tidad variable dc acuerdo a la presencia de més o menos antfgeno --

existente en la orina. Este sedimento sc centrifuga a 3000 R.P.M.
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de 20 a 30 min., obteniéndose un sedimento concentrado y decanténdo-
s¢ nuevamente el sobrenadante. A este sedimento concentrado sc le -
agregan 3 vollmenes de formaldehfdo al 1%, se agita y sc deja repo--
sar durante otras J8 horas, al cabo de las cuales se centrifugn nue-
vamente a 3000 R.P.M, de 20 a 30 min. y, cn csta ocasibn sc utiliza
el sobrenadante (Jdesechindose cl sedimento), el cual es un lfiquido

claro color agua de roca y en ocasiones con una ligera coloracibn --
anmarillo cetrino, mismo que sc encuentra carcnte de células y clemen
tos formes ya que han quedado atrapados en el sedimento. Dicho so--
brenadante sec diluye en 100 c.c. de sol. salina estéril cn donde se

han dilufdo previamente 0.5 ml. de Fenol cristalino y con técnica ecs
téril es envasado v pesteriormente fraccionado en botellas més peque
fas de 5 ml. aproximadamente y sclladas. Se toma muestra para prug
ba de esterilidad, que se lec a las 48 horas vy si no existe desarro
1lo dc gérmenes estd listo para aplicarse al paciente, en forma sub-
cutinea en dosis aque van desde 0.1 ml, 2 veces por scmana hasta 0.5

ml. de acuerdo a dosis-respuesta.



58

b) Desarrollo
Para nuestro estudio se utilizé um universo de 15 pacientes los cua-
les debfan llenar las siguientes caracteristicas:

Incluyentes

1} Ser derechohabientes de esta Unidad,

2) Edad comprendida entre 12 meses y 13 afios de edad.

3) Pacientes portadores de asma bronquial, rebelde al tratamiep

to convencional.

Excluyentcs
1)} Pacientes con patologf{a renal o de vias urinarias.

2) Madres no cooperadoras,

De Eliminacibn
1) Pacientes con mala respuesta al tratamiento.
2) Pacientes que no sigan las indicaciones.

3) Deserciones.

SELECCION Y CONTROL DE PACIENTES.

Para seleccionar a nuestro grupo utilizames a pacientes con las ca--
racteristicas anteriores, los cuales han tenido crisis de asma bron-

quial severa, en las que se ha rcquerido hospitalizacién, siendo el
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cuadro en todos ellos caracterizado por rinorrea, tos, disnea, sibi-
lancias e insuficiencia respiratoria de moderada a severa, La edad
de inicio de sus cuadros es variable al igual que la frecuencia de

los mismos as{ como el factor descncadenante y el tratamiento csta-

blecido,

A estos pacientes se les recalizb historia clfinica de alergia con in-
terrvogatorio indirecto a la madre o al familiar mis allegado, sc rea
lizaron pruebas cutiineas de escarificacibn con alergenos convenciona
les en los que habia fuerte sospecha de asma monoetiolégica, ademds

se realizaron de rutina biometrfa hemftica con fbrmula blanca dife--
rencial, cxfmen general de orina, bfisqueda de cosin6filos en moco na
sal, placa tele de torax en todos cllos y de senos paranasales en -
los que cursaban con cuadros obstructivos de vias acrcas suneriores,
ademds de exfimen coproparasitoscépico seriado, descartindose aque---
1los pacientes que presentaban alguna anomalfa en su eximen general

de orina o sintomatologfa renal y/o urinaria y se les suministrb tra
tamiento antiparasitario en quienes sc encontrb resultados positivos

en ¢l coproparasitoselpico.

A todos estos pacientes se¢ les aplicd la uroterapia con dosis ini---
cial de 1/10 ml, 2 veces por semana, afmentando hasta 5/10 ml. {esoue
ma anexo): ademés recibieron tratamiento profiléctico con medidas
higiénicas gencrales v dietéticas como cvitar el contacto con polvos,

pblencs, alergenos, cambios bruscos de temperatura y los factores -
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que se consideraran desencadenantes en cada tipo especial, dando in-
formacibn a los padres para que pudicran tener mayor conocimiento y
control sobre el padecimientoe. También sc administraron broncodila-
tadores, salbutamol o aminofilina segln cl caso a dosis habituales
en presencia de cuadros broncoespasmédicos.

