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en su habilidad diagnéctica. También despreciarén losométodos de
ratorio que podrian ayudarles a diagnosticar, por considerar equiv
mente, que el arte de la Medicina es necesariamente algo aistinto |
pletamente aparte de la Ciencia Médicall

El presente trabajo tiene por objeto hacer un e§tudio panoram
de los casos de muertes por facteres hépéticos ocurridos en el Hos
‘Rosales en un lapsc de 1C afios mediante la revisidn de 1,000 autop

Las afecciones hepéticas constituyen un capitulo de la patolo
de lo més sugestivo; y constantemente aparecen modernas pruebas de
ratorio, se revisan conceptos o se le encuentran nuevas interpreta
a sus fenbémenos fisioldgicos. Es tal la importancia de dicha glén
y sus interrelaciones tan numerosas y complejas que podria decivge
pecar de exagerado, que no hay enfermedad de alguna generalizacildn
no tenga repercusién en el higado.

A medida que la revisidn progresaba aprecié lo variado de nue
patologia y me expliqué las numerosas dificultades del ¢ifnico par
elaborar un diagnéstico correcto. La labor fué ardda a veces, pue
era dificil er ciertos cassos tan complejos dilucidar si el factor
tico era la causa primordial de muerte; fué necesario estudiar det
damente cada histeria clinica y resultadc postemorterm antes de inc
las en nuestro andlisis,

51 yo logro aque este trabzjc constituya un pequefic aporte al
clarecimientc e interpretaci 8n de las hepatopatfas en mvesire edi
sentiré sumarente complacido, sobretodo si pudiera servir de base
posteriores y méls completos estudios,

No debo terminar sin agradecer a todas squellas PErscnas que
una u ctro forma me facilitaron su contribuel n, enespecial a los
Roberto Masferrer, Jefe del Departamento de Anatomia Patolégica y .
cisco Jo Escobsr, quién fué el patrocinadors



IT
RESUMEN ANATCMICO ¥ FISIOLOGICO

Anatomia:

El higado es la m&s voluminosa de las visceras, estd situado er
las gartes suverior y derecha de la cavidad abdominal9 ocupando casi
todo el hipocondric derecho o esp3010 subfrénico derechog la mayor t
te del epigastrio y la parte mds alta del hlpocondrlo izquierdo, 8t
peso en el hombre es de 1 ,400 a 1,600 gr. y en la mujer de 1,200 &
1,400 gr.; en proporcidn, sv peso es menor en el adulte que ér el fe
pve° en el primero representa la 36ava° parte del veso de todo el or
genismo mientras que en el feto es la l&ava. pvarte del pesc del cuer
La consistencia es la de un £61lido blando; olnembargo, es frlable y
lacera muy facilmente lo Gue hace LlflCll lses suturas quirtrgicas er
casos de heridas o traumatismes, Ou color es pardo rojizo obbﬁuro 9
malmente, puede sufrir modificaciones en casos patoldgicos. Su forn
puede comvararse a un ovoide, con un eje principal transversal que n
de 25 a 28 cm. y con su extremo mayor dirigido hac1a la derecha, y ¢
cual se hubiese separado pcr medioc de una seccidn oblicua la porciér
inferior izquierda. Su cara superior es convexa, su carainferior 1i
geramente c6ncavao Represcnta bastante bien ed molde de la celda he
pédtica y los OPgaPOS que con &l se relacionan quedan imprescs en su
perficie de ur mode més o menos acentuado. Sus atros dos didmetros
son: el anteroposterior que varia de 12 a 18 cm., y el vertical de 8
12 em. segin el 16bule que se trate.

Aunque tredicionalmente se consicders constituido por L 1dbulos
denominados: dorecho, izquierdo, cuadrado y de Soiegel; desde el pur
de vista embrioldgico, funcional clinico, el higado esté comouestc
de 2 1&hnlen, deracho (voluminoso) e izquierdo (casi atrofiado) desl
dados entre si de manera bastante precisa en cuanto se refiere a las
circulaciones venosa, arterial y biliar.

A pesar de su veso relativamente elevado, el higado es mantenic
en posicidn, de igual modo que los otros S8rganos abdominales, no ool ¢
repliegues peritoneales o ligamentos conjuntivos sino por la presidr
general intraabdominal debida al tono de los misculos del abdomen.
Sin embargo hay dos repliegues peritoneales dignos de mencidn: el 1i
mento suspensorio(hoz grande del veritoneo o ligamento falciforme) y
el ligamento coronario; que se cree Jjuegan cierto paoel; junto con 1
vena cava inferior como elementos de sosten.

Para propdésitos de descrivcién se le pueden considerar: dos car
dos bordes y dos extremidades. a) Cara anterosuperior: limitada vpor
los bordes y las extremidades, constituye una suoerflcle convexa, er
cual se inserta el ligamento SUSDGDQOPlO“ esta insercidén forma el 11
te de los dos 1ldébulos derecho e 1zqu19rdoo Esta cara est& en relacif
en toda su extensidén, con el diafragma y por medio de éste con el cc¢
7z6n y las vleuras, Se pone en contacto con la pared abdominal a 1
vel de la 1oridn erigéetrica



b} Cara nostersinferior: mira oblicuamente abajo y a la izquierde}5
comunmente cdncava. Presenta dos surcos anteroposteriores: uno 1:
quierde, o1 surco de la wvenz umbilical y del conducto venoso de Ax
cio; el otro derecho, 21 surco de la vesicula biliar y de.la vena
va, v situado a unos 6 o 7 cm. hacia la derecha del anterior: Un
co transversal o hilio del hfigado une a los dos anteriores; los 3
cos en su conjunto recuerdan bastante bien una H mayQscula y divic
la cara inferior del higado en cuatro 1débulos. Bl ldébulo cuadrar
minencia porta anterior) mis o menos abombado esté por delante de.
surco transverso. Bl 18bulo de Spiegel (eminencia posterior) est:
por detrds del mismo. BE1 1ébulo derecho comprende toda la porcio:
de la cara inferior situada por fuera del surco de la vesicula; pi
senta de delante a atras tres facetas: una anterior cdlica; otra
dia renal, vy obtra posterior suprarrenal. 81 1lébulo izquierdo (s:
do a la izquierda del surco de la vena umbilical) es triangular y
cavo (faceta o impresidn gdstricaj.

¢) Borde anterior: de gran importancia en clinica porque mediante
palpacidén tenemos el concepto de si el hfigads estéd aumentado de c:
sistencia y de voltmen. BEs delgado y cortante, esté en relacidn,
derecha a izquierda, con las falsas costillas derechas, el hueco ¢
gastrico y la sexta y séotima costilla izquierda. Tal trayecto v:
un poco seglin la conformacidn del tdérax de cada individuo.

d) E1 borde posterior (cara posterior segiin algunos) va haciéndos
mds delgado de derecha a izquierda; tiene una porcién triangular ¢
es practicamente extraperitoneal y cuya base corresponde a las vé:
bras dorsales: 10a., 1lla. y 1l2a. y su vértice al ligamento triang
derecho.

e) Extremidad derecha: voluminosa, convexa, lisa corresponde a la
sercién del ligamento triangular derecho.

f) Extremidad izquierda: delgada y aplanada se extiende sobre la -
berosidad mayor del estdmago; estd sujeta al diafragma por el lig:
to triangular izquierdo,

La irrigacidn del higado se verifica por la vena porta {circ
cién funcional) y por la arteria y venas hepdticas {(circulacidédn m
tiva). La vena porta y la arteria hepdtica, acompafiadas por nume:
nervios, ascienden entre las hojas del epiplon menor hasta el hil
donde cada una se divide en dos ramas; el conducto colédoco y los
linfaticos descienden desde el hilio entre las hojas del mismo ep:
Todos estén envueltos en un tejido celular laxo, dependiente de li
sula hepatobiliar (de Glisson)» que acompafia a los vasos en su tr
to por los espacios portales en el interior del higado.

Las venas hepéticas o suprahevdticas conducen la sangre del |
do a la vena cava inferior. Los nervios derivan del plexo celiac
de los neumogdstricos izquierdo y derecho y del frénico derecho,
explica el dolor referido que sienten alguncs enfermos hepdticos «
las inserciones inferiores del esternocleidomastoideo derecho.



La mayor parte del higado estd tapizada por peritoneo el cual,
su vez, estd revestido por una delg?da cdpsula de tejido conjuntivo.
A simple vista puede verse que el higado estd formado por un numero
norme de lobulillos poliddricos de un diémetro aproximado de 1 mm.
el cerdo cada lobulillo estd verfectamente separado de los lobullllg
adyacentes por medio de tabiques de tejido conjuntivo, vero en el hi
do humanc no se encuentran 1imites tan bien definidos.

El lobulillo hepdtico o hepatén constituye la verdadera unidad
natémica y funcional del hfgado; se compone de un climulo de celulas
dispuestas en columnas que irradian de una vena central. Los espaci
entre las coiumnas est&n ocupados por vasos sanguineos irregulares |
nusoides).

Las células hep&ticas son de forma anroximadamente cibica y de
didmetro de 12 a 25 u. Tienen uno & dos nficleos esféricos y su prot
plasma contiene generalmente grénulos de glucdgeno y de un compuestc
de hierro. También puede contener gotitas de grasa.

En el hilio la vena porta, la arteria hepdtica y el conducto t
pdtico se dividen cada uno en dos ramas, derecha e izquierda; estas,
subsiguientemente, se ramifican siguiendo los tabiques de tejido cor
juntivo a traves de la substancia del higado, y van acompafiadas por
nervios y vasos linféticos. Los espacios ocupados por estas formac:
nes se llaman esvacios porta o de Kiernan. Las ramas mds pequefias ¢
la vena porta forman entre los lobulillos plexos interlobulillares,
de estos vlexos parten vasos sinuscides, parecidos a los capilares,
corren entre las columnas de céinlas hepdticas y desembocun en las 1
nas centrales situadas en los centros de los lobulilles. Las venas
centrales se juntan para formar las venas sublobulillares y éstas s
unen para formar las venas hepdticas o suprahepdticas que drenan la
sangre dei higado, llevdndola a la vena cava inferior.

La arteria hepética acvorta sangre arterial a3l tejido conjuntive
&l - o <& o
del higado, a las naredes de las subdivisiones de la vena vorta y a
los conductos bhiliares; sus Ultimas ramas desembocan en los plexos !

terlobulillares y vroporcionan sangre oxigenada a las células hepdt:
cas,

Los sinusoides son mds amplios y més irregulares que los capil:
res y tienen una pared incomplsta formada por céliulias estrelladas (¢
Kupffer) que forman parte del sistema reticuloendotelial. Entre la
red del sinusocide y las c¢élulas hevdticas no hay espacios linfétice
vor 1o tanto, la sangre entra en contacto directo con las células he
ticas., Ademds hay segiin Herring v Simpson (7) en las células hepatj
cas diminutos conductillcs por 1os gue penetran en el seno de aquell
comvonentes de la sangre.

Los conductillos biliares no penetran en los lobulillos sino qu
reciben diminutos canalfculos que conducen la bilis de las células ¢
la veriferia de los lobulillos. ¥stos canaliculos o capilares bili:
res son simoles conductos o espacios entre células adyacentes y estié



siempre separades de las sinusoidzs por 1o menos porol? mitad ?e lar
chura de una célula hepdtica., Los finos capilares biliares y los1cc
lares sanguinecos, més amplios, se ramifican formandown plexo:por los
lobulillod hepéticos, pero estén siempre separados unos de otros por
células hepdticas. ia bilis aparece en forma de oequenas va?usias ¢
las células hepdticas, y oasa a traves de finos canaliculos intracel
lares hasta los capilares biliares, Esta relacidén entre los sinusoi
des, las células heplticas y los cavilares biliares se pone qeemanif
fiesto en la transformacidén de la bilirrubina sanguinea en bilirrub!
biliar., La bilirrubina de la sangre que se forma a partir de ce}ulz
del sistema reticuloendotelial por desintegracién de la hemoglobina
pasa desde los sinusoides hasta la c¢dlula hepdtica, siendo mas tard:
exeretada ovor los cavilares biliares. Durante su paso a traves de
ecéinia hepdtica experimenta un cambio cuya naturaleza no es muy evi(
te, mero que d4 lugar a la bilirrubina de la bilis (directa) y a
bilirrubina saneinea {indirecta), que reaccionan de manera difereni
en la prueba de Van den Bergh,

Fisiclogias

El higado como f4cilmente se comprende es un Srgano indispensal
para la vida y estd constituido por vasos sanguineos, parenquima y .
naliculos biliares todo soportade por un tejide conectivo, el estro
La sangre contenida en &l es de 300 a 400 c.c. pero la cantida que |
sa por minuto llega a 150U c.c., de los cuales 3/4 provienen de la -
na porta vy el 1/4 restante de la arteria hepdtica. La presién de
vena porta humana varfia entre 10 a 12 cm. de agua; su medicién es i
portante para evaluar las hipertensiones portales. Es el érgano de
la economia que interviene en mayor ntmero, variedad y complejidad
procesos fisiolégicos; participa como veremos en casi todos los met:
bolismos parciales del organismo, he aqui los principales de manera
susgintas

10, Bn el Metabelismo de los Glucédsidos,

El higado absorbe - transforma los monosacdridos en glucosa y
una vez en este estado la asimila y fija en forma de glucdgeno el o
es el gran protector de la célula hepédtica. La hiperglucemia alime
cia no es controlada Gnicamente por el higade, sino nor todos los t
dos en especial el muscular, los cuales sustraen o fijan el excesoc «
glucosa ya sea por oxidacién o transformacién a glucdgeno, siendo
disvensable la insulina para eilo. Esto se comprobd experimentalme:
mediante la fistula de Eck, v se concluyd que 80% de la glucosa dig
tiva atraviesa el hfgado sin detenerse en 81, y sin embarge la tasa
glucosa se mantenfa més o menos normal.

~ El higade pusde formar glucdgeno {(glucogenesis) no solc a part
de la glucosa sino de la levulosa, de la galactosa, del &dcido 1dcti
gue pasa a la sangre durante el trabajo muscular, y hasta de cierto
aminodcidos (gluconeogénesis) y de la glicerina de las grasas. BEI1 |
cégeno hepético aumenta con un régimen rico en Hede C. y disminuye
un régimen muy grasc: su proporcién mfnima es de mé&s o menos 8% del
so del brgano fresco.



Hay ciertas condiciones, substancias y hormonas que influyen si
bre el metabolismo hidrocarbonado, que de paso vale la pena mencicn

a) El 1ébulc prehipofisiario (hormona diabetdgena) que por acc
contrainsular reduce la utilizacidén de la glucosa; en caso de_ayuno
de a'imentacidén grasa se secreta un exceso de esta hoerna a la cua
se atribuyen en gran parte las gréficas glucémicas de tipo diabetol

" b) La falta de insulina como en la diabetes produce hipergluce

. . ° & 2 .
glucosuria, desaparicidén del glucdgeno hepdtico, aumento de la gluc
genesis y cetonnria. - .

c) La adrenalina inicialmente disminuye el glucdzene henftico’
aumenta la glucemia a veces considerablemente; perc en una segugda
se el glucdgeno muscul=y aisminuye y, a expensas del 4cido l&ectico
este, el higado resinvst.za su vrovio glucdeeno, el cual asi puede
canzar una cifra suoverior a la original,

d) El déficit de normona corticosuvrarrenal disminuye el glucé
no del higado, de los miisculos y de los humores corporales.

e) Bl tiroides aumenta el ritmo de la absorcidn intestinal de
glucosa y reduce el glucdgeno hepdtico, aunque conjuntamente se adm
nistre glucosa u otros sacéridos.

20, BEn el Metabolismo Livoideo.

Las grasas se absorben en el intestino delgado previo su desdo
blamiento en &cidos grasos y glicerina, contribuyendo a ello las sa
biliares que las solubilizan. Los &cidos grasos se transforman nue
mente en grasas neutras a su pnaso por la pared intestinal., La insu
ciencia suprarrenal inhibe ambos procesos.

El hfgado no contiene normalmente lipidos en mis del 5% de su
so; es el principal formador de cuerpos ceténicos, ya sea por betao
dacién de los &cidos grasos, a partir de los glucidos (previa trans
macién en &cido piruvico) o bien de los aminodcidos cetdgenos. Est
funcidn hepética explica que en la insuficiencia hepdtica grave, lo
cuerpos cetdédnicos falten en la sangre y en la orina. La seccidn de
dula espinal entre DI y DVII impide la lipemia y todo signo de tran
porte de la grasa, con ello cesa casi totalmente la formacidn de cu
pos cetdnicos, : .

El metabolismo del colesterol estd regulado sobre todo por la
tividad del sistema reticuloendotelial; siendo el hfgadorico en cél
las de este tipo interviene notablemente en sus variaciones plasmét
cass Recordemos que el plasma contiene normalmente por término med
140 mg, (80 a 180 mg.) por 100 cc. de esteres del colesterol {coles
rol combinado con &cidos grasos) y 194 mg. (entre 120 a 260 mg.) po
100 c.c». de colesterol total (colesterol libre més colesterol estea
ficado); es decir la fracciédn estearificada representa del 60 a 75%
del colesterol total.,



30, En el Metabolismo Protéico.

Las proteinas ingeridas son reducidas al estado qe amin9§01do§
la aceidn sucesiva de las enzimas géstricas, pancrefticas e intestil
les., Los amincicidos absorbidos por el intestlnoo(como también los
riginados en el organismo por el catabolismo protéico) pueden servi
ras

a) constituir un depdsito temporal en los tejidos,

o P4
b) realizar la sfntesis de las protefnas histicas (proteinas §
nicas vy plasmdticas) o de hormonas etc.

¢) ser desaminados y la fraccidén restante, una vez eliminado e
grupo NH2, puede ser reaminada (sintesis de amino&cidos) o
transformada hasta convertirse en glucosa o en cuerpos ceto
cos, EI higado es el drgano que mayor capacidad tiene para
transformar los aminocdcidos en substancia propia, siguiéndo
en orden de importancia el tejido musculars.

Las proteinas plasmiticas constan pricipalmente de: fibrinodgen
3 globuiinas y 1 6 2 serinas. Bl fibrindgeno y las serinas estén e
tima relacidn con la actividad funcional hepética. Las globulinas
forman en parte fuera del higado, probablemente en el bazo y médula
sea y quizas en todo el sistema Reticulo Endotelial. Segin Whivple
organismo posee una gran reserva del material formador de proteinas
plasmidticas, reserva que alcanza la cifra de 1 a 5 veces la cantide
tal de proteinas circulantes.

Catabolismo proteico: las proteinas se transforman en aminoéci
en los propios tejides por la acciédn de vroteasas, esvecialmente de
catepsina presente en todos ellos. A continuacidn estos aminoécidc
son desaminadeos, la separacién del grupo aminico del resto de la mc
la ocurre en el higado primordialmente, el cual a ia vez forma ures
vartir del amoniaco separadc. La ureogénesis es una funcién exclus
mente hepdtica, gracias a elila regula el contenidc sangufineo de amc
o, heche importante, pues las sales amoniacales son 40 veces més t
cas que la urea.

4o, En el Metabolisme Acuosc.

El higadc es un drganc reguladcr de la hidremia, protege a 1a
gre ccntra un aflujo brusco de agua y sales. La diuresis acuosa pc
tingesta es maycr y mds rédvida en caso de fistula de Eck, en la cus
la sangre nc atraviesa el higadc. Bs notoria la tendencia no muy
ra de los hepdtices {cirréticos en especial) por retener agua, (eder
a801§132; algunos como Pick y Molitor creen que hay una hcrmona he
ca diuretica que modifica Ja hidratacién de los tejidos; otros ccm
Ralli han sugerido un papel etioldgico por la hormona antidiurétic
de la ovituitaria posterior en la teorfa de que el higado enferme n
puede inactivar dicha hormona.
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Otrc agente antidurdti

_ er ificante es V. D,
ferritin una substancia vasocpreszors la cual parecs

cer formada poy



hipado v miscule snaerchicamente y es inactive
camente,

Pucde en fin influir indirectamente scbre el metabolismo acucs
por su inter"@ncién en la oroduccién de Serinas que 200 La8 DrincLy
les determinantes de la rresidn oncotica del b
fce En el Metabolismo Mineral.

81 hfgade poseoiestudics experimentales) un noder ragulador 3

i mesabol dneral, amcrtiguande las grandeg variacicnes ae

i rrir en la sangre vy los tejides. En sus graves

e ta facultad v asi vemos tendencia a retener Na

; faverece el edema por accidn h1drop;gena de aqu
:1én del potasic con sus trastornecs subsecuchtes

e importancia en el metabelisme del cobre y del hierrc (Fe

Tien
avarte del Fe de Iz hemoglobina, circula "on la sa ngre Fe utwdw a 1
albiiminas del suero, formando cempleios quimicos de discciaciédn mas
mencs facil. Este Fe anhemoglob{nicc reoresenta unas 10 gamras 0o
100 coc.(sideremia) en el varén y 90 gammas en la mujer, EIl higadc
ja. retiene v eiimina hierrc.

Interviens también en el metabolismo del fésforc (P) mediants
fosfatasa que hidrcliza los esteres moncfosféricos dejandc fésforo
norgdnice en iibertad. Hay des clases de fosfatasa: una dcida y o©
alva“inai ésta es la més imgortante se forma oObIG wedos en los hues
siendc el higado un org anc de formacidn adicicral. Se elimina en s
mayer parte por este érganc v en menor grado por 1os rifiones.

oc
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60, Funcidn Detoxificanie.

El higade posee la propiedad dv G

& muchos téxicos enddgencs ¢ exdgenas {t

elle resulta cue is toxicidad ds Kuﬁhum cias

entran en el organisme por via vortal gue cuande scn in
circulacidn general.

OCoUCS DAra ol orgs
‘a¥1 dr Vitleax) .

Fer afios investigedores javoneses han escritc sobre el "Yakrit
{11) como ia hormona detoxificante del higado, perc tal productc es
en duda. Hay ciertos hechcs que no admiten discusidn: 1gnras subs
tancias comn Hg, As, Pb etc. son absorbi daq y reteni “das vor el higa
para irlas eliminando lentamente, este aclmulc termina per lesionar
la gldndula. La morfina es mal EClOf?d? en cirrdticos y afectos de

b

r

patitis los barbitiricos son en gran sxtensién eliminados per la o
n ok :unc1on hendtica es creida de =2y importante e inactivar

¥
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on carta de estos compuestos. La quimica de alguno de ios més
macm){dnv, CCtOXI]LCaQtC& del higado si e¢ conocido en parte
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o benzdico es conjugado con la glicocola formande &cide hinfric

re cci\n AJP fornma la bass del test de funcidn hepdtica del Acidoe h

rico; alcan or compuestos fendlicos y excene de 4cido benzdico con
¥ 92 a2,
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;ica que parecen tener los aminodcidos conteniendo azufre (el indol
sonjuga con &cido sulfdrico),

En la funcidén protectora contra gérmenes y toxinas interviene p
mordialmente la fraccién hepdtica reticuloendotelial.

70. Relacidn con las Hormonas,

Se puede considerar en conjunto como un agregado de la fungién
toxificante, en efecto el higado juega un papel variable en la inact
vacién de estrdgenos, progesterona, andrégenos, desoxycorticosterona
posiblemente tiroxina y ciertas hormonas pituitarias, pero la signif
cacidn clfnica de estas funciones no estd bien clara. Asi se presum
tebricamente que la inactivacidn inadecuada de la hormona antidiuret
ca de la hipéfisis por el hfgado contribuye a la formacidén de asciti
en los cirréticos., Algunos signos fisicos no invariablemente encont
dos en hepiticos crénicos se atribuyen a la mala inactivacién de los
estrégenos, estos son:

a) Pérdida de pelo;

b) Piel fina y blanda;

c¢) Atrofia testicular;

d) Ginecomastia;

e) Eritema palmar;

f) Arafias vasculares (telangiestasias, arafias angiomatosas);

g) Dilatacién vascular & plétora facial en mucosa bucal, en ven
tanas de la nariz y en conjuntivas, Estudios ulteriores a e
te respecto traerdn mayor compresidn.,

80, Relacién con las Vitaminas.

A = procede del caroteno alimenticio 6§ de la ingestidén de vitam
na A, Aquel requiere la presencia de grasa y sales biliares para su
absorcién intestinal; en cambio la vitamina A se absorbe atfin sin aqu
llas, El caroteno se transforma en vitamina A por la acciédn de la ¢
rotenasa hepdtica,

E1l test en ayunas de tolerancia de vitamina A no es muy satisfe
torio de funcidén hepdtica, desde que el contenido plasmédtico de tal
tamina es afectado por un nilmero grande de enfermedades. El higado
contiene el 95% de la vitamina A del organismo, por ello algunas he:
topatfas (cirrosis por ejemplo) dan signos de hemeralopia 8 ceguera
nocturna. Siendo la explicacidén obvia.

Complejo B = por tratarse de vitaminas hidrosolubles no parece
ber una relacién tan estrecha; sin-embargo en el metabolismo de al
nas interviene el higado de manera significante, Asf{: la Tiamina %
«a oree debe ser primero fosforilada a difosfotiamina (cocarboxilas



toma lugar en el higado (disminuido =n cirroqio)o Risoflaviga (B?)
almacenada en su mayor parte en la gléndula epftica. Al &cido nice
nico (niacin) no se le conoce bien su metabolismo pero una buena pol
cién es metilado en el higado vara formar N-Metil nicotinamida, un |
so en el camino de su absorcién. Interviene ademis en la forma01on
del factor antipernicioso (B12).

¢ = el higado es el principal reservorio de esta vitamina. BEl
quido ascitico de la cirrosis hep&tica contiene tanta vitamina como
sangre, por ello las paracentesis repetidas contribuyen al déficit «
génico en &4cido ascdrbico,

D = por ser liposoluble requiere grasas y sales biliares para !
absorcién; en algunas ictericias y fistulas biliares hay déficit de
absorcién y osteoporosis secundaria.

K = esta es imprescindible para la formacidn de protombrlna en
yo proceso actta como un catalizador; esta formacidn es rapidisima
pues el tiempo de vrotrombina empieza a aumentar un minuto desoués
la inyecciénE. V. de 1 mg. de vitamina K; ello ha servido de base a
test que pretende apreciar el dafio hepacelular° Es elaborada en su
yor varte vor la flora intestinal y necesita del concurso de la bil
vara su absorcidén; vor ello la tenden01a hemorragivara {(disminucidn
del tiempo del protombrlna) que se observa en algunos enfermos hepé&
cos {(oclusidn total de las vias biliares, hepatitis, etc.).

90. Funcién Biliar.

La bilis en su mayor varte es de formacidn hepédtica, solo una
quefia fraccién componente de ella (la mucina) procede de las gléndu
de las v1as excretorlas. La bilis puede considerarse como producto
excrecidn y de secrecidm; como producto de excrecién porque el higa
vierte en ella los pigmentos biliares que son resultado de la desin
gracidn de la hemogloblna, algunas substancias mlnerales y orgdnica:
01ertos médicamentos, y como producto de secrecidn por su important.
accién en la dlgestlon.

La secrecidén media en el hombre (fistula biliar) con dieta ord
ria es de més o menos 25 c.C. por hora durante la vigilia 1 15 c.c.
por hora durante el suefio; el volumen total diario es de 500 a 1000
en la inanicidn esta cantldad se reduce a la mitad. La bilis es ca:
de ser secretada baqo una presién de 250 a 300 mm. de agua, si se s
brepasa esta presién aparece ictericia.

La secrecién es inhibida reflejamente por distensidén del colon
por estimulacidén del 81moétlco, este Ultimo efecto es probablemente
cundario o constriccidén de los vasos hepéticos,

La bilis tiene una reaccién alcalina (Ph = 8 6 8.6) sus compon
tes por 1000 segin Best and Taylor (1) son:

Agua ° . . - - . ° . . ° ° ° 97[4«080
SélidOS ° . . ° . . ° . o o 25020



sor oxidacién (luz y oxigeno) se transforma en un derivado de color 1
jo amarillento; llamados estercobilina (heces, eliminados 150 mg. poz
jfa) y urobilina (orina, eliminados de 1 a 10 mg. por dfa), esta 0Glti

ma proviene de la absorcién que sufre el mesobilirrubindgeno en el it

testino y es transportado al higado por la vorta, luego una parte e
fla parte se elimina por

excretada nuevamente con la bilis y una pequen
la orina.

100. Ademés el higado se cree que interviene en los siguientes proce:
sos: formador de sangre en el embridn, regulador del equilibrio acl
bdsico y de la temperatura del cuerpo, excretor de colesterol, profi:
nas y cuerpos extrafios en especial substancias coloraptes (ba§e glgu
nos tests de funcionamiento) en fin, alin en las reacciones alergicas
Funciones no hien dilucidadas actualmente.

- 111 -
Pruebas de funcionamiento hepdtico.

A) Su imvortancia. Comentario sobre ellos.

Con el afén de descubrir las lesiones hepdticas antes de que -
sean irreversibles, y sobre todo para diferenciar los distintos tipo
de ictericias, existen actualmente numerosas pruebas de laboratorio
que en base de las diferentes funciones del higado pretenden darnos
dea exacta del dafio sufrido por la gléndula. Debemos de hacer la sa
vedad que todas tienen sus limitaciones y que es Unicamente el concu
so de la Clinica, aunada a los diferentes ex&menes de investigacidn
que nos pueden orientar hacia el diagndstico correctoe.

"Tan severas limitaciones se deben a dos razor~s pr ncipales: 1
la reserva funcional hepética es tan grande que 80 a 90% del Srganoc
debe ser destruido antes de que cualquier anormalidad pueda ser dete
taga y 20. la regeneracidén celular es tan altamente activa que la fu
cidén del nuevo tejido rdpidamente comvensard lo perdido, a menos que
el daflo sea extenso y rédpidamente progresivo. Por consiguiente es i
posible usualmente descubrir cambios patoldgicos tempranos medianos
circunscritos del higado™ (Benjamin B, Wells) (22).

Es 16gico pensar que bajo condiciones de enfermedad no todas 1
funciones del higado son atacadas simulténeamente ni son afectadas
igual grado; por lo tanto la mejor informacién se obtendrd investig
do varias funciones al mismo tiempo esperando dafic en una & mis de
llas mientras otras permanecen inalteradas; para obtener un resulta
ns se ajuste lo més a la realidad se ha ideado en algunos laboratc



rios reportar las varias observaciones en la forma llamada "henatog
ma" (C. J. Watson) (22) en efecto tal record mejora la certeza del
diagnéstico de las enfermedades hepéticas; vero los mismos preconiz
res creen que puede dar un falso sentido de seguridad.

De lo anterior deducimos que los tests no deberian ser ordgnad
sin claras indicaciones, e igual que la mayor parte de procedimient
de laboratorio, tiemen significancia cuando son inteligentemente se
cionados y apropiadamente repetidos. Las pruebas funcionales segun
criterio de varios autores deben reunir las siguientes condiciones:
pecificidad, poca intervencién de los factores extrahepdticos y sen
bilidad., Ademds su valor clinico depende en gran varte de su pract
bilidad en un laboratorio de tipo medio.

Para formarnos una idea de los numerosos tests de laboratorio
preconizan para detectar disfuncionamiento hepdtico, tomaré la sigu
te lista del Tratado de Patologfa y Clinica M&dica de Pedro-Pons, T
I, en su seccién de enfermedades del higado y vias biliares, (1953)

(18).
Estas son agrupadas vor las funciones que pretenden valorar;

IT.~ Metabolismo Hidrocarbonado,

lo. Gréafica de la glucemia provocada.

20. Tolerancia de la galactosa,

30. Tolerancia de la levulosa.

Lo, Lactacidemia,

50, Hiperglucemia inicial insulinica, adrenalinica y otras,

II.- Metabolismo Protéico.

lo. Nitrdgeno total y nitrdgeno aminado en la orina y sangre.
Ro. Metabolismo de los aminodcidos (glicina, gelatina).

30. Tirosinuria, leucinuria, aminoaciduria.

Lo. Prueba del citrato amdnico.

ITI. Trastornos de las protefnas plasméticas.

lo. Reacciones de Takata y Weltmann.
2o, Reaccidén del oro coloidal.
30. Reaccidén de la cefalina-colesterol, del timol y del cadmio

Lo. Preteinemia, relacidén A/G- Fibrinovenia, Blectroforesis de



las globulinas.
50. Velocidad de sedimentacién eritrocitica.

6o. Formol y lactogelificacidn.
70. Indice protrombinico. Prueba de la vitamina K.

IV.- Metabolismo de las grasas,

Colesterolemia. Dosificacidn de los esteres del colesterol

Cetonemia.

V.- Metabolismo acuoso.

Retencidn acuosa.
Sobrecarga hidrica.

VI.- Funciones de fijacidn, conijugacidédn v desintoxicacidn.

Crisis hemoclésica de Widal,

Urobilinuria.

Oxidacién del cincéfeno (&cido fenilquinolincarbénico).

Sintesis del 4cido hipurico.

Conjugacidén del alcanfor y el mentol con el &cido glicordni

Prueba de la quinina.

Acetilacidén del &4cido paraaminobenzdico.
Poder tripanocida del suero.

Prueba del atofén (litchmann).

VIT. Otras pruebas.

Fosfatasa, porfirinas, sideremia.

VITII.Captacidn por el sistema reticuloendotelial.,

Hepatolienografia con torotrast.

IX.- Pruebas de secrecidn vy excrecidn biliar,.

Retencidén en la sangre (bilirrubinemia, colalemia,

mia. )

colestex



Eliminacién con la bilis (bilirrubina, sales biliares, y u
bilina biliar).

Examén de las heces (bilirrubina y estercobilina fecal, ac
grasos) .

Eliminacién con la orina de pigmentos biliares sales bilie
sales biliares, urobilindgeno y urobilina.

X.- Pruebas de eliminacidn de substancias colorantes.

Pruebas del rosa de Bengala, de la bromosulftaleina, de 1l¢
tetrayodofenolftaleina, de la fenoltetraclorftaleina, de 1
azorrubina y de la fucsina 4cida. Eliminacidén de la biliz
bina sintética.

Como podemos ver son tan numerosas las pruebas que se prestan
confusidén, para evitar esto se debe »oseer un buen criterio de sele
cidén y me parece oportuno citar las palabras de Benjamin B. Wells "
parte de la dificultad es sobresalvada cuando nos convencemos que
tests de funcionamiento hepético no deben ser interpretados directe
te en términos de diagnéstico clinico, sino en términos de disturbi
fisioldgicos generales y someramente en grados. Toda la informaci
que nosotros podemos obtener se referird unicamente a 1) la presenc
y grado de obstruccidén biliar 6 2) la presencia o grado de dafio her
celular." (22)

El mismo autor reconoce que los tipos puros de disfuncidn no ¢
presentan y que hay por lo menos 3 factores que repetidamente se pz
cen confundiendo el cuadro: a) la ocurrencia de obstruceidn biliar
trahepdtica complicando dafio hepatocelular, b) dafio hepatocelular
cundario a prolongada obstruccién biliar, 05 dafio hepatocelular sec
dario, debido a infeccidén sobreimpuesta,en conductos obstruidos ext
o intrahepéticos.,

Y agrupa los tests de la siguiente manera, que por tener simil
tud con la seleccidén que con el tiempo se ha verificado en nuestro
pital Rosales, me permitiré adjuntar aquf:

Bilirrubina en Suero.
Tests para . Bilirrubina en orina.
Obstruccidén Biliar Urobilinégeno en orina.

Fosfatasa alcalina.

Colesterol total.



“Ac. hiplirico, mejor asociado con el de la feno:
sulfotaleina.
Proteinas plasmdticas.
Floculacién cefalina-colesterol. Andlogos: (T
Takata-fira la reaccién del oro coloidal y otro
Tests para dafio todos de floculacidn.
Hepatocelular Porcentaje de esteres del colesterol.
Tolerancia de la galactosa.
Tiempo de protrombina y ‘respuesta a la Vitamin
Urobilinégeno Urinario.
N. N. P. y N, U,
Glucosa sanguinea.,
Bromosulfaleina.

Por la importancia que los autores le han dado a ciertas prueb
por ser la base de otras similares muy usuales me referiré somerame:
a las siguientes:

Proteinas plasmfticas & séricas: Sabemos que la funcidn protéica d
hlgado comorende 2 var1antes° una es la catabdlica, que incluye la
saminacidn vy la ureogénesis; la segunda es la anabollca que interv
en la formacidén de las orotelnas plasméticas. Exoerlmentalmente se
probd que basta un 20% de hlgado para mantener la ureogénesis., En
ral la alteracidén de las proteinas plasméticas es muy anterior a la
los aminodcidos y de la urea; su estudio es tan importante para el
néstico de¢ las afecciones hepétlcas que Higgins y sus colaboradore

sustentaron la 1mp051b111dad de que un mal estado de salud dependa

una afeccidén hepética crénica, siendo normales la bilirrubinemia y
proteinas plasmiticas. (18)

El plasma sanguineo contiene flbrlnogeno, serinas y globulineas
mientras que el suero solamente posee serinas y globulinas,

Las albliminas representan més & menos 2/3 de las protefnas tot
vero solamente una ha sido posible aislar: la mercaptalbumina., A 1
globullnas se le han considerado 3 tipos: alfa, beta y gamma siendo
proporcién 20, 30 y 50% respectivamente; pero re01entemente cada un
estas varledades se creen constituidas por numerosas fracciones en
cial el tipo gamma ( que corresponden a las euglobulinas).

El suero contiene de 6 a 8 gr. por 100 c.c. de proteinas, sien



L a 5.2 gm. para las albuminas y 1.3 & 2.7 gr. para las globulinas;
una relacidén normal de 1.5 a 3.1,

La célula hepitica interviene mucho en la sintesis 6 por lo mer
en la elaboracidén de las serinas,en cambio las globulinas al parecel
se forman en los elementos celulares del S.R.E. dotados de macrofagi
(entre ellos las células de XKupffer) (Cannon); asi se comprende que
las lesiones del higado puedan alterar el equilibrio normal de las t
tefnas séricas aunque también pueden hacerlo las afecciones que no ¢
exclusivamente hepdticas o sea las del S.R.E,

En las hepatopatias agudas se alteran muy poco la cantidad y 1l¢
proporcidén global de las proteinas séricas en cambio en las de larg:
volucién (tipo cirrosis) las serinas tienden a disminuir mienpra§ o}
que las globulinas permanecen normales o aumentan con la consiguieni
inversidén del cociente A/G.,

. 3 ° ld .
Una serinemia menos de 3.5 gr. % ya tiene 1mportanc13 clinica 1
es de muy mal vrondstico si se reduce a menos de 2.5 gr. % en el cw
de una cirrosis,

Con todo para el diagnéstico de las afecciones hepdticas son m
més importantes las variaciones cualitativas de las globulinas. Act
mente mediante la electroforesis, se vpuede establecer el porcentaj
entre las serinas y las diversas variedades de globulinas, ngcesitél
se laboratorios bien equipados. Pero las alteraciones protéicas s
suelen investigar indirectamente, por medio de las denominadas pruel
de labilidad coloidal del suero, basadas en que el plasma sanguineo
un complejo coloidal cuya estabilidad devende, en Gltimo término de
contenido cuantitativo y cualitativo en albuiminas. Las serinas act
frente a ciertos electrdlitos o soluciones coloidales diversas como
loides protectores, mientras que las globulinas (especialmente las
bulinas Y) tienden a producir la floculacién. Para ponerlas de man
fiesto las distintas pruebas uti lizan reectivos diferentes, por ejel
plo: en la reaccibdn de Weltmann se utiliza el cloruro de cal, el cl
ro de mercurio en la de Takata; la emulsidén de cefalina y colestero:
en la de Hanger; el oro coloidal en la de Gray; el sulfato de cadmi
en la cadmiorreaccién de Wuhrmann, y el timol en la de McLagan. Lot
datos proporcionados por ellqs son practicamente an&dlogos. Los Nor
mericanos y anglosajones en general utilizan las pruebas de Hanger -
McLagan; en Buropa tienen mayor difusidn las de Weltmann y Takata.

Todas estas pruebas son influidas, sobre todo, por las perturb
ciones de las globulinas producidas en los procesos patolbgicos por
lulas vlasmiticas procedentes de la irritacidén de los elementos de
E. (Fleischcker y Vives Mafié) (18) entre los cuales figuran las cél
las de Kupffer. Bsto explica su positividad en muchas afecciones n
estrictamente hepdticas, por ejemplo: la reaccidn de Hanger ademés
resultar positiva en la mayoria de las hepatopatias, también lo es :
gun algunos observadores en un 18% de enfermos diversos sin lesién 1
difunsién hepdtica reconocida. (18).

La reaccidén de Van den Berg es una modificacién de la diazorr
cibén de Ehrlich y sirve para detectar vigmentos biliares en el suer:




Dos son las orincipales: la directa y la indirec?a;.la la. ocurre S
adicién de alcohol, la cual es esencial para la indirecta.

Los reactivos usados son:

Ac. sulfaﬁilico ----- 0.1 gm,
Solucidbn Cl H. concentrado —-—-- 1.5 C.Co
A Agua C.S,P. ——e— 100 c.c.
Nitrato de sodio —-—--- 0.5 grm.
Solucidn
B
Aguva 00 - 100 c.co,

Para practicar el test 10 c.c. de solucién A y 0.3 c.c. de so.
cidén B son mezclados. BEsta mezcla es usada como reactivo en ambos
pos de oruebas.

La reaccién "Directa"™ = es la resultante de la adicidén de 1 c
del reactivo a 1 c.c. de suero; y puede ocurrir en una de las tres
formas: 1) inmediata: una coloracién violeta debido a la formacidn
diazobilirrubina se desarrolla en 20 a 30 segundos; 2) reaccidn ref
dada no aparece cambio hasta despuds de 1 minuto 6 m&s; entonces w
color rojo se desarrolla el cual gradualmente vasa a violeta; 3) b
sica: un color rojo aparece pronto como en la inmediata vero toma 1
tiempo variable para cambiar al violeta. '

4 Para algunos la retardada tiene la misma significacidn que la
irecta.

La reaccidn "Indirecta"™ = en ella 1 c.c. de suero se mezcla
2 c.c. de alcohol al 95%; despuds de agitar y centrifugar, a 1 c.c
del fluido supernadante se agregan 0,25 c.c. de la mezcla del reac
¥y 0.5 c.c. de alcohol, entonces un color rojo violeta se desarroll:
si inmediatamente.

. La bilis normal y el suero en ictericias obstructivas dan la
cidn directa inmediata.

El suero normal, el suero en ictericias hemoliticas y la bili:
bina formada en extravasaciones sanguineas antiguas, dentro de te]j
conectivo, cavidades serosas etc. dan unicamente la reaccidn indir

La Van den Berg cualitativa como medio de distinguir los dife:
tes tivos de ictericia ha perdido actualmente mucho terreno; y es
més valor la estimacién & determinacidn cuantitativa (en unidades ¢
mgs.) de la bilirrubina en cualquier tivo de ictericia. Una unida



tes de suero; el suero normal contiene de 0.4 a 1.5 unidades.

B) Algunas consideraciones sobre Biopsia Hepdtica.

Por los numerosos problemas que vresentan las distiptas prueba
de laboratorio, los investigadores, trataron de introducir nuevos i
dos, tales como la peritoneoscopia, y la biovsia hepética (biopsia
puncién) con objeto de obtener una informacidn més exacta de lo que
pasaba en el higado referente a su patologia.

Me referiré unicamente a la biopsia hepdtica la cual ha tgmado
cho auge al presente al reconocerle todas sus bondades, pues sirve
el diagndstico, prondstico y terapia de diversas enfermedades del h
do,

81 procedimiento no es ninguna novedad pues su uso se remonta
los afios de 1835 y 1895 cuando Lucatello diagnosticé algunos casos.
cirrosis y hepatitis por medio de la biopsia hepdtica. Debido a ci
tas complicaciones que se presentaron incluso muertes por hemogragl
interna y vor se un método a ciegas podrfamos decir, que se gulia un
mente por puntos de referencia; el sistema ha tenido numerosos detr
tores por lo cual ha pasado por periodos criticos; sin embargo ulti
mente se le ha reconocido un sitio predilecto entre los recursos de
clinico.

Entre nosotros se conocfa desde ha varios afios pero es el Dr.
José Ferndndez quien en la actualidad tiene mayor experiencia al re
pecto y ha despertado el entusiasmo entre sus colaboradores.

Las vias usadas més ampliamente en la técnica de biopsia hepét
son dos:¢ 1° La via intercostal descrita por Iversen y Roholm que ut
za el 9° Espacio intercostal D {9°, E.I.D.) en la linea axilar post
y es verificada generalmente con el paciert @ en posicidu supina; le
descrita por Baron utiliza una vfa subcostal, si hay hepatomegalia
opunto medioclavicular derecho {L.M,C.D,) exactamente debajo del ret
de costal, si mo existe hepatomegalia un ounto a la derecha del epi
trio se utiliza.

En nuestro Hospital, Fern&ndez y Colaboradores usan una distir
modalidad: se punciona "en la vorcidn de mixima macicez hepdtica sc
la 1linea medio axilar derecha generalmente en los espacios intercos
les 8°,, 9°,, 6 10°.5 usando en todas ellas la aguja de VIM-Silvern
la cual ha dado bastante buenos resultados,

Sus indicaciones se han resumido de la manera siguiente: 1) di
rencia de ictericias. 2) diagnéstico de hepatomegalia con o sin est
ngmegaliao 3) prondéstico de hepatitis v apreciar efecto de la terar
L) diagndéstico de granulomas obscuros incluyendo brucelosis, sarcoi
tuberculosis, Kalazar, etc.. 5) presencia de tumores primarios o me
tdticos. 6) diferenciacidén de enfermedades metabdlicas como hemocrc
tosis, enfermedad amiloidea 6 glicogénica. 7} exclusidn de enfermec
hepvdtica en presencia de tests anormales secundarios a otras enfern
des. 8) evaluacidén de cambios secundarios a administracidn de drog
quimicas, hormonas, etc..



Las complicaciones més frecuentes recopilando reportes diversos
han sido: dolor mis o menos intenso, referido al hombro derecho mucl
veces; dafio a los érganos vecinos tales como perforacion de la vesic
o colén; implantacién de células tumorales en.el trayecto de la agu.
embolias gaseosas, infeccidn, peritonitis biliar la cual puede ser ¢
ciada con posible perforacién de la vesicula y hemorragia; y neumotc

con atelectasia pulmonars.

La incidencia de mortaiidad varia segin los distintos reportes
es de 0,67% para Sherlox, (en 1,200 casos) y 0.34% para Cassel y co:
boradores (reporte de 5.000 casos), Molle y Kaplan revisaron recier
mente 401 biopsia con 1 muerte, 2% neumotorax y 25 a 30% de molestit
epigdstricas,

Como contraindicaciones se han propuesto los siguientes criter:
tendencia a la hemorragia o hemorragia reciente; tiempo de protromb:
disminuido (menos 70%); anemia acentuada (H.b. abajo de 6 gr.); inc:
cidad para encontrar el higado por palpacidén o percusidn, obstruccic
franca del colédoco, pero esta contraindicacién estd perdiendo actuw
mente terreno; pacientes poco colaboracdores e incapaces de mantener
aliento; presencia de ascitis, peritonitis, colangitis supurativa, )
uresia derecha o cualquier otra patologia de base pulmonar derecha
b.,; Neo etc.), ultimamente se ha agregado uremia y leucemia.

Muy interesantes son las relaciones encontradas estudiando comy
rativamente a los pacientes desde el punto de vista de tests de fun
namiento y de biopsia hepética,

Asi vemos que los reportes de Kozoll, Franklin, Popper Steigr
( 2. ) en 130 pacientes dieron los siguientes resultados: a) dafio
so del higado fué correlacionado mejor con relacién A/G y reacciones
Hanger, Timol y bromosulfoleina, b) grado menor de daiio hepdtico fu«
rrelatado con bilirrubina elevada, reduccidén de vitamina A en el pl:
aumento del tiempo de protombina y retencidn de fosfatasa alcalina,
necrosis focal y degeneracidn grasosa fué frecuentemente encontrada
cambios en los tests de funcionamiento, d) regeneracidén hepdtica se
nifesté mejor por alteracidn en la turbiedad del timol, e) en casos
reconstruccién anormal como cirrosis encontraron que Hanger, Timol 3
velocidad de sedimentacidén fueron los mejores indices y, f) la actir
dad de las células de Kiipffer fué relacionada mejor a la bilirrubin:
del suero y a la relacién A/G,

En cambio Berk’y Shay (2) en un estudio similar encontraron qu«
presencia de dafio parenquimotoso las biopsias fueron frecuentemente
sitivas y el resultado de los tests fué variable; en dafio focal sin
bargo la biopsia podria ser enteramente negativa mientras 1 é 2 test
demostraban anormalidad.

Como se vé, aln la biopsia tiene sus limitaciones frecuentement
la muestra enviada al patdlogo por circunstancia obvia no es suficic

mente representativa en especial en dafios hevdticos circunscritos o
leves,
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- IV -
BREVE DESCRIPCION SOBRE LA ANATOMIA PATOLOGICA

Serédn tratados unicamente aquellos cuadros Qque se presentaron
con mayor frecuencia en la revisién verificada y, de paso_se recor-
dardn algunos términos usuales en las contestaciones del Patologos

Degeneraciones e infiltraciones

Las degeneraciones se caracterizan por cambio§ de el citoplasme
v a veces también por ligeras alteraciones en el nucleo, lo cualnes
indicativo de deterioro celular. Las infiltraciones son alteracilone
de las células debido a transportes de materiales de otras situacio-
nes y su acumulacidén dentro de células o tejidos.

Degeneracién turbia es muv frecuente en el higado consecutivo
particularmente a enfermedades :nfecciosas agadas. Entre otras cau.
sas esté&n hiperemia pasiva, anemias, leucemias, envenenamientos por
metales como arsénico, antimonio, plomo, y otros agentes tales como
monéxido de carbono, alcohol, cloroformo, iodoformo y éter. En geng
ral el higado estd aumentado de tamafio con ¢ dpsula tensa, pé&lido, ez
cepto cuando se asocia a hiperemia; a la seccidn es blando, friable 3
himedo. Microcépicamente, casi todas las células son afectadas aun
cuando hay congestidén la lesidn puede s er més notable en la zona cer
tral. Las células son edematosas, el citonlasma es pdlido y granul:
el nicleo es afectado,

Metamorfosis grasosa: es una condicidn de mayor dafio celular que el
anterior y comprende 2 tipos: 1) la infiltracidén grasosa, y 2) la «
generacién grasosa; la diferenciacidn en el higadc es a menudo impos
ble, pues en otros sitios las infiltraciones ocurren en el tejido c«
nectivo y la degeneracidén grasosa en las c élulas parenquimatosas.
Thannhauser y Reinstein (13) dicen que en la infiltracidén la cantid:
de grasa neutra es aumentada, pero el colesterol y fosfolipidos, aw
que en relativamente pequefia cantidad estédn en proporciones normales
En cambio en la degeneracidn, el aumento en grasa neutra no es tan
grande pero hav una alteracidn en la proporcidén de colesterol y los
otros lipidos..

Virchow (18) crefa que la infiltracidén, contrario a la degener:
grasosa no se acompafiaba de pérdida funcional y por ello la denomin:
adiposis hepédtica; tal diferenciacidn no es completamente cierta.

1) Infiltracidén grasosas como anteriormente se seflala, lesiona
neralmente el tejido conectivo cuando se trata de otros drganos del
cuerpo; y es el higado su fnica excepcidn, por ello en é1 es diffci:
diferenciarla de la degeneracidn grasosa.,

Macroscopicamente el higado es usualmente grande, aumentado en
so pero no de gravedad especifica, color amarillo p&dlido, con cédpsu:
tensa y borde anterior redondeado; se corta con resistencia normal ¢
sosa, la arquitectura lobulillar es poco perceptible. Microscopicar
el principal cambio es en las células parenquimales las cuales tomal




forma en Manillo de sello™:eonteniendo una gran gota de grasa, ro-
deada por pequefia zona de citoplasma con el nicleo en la periferias.
Su asiento principal es en la periferia de los lobul;llos pero_en
casos avanzados puede xtenderse practicamente a través de los 1lobu~-
los. Hay raramente células con gotas peguefias.

La causa de porque la grasa se acumula en el cuerpo y en algu
nos casos unicamente en el hfgado para producir infiltracidn, es mo
tivo de numerosas investigaciones muchaas de las cuales no han pasg
do del terreno especultaivo, sin embargo, se presume que hay numerg
sos factores tales como mtricionales (vitaminas) hormonales, toxi-
cos, etc, que intervienen. )

Teoricamente acumulacidn de grasa dulere decir ingest;on de ma
yor cantidad de alimento del que es gastado en la producciodn de ener
gia, Es sabido que la grasa esté en forma de prasa neutra y que las
grasas neutras especialmente las grasas saturadas de la dieta, son n
favorables de depositarse en los tejidos que los glicéridos no satur
dos. La grasa humana contiene el &4cido oléico no saturado y los sat
rados palmitico y estedrico.

Pero el exceso de ingesta no explicaria los higados grasos encc
trados a veces en la inanicidn en nifios y adultos; el proceso estéd e
discusidén y Mc.Henry y Patterson creen que puede ser debido a pérdic
de Colina y Bl (tiamina),

Presumiblemente uno de los mecanismo como el alcohol contribuye
es evitando que la grasa se queme por ser él facilmente oxidable; er
tonces esta se acumularia en los dbrganos., También parece haber cier
factor constitucional,

Dragstedt (13) y sus asociados le dan poca importancia a la Col
na y en cambio obtuvieron una substancia del péncreas llamada lipoce
co, que seria secrecidn interna v que es altamente efectiva en preve
nir higados grasos en perros,

Pocas veces este estado d4 manifestaciones clinicas evidentes y
solo raramente se vroducen ictericia y ascitis,

2) Degeneracidn grasosa - difiere de la infiltraci én grasosa er
varios aspectos. Es la resultante de la degeneracidn turbia cuando
ésta presente cierta severidad, por lo tanto algunos origenes son si
milares, por ejemplo: las enfermedades infecciosas son causa frecuer
fiebre amarilla, necrosis agude difusa del higado y eclampsia; la di
betes puede acompafiarse de cambics en el metabelismo de la grasa cor
infiltracién 6 degeneracidn grasosa y lipemia. Trastornos vasculare
(anemia local o izquemia) después de un tiempo prolongado pueden 1lle
var a degeneracidn grasosa del 8rea afectada, lo mismo que ciertos v
nenos como fésforo, tetracloruro de carbono, cloroformo, florizina,
dracloruro hidrazina, mercurio, etc., que ademds accionan sobre el ¢
ganismo en general.

Macroscénicamente, el higado puede ser reducido de tamafio con
cépsula fldcida y bordes cortantes su consistencia es menor y al cor
es blanco, humedo y distintamente friable. La superficie de seccidr
asi como la externa son amarillas.

Microscépicamente, la zona central se afecta mis intensamente ¢
la periferia. Las células pueden estar aumentadas wvero generalmente
ectdn reducidas de tamafio; el citoplasma es granular, como varte de
degeneracién turbia y contiene un nlmero variable de »nequefias gotas
grasa; el nicleo es usualmente normal a veces ligeramente oigndtico.




Bs extrenadanente raro que la degereracidn sresosa deruestira G
aoumulacidn de grasa en la célula como vars desviar los nucwgo*.de 1
Tade como ocurre en la infiltracidén. La vieja idea que cuanco 198 -
ridhulos son mis pequefios que los nlcleos se trata de degeneracion g
soga no se acenta actualmente,

Los orincipales interrogantes concernientss a la fisiopatologie
de la degereracidn grasosa son: a) si la grasa es producida en la c¢
la, b) 81 le grasa se hace vigible por cambios en la célula & c) si
grasa es transvortads a la célula de otras OFOC@deﬂClaoo
in ambas OltuacLon@s L, mecanismos nor los cuales la grasa se

de acumular en el higado na gido demoutrddo en animales exnerimental
1) aumento de 1ngeqt15n grasa 2) aumento de 1a sintesis de Acidos g1
s08 como una deficiencia de tiamina 3) disminucidn del transvorte d¢
fosfolividos del higado como una deficiencia de colina y otras subst
cias lindtroficas 4) aumento de aflujo de grasa de los dcooqltos nat
rales hacia el higado, orovocado oor inyecciones de subhstancia. vitu:
ria anterio, Como se vé,el problema se nresta para numerosos estud:
nosteriores. H ay ev1den ia de que excesiba acunulacién de grasa W
ve al higado mds vulnerable a la ianjuriz de las heptotoxinas,
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Necrosis - indica muerte de un gru~o de células, una parte de t
Jjido & wun Organo, en continuidad con partes viva"cﬂva"ont 'S,  Las ¢
sas pueden ser: ffsicas, quimicas, bacterianas, nutricionales & com:
nacion de éstas. Bn el h{gado lz necroeis puede ser:

I} Focal: es vista en enfermedades infecciosas m
tifoidea overo vuede verse también en difteria, escarlatina, saramnic
y otras infecciones agudas. Los focos de necrosis son 3oqueﬁos y I
mente se ven & simple vista. Microscdnicamente &llos uvan una nel
fla oorte del lohulillo hendtico, diseminados, siendo mds frecuentes
1o zona media; se observan como &reas redondead de necrdsis comnl
de les chlulas hevdt 1casﬁ acompédfiadas nor infiltracidn de otras cél
particularmente grandes mononucleares, junto con ciertc ntmero de 1
focitos y ocaswﬂnolmeﬁJe con leucocitns volimorfonucleares. Segun I
llory (123) estos focos de necrosis son debido a bhlogqueo de los sinuw
des heplticos por grandes célules QWIOL@11sles del bazo y otras nort
nes del sistema linfético abdominals en thOld@a estas células podr
volverse libres v entrar a la circulacidn v asi genar acceso al hig:
Otros creen que el elemento imrvortante es5 un facbnf 91t01£tico {Kar:
vy Aub) (13):Jaffé cree cue todo es debido a la proliferacidn focal
les células de Kunffer (13).

Funcionzlment2 ouede haber o no alteracidn atribuible al higad:
en los camos exbensos ¥y sevaros de necrosis nuede verse ictericia.
sea »or rudtura de los canilares o por hemdlisis,

2) Centrals afecta las células de le zona central o sea la par
c¢el lohulillo que rodea la vena central. Puede rer el resultado de
veremis oasiva intensa o orolongada. Posiblemsnbe 25ta conges uwon |
suficiente interferencia con la nutricidn de las células centrales |
ta causar su wuerte v s wés rédpida cuando se asocia a enfermedades
fzecioses s Se puede encontrar en nec"opsia: Ge muertos desvuds de ¢
meduras extensas, pero Baker cree que interviene mds ls infeccibn



concomitante que la quemadura sola. Bl uso de algunos coagulantes u
dos »ozrs el Tirabanientn de QUgmadur' también 1leva a necrO”is centr
Puede ser soenechada macroscéoicamente a causa de depresidén notable
las zonas centrales rcjas, paro posfitivemente nuede rer identificada
POr MicrosSconio.

3) Necrosis mediozonal - es caracteristica de [iebre amarilia vy
cirve para identificar la enfermedad. Lucroocoolcumeﬂte el nigado e
ffunde, rojo vy blando., Microscdédpicamente muchos pequefios focos de n
crosis ocurren en la zona intermedia {entre el centro y la veriferia
glébulos aciddfilos hialinos, llamados cuernos de Councilman pueden
recer como inclusiones en el citoplasmea o ser tan grendes como uné ¢
lula nepética. Ellos son probablemcnte células necrdticas o fragmen
de céluleas y vueden ocurrif en ctras enfermedades tales comc leptosy
rosis.

L) MNecrosisg zonal periferica - ocurre especlalmente en eclampsi
Pequetios grupos de células necréticas son encontradas cerca del easo0a
porta a veces mompafiadas por hperemia y ocasionelmente trombofis an
sinusoides. Puede ocurrir el envenensmiento por @l plomo,

Ciertos venenos tienen una particular alfinided por las células
hevéticecs; el cloroformo posiblemente nroduce uné necrosis blen marc
da afectando primero la zona central, luego la media y sun la nerife
cuando grandes cantidedes de nrotelnd, metionina 6 cistina se admini
tran PXDerlmontulmente el dafio henitico es minimo,

\
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5) Mecrosie difusa cguda - en este caso el dafio es diseminado y
casi total. Suele ocurrir en enfermedades infecciosas tales como es
carlatina y sarampidn v en envenenamientos por f6sforo, arsénicc, me
curio, cloroformo, cincofeno, tetracloruvro de carbeono, sulfewidados

ecialmente en niflos, etco

Hay casos ¢in embargo, en ios cuales no se logra descubrir cause
aparente; generalmente se observa en mUJeveo emberazadas gero nueds
sc on homb reo, v se incluyen bajo el titulo de atrofia amarilla aguc
pero es mds bien une necrosis difusa aguda que una atrofia y segin 1

seria el estado terminal de casos de hepatitis epidémica. En efecte
clinicamente hoy gran similitud entre muchos casos de necrosis agude
difusa y de hepatitis epidémica. A la autopsia el higado es prander
te reducido en tamalio, & menudo llegando & los 750 gr.; es extremede
te blando, a veces eldstico, con bordes afilado y clpsula rugosa Se
ciona f’Cllﬂcnup ¥y €e retraye vesteri ormenve, el color nuede fer ame
11o rojizo,

Microscédpicamente coexisten lesiones degerativas y nec roLJCdo;
slendo wés zeveramente afectads la zone cenilrel del 1oiwlillo. TEn 1l
zoras necrdticas el ndcleo es completamente ausente y el C;LOplaSm&
ouede fer granular, con degeneracidn gresa o completeamente ausente.
dn los sitios de desorganizacidn total se encuentren dequefics gldbul
de grasa, masas s£b6lidas y cristsles de pigmente biliar criste 1izado.
Los sirusoides son ampliamente distendidos y pueden haher pequeiios f
co& de hemorragia.




Si el paciente sobrevive por algunas semanas, la fibrosis y mul-
tiplicacidn de conductos biliares puede ser notable; cuando tal cosa-
ocurre la condicidén es llamada a menudo necrosis difusa subaguda & a-
trofia amarilla sunaguda.- Si hay recuperacién el higado puede ser =
el asiento de cirrosis post=necrética, aunque hay duda que esto ocu =
rra consecutivo a necrosis difusa de origen desconocido, estd bien =
comprobado como resultado de necrosis producida por drogas especial -
mente el cincoféno

ATROFIA: en una reduccidn adquirida de tamafio, de un 6rgano & cg
lula que habia alcanzado previamente su tamafio de madurez.- La cause
es nutricién inadecuada.

Se acompafia de otros cambios: disminucién de peso, pero si la a-
trofia es moderada y hay reemplazamiento del tejido parenquimatoso. -«
por tejido conectivo fibroso, el peso puede no estar muy reducido y ¢
ser mayor.= La forma se conserva pero pueden afilarse sus bordes, a-
veces el tejido conectivo reemplazante puede sufrir contraccién secur
daria y producir apariencia modular en su superficie externa; la con-
sistencia es agumentada y puede dar el corte apariensia grasosa a veces

INFLAMACION: dos tipos principales se observan, forma aguda y ¢t
nica.= La forma aguda puede o no tener tendencia a la supuracién.

a)= Inflamacién aguda supurativa: generalmente son abcesos mélt]
ples, mds raramente dnicos, dependiendo esto de varios factores.- En-
un estudio de Kinney y Ferrebee (13) reportaron 136 casos con abcesos
en ambos lébulos; 75 con Unicamente en el derecho y 18 dGnicamente cor
el 18bulo izquierdo tomado.,

Las puertas de entradas son varias e aquf las m&s importantes: -
a traves de las vias biliares, via hematdgena, ascendente por la ve -
na porta acompafiado a veces de pileflebitis, via descendente con tron
boflebitis retrégrada der Yas- venas hepdticas, por continuidad y sin -
puerta de entrada aparente.

bj- Inflamacién aguda no supurativa: comprende dos variedades: -
1) mediana no especifica & inflamacidn serosa que se observa en va -
rias enfermedades, y cuya naturaleza es alterativa.- Clfnicamente-
d4 pocas manifestaciones excepto ligera ictericia, y 2) casos de he -
patitis epidémica nombre que segln Karsner le parece mis apropiado -
que el de hepatitis infecciosa, cuya evolucidn es de lo més wariado -
desde casos fulminantes hasta otros de curso térpido de varios meses-
de evolucidén (hepatitis a suero homélogc).

Inflamacién crénica 8 cirrosis: afeccidn que Himsworth (18) pro-
ponfa denominar fibrosis hepdtica difusa; sin embargo, no es simple -
mente la presencia de tejido concectivo cicatricial, sinc debe de con
prenderse por cirrosis verdadera, aquellos casos de inflamacién crdéni
ca progresiva,-= Una estricta fefinicién incluye 3 cambios principa-
les: lo, proliferacidn de tejido conectivo, R20.~ degeneracidn y muer
te de c@lulas hepdticas y 30.- proliferaciédn de células en el sentidc
regenerativo; ademds debe ser crdénicamente progresiva y acompafiarse -
de alteracidén de la arauitectura lobulillar,



Karsner considera los siguientes tipos de cirrosis:
1.- Cirrosis de Laennec 8 cirrosis nodular difusa.

2,- Degeneracién hepatolenticular & enfermedad de Wilson, cuya cirrg
sis es del tipo Laennec,

3.,= Cirrosis grasosa.
.= Cirrosis post necrdtica (téxica); higado nodular de Marchand.
5,= Cirrosis biliar obstructiva.
6.~ Cirrosis hipertréfica (Hanot).
7.= Cirrosis zooparasitaria.
8.~ Cirrosis xantomatosa.
9.- Cirrosis congestiva (cardfaca).
10.= Cirrosis sifilftica.
1l .= Cirrosis juvenil,

Se hard un resumen tGnicamente de la cirrcsis de Laennec por ha -
ber sido el tipo predominante en nuestra revisidn,

Cirrosis de Laennec: ha sido llamada c¢irrosis atréfica; pero

&ste té€rmino no es bien empleado, pues no siempre el érgano estd re-
ducido de tamafio.= EI1 nombre de cirrosis portal es anatémicamente -
correcto pues la fibrosis ocurre en los espacios portas (de Kiernan,
perc incorrecto en cuanto a que sugiere afeccidén en las manifestacio-
nes de dicha vena.= El antiguc nombre de higado de los bebedores de-
gin 6 de cirrosis alcohélicas estd en desuso.-= Su mayor frecuenci:
es cerca de los 50 aflos, predominando en los hombres.

La etiologia se estd dirigiendo a los factores dietéticos (estu:
dios experimentales); se presume que el valor caldrico de la diet:
es de menor importancia que la composicién de la misma en especial -
en protefnas, grasa y vitamina B,

El factor nutritivo relacionado con la produccién de necrosis -
alimenticia parecen ser los aminodcidos azufrados cuyo tipo es 1la -
¢istina.- En cambio la infiltracién grasa se produce por falta de -
factores lipotréficos cuyo prototipo es la colina y metionina {Hims-
worth y Glynn).- La accidn de ambas se debe probablemente a que in-
tervienen en ciertas acciones fermentativas de la célula hepética
por su grupc sulfhidrilico, la primera y por sus grupos metilicos l:
segunda,
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La metionina nuede suolir en narte la administrecidén de ambas o
contiene gruvos sulfhidrilicos como la cistine y vrunos @etlllcos qu
osueden utilizarse para la sintesis de le colina; la colina es el or
civio activo de la lecitina (substancia lipotréfica); de 0&aso record
mos que la cesefna, el huevo (clara) y la carne de rés son ricas en
tionina.- Las grandes dosis de cistina sobre todg si hay deflClt'dO
colina son hevatotdxicas.- En :cnjunto la dieta Ootima vara el higa
es, sbundente en hidratos de carbonc, rica en protelnas (con alto co
tenido en metionina o cistina més lipotrdéfico como la colina) y mode
da en grasa.

Los malos efectos de las dietas bajas en »rétides son aumentado
nor el alcchol; sobre tode si se ingiers i co, Lidad celotivinente -
grandes y durante Jlarpos verfodos,.,- Bl alccholismo agudo &Cemds oro
duce edzma celular e infiltracidn adinosa en las zonas veriféricas -
del lobulillo; su abuso revetido causa lesiones celulares y una reac
cidén del tejido conjuntivo.

Le ntogénesis de la lesidn en la civrosis estd aln en dicfcusidn
si la fihrosis es un procesc revarativo secundaria a destruccidn de
las células hevdticas § si es orimario con comprensidn secundaria y
destruccidn celular.

Macrcscépoicamente el higado varia en tamafio y wuede ser aumenta
do aln en casos futales.- La reduccidn nuede llegar & pesos extremo
de 600 a 700 gr.; estos higados estd auvmentados de densidad a causa
del aumento relativo de tejido conectivoe. La forme se congerva bast
te bien, los bordes son afilarios, aunque en los casos tue £e gocia C
infiltracidn grasoss sueden ser redondeados, Ll color »nuede ser caf
rojizo pgeneralmente pero vuede ser amarillo & cause de infiltracidn
grasosa & verdoga vor eftencacidén biliar.- La superficie externa es
uniformemente nodular variando estos entie 2 a 5 mm. de didmetro.-
la seccidn hay aumento de resistencie y retraccidn; le srquitectura
lobulillar es olterade, leo cual se comprueba microscénicamente wvor 1
abundancia de tejido conectiveo en ssnecial, en la narte veriferica d
los lobulillos henéticos.- Hay frecventemente infiltracidn de linfo
cites y células vlasmdticas, grandes mononucleares y raramente poli-
morfonucleares; se observa también abundancia de conductillos bilia-
res gue vueden ser por proliferacidn 8 elongacidn y tortuosidad de -
los mismos,

Las células »erenquinatosas scon reducicdas =n ndicero y son el a-
€iento de grado variable de cdegeneracidén