En pacientes mayores de 7 aiios se administrd cromoglicato con turbo-
hinalador en forma profilfctica y se dié tratamiento antimicrobiano
con penicilina procafnica en los pacientes que presentaban cuadros -
de faringoamigdalitis; también sc administrd cromoglicato instilado
en forma de gotas nasales en los que ¢l sfintoma predominante era la
rinitis alérgica. Se utiliczb un grupo testigo con similares caracte
risticas que recibieron tratamiento con los mismos medicamentos, -
siendo la variable que éste (iltimo grupo utilizé vacunas convenciona

les hiposensibilizantes,
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VI. RESULTADOS

Se observé mejorfa clinica en pricticamente todos los pacientes, to
mando en cuenta que todos habfan requerido ser hospitalizados al me
nos 2 & 3 veces por afio. Algunos presentaban una periodicidad de -
por lo menos 1 acceso severo al mes o que presentaban sibilancias -
casi constantemente. Durante el periodo que fue recalizado nuestro

estudio -3 meses- sélamente 2 pacientes requirieron ser hospitaliza
dos en una sola ocasién por crisis asmitica al iniciodel estudio -
pero, posteriormente no la han vuelto a presentar; sc¢ ha notado me-
joria incluso en presencia del factor desencadenante como: cambios

de temperatura, alergenos y principalmente infecciones de vias aé--
reas superiores, las que a pesar de presentarse después de iniciado

el tratamiento ya no desencadenaban cuadros de broncoespasmo.

Se observé también una marcada disminucibn en la rinorreca, aunque -
esta parece ser ¢l sintoma mis diffcil de tratar. Los cuadros tusf
genos tuvieron una marcada remisién, pero es en el sintoma sibilan-
cias donde sc cncontrd una mejorfa notable, pues después de aplica-
do el tratamiento ningfin paciente presenté cuadro de broncoespasmo
severo ni de insuficiencia respiratoria y ninguno de ellos requirib

hospitalizacibn, excepto los 2 mencionados anteriormente, llevando




hasta ¢l momento una vida pricticamentec normal con capacidad para -
realizar todas las actividades propias de su edad, incluso cjerci--

cio.

Respecto a los parfimetros de laboratorio cncontramos que, inicial--
mente, el 803 de ellos presentaban eosinofilia en sangre periférica

la que disminuyé al 60% después de 3 meses de tratamiento.

La eosinofilia en moco nasal fue positiva en 90% de¢ los pacientes,
con hasta un 20% de celularidad, cifra que disminuy§ notablemente -
hasta el 50%, se observd tendencia a la negatividad de las reaccio-

nes cutineas que anteriormente habfan resultado positivas.

Se hizo estudio comparativo con 15 pacicntes de la consulté externa
que presentaban asma bronquial, del mismo rango de edad y con sinto
matologfa similar, siendo tratado précticamente con los mismos medi
camentos y la finica variable es la aplicacibén de vacunas con alerge
nos convencionales en este segundo grupo, observdndose estadistica-
mente una respuesta similar en los pacientes con asma considerada -
como monoetiolégica, y ligeramente mayor eficacia en pacientes en -
que se cncontraban dos o mis factores desencadenantes, lo que esta-
dfsticamente demuestra una mejorfa relativamente mayor en el 5% de

nuestros pacientes.
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VII, CONCLUSIONES

Entre los parfmetros principales que tomamos en cuenta para la efec
tividad del procedimiento, el mis importante es la disminucién de -
la frecuencia e intensidad de las crisis asmiticas, lo que finalmen
te es el objeto de nuestro cstudio, principalmente c¢lfnico, con lo
que concluimos que existe respuesta positiva desde el punto de vis-
ta clfnico, mejorando la sintomatologfa en general con este método,
el cual tiene la ventaja de su bajo costo y su cspecificidad, con -
lo que se encuentra al alcance de un gran nfimero de pacientes de es
casos recursos econémicos y que puede ser elaborado en un laborato-
rio sin tecnologia compleja y tan sélo con elementos sencillos y ba
ratos con personal quc puede ser adiestrado en forma fécil y répida,
con lo que cn esta época de crisis y escasos recursos materiales po
drfamos contar con un método tcrapefitico cfective y al alcance de -
la gran mayorfa, atacando as{ un problema que actualmente ya es de
salud pliblica por su elevada frecuencia en esta gigantesca y contami

nada metrépoli.

Es recomendable en un futuro prbéximo efectuar un estudio desde el -
punto de visto bioquimico para determinar las caracteristicas cuanti
tativas y no sélo cualitativas de este antigeno del que ha sido de--

mostrada su existencia en las pruebas de urodiagnéstico,empleando mé
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todos mfs sofisticados de laboratorio con los cuales no contamos -
por el momento como son la espectrofotomctria y la ultrasedimenta--
cién, con las que se podrian determinar algunas de las cnracteristi
cas fisicoquimicas que nos ayuden a comprender mds claramente ¢l me
canismo de accibn de este procedimiento lo cual no es motivo del -
presente estudio que, como dijimos anteriormente es puramente clini
co, por lo que queda abierta la interrogante a despejar en futuros

estudios,
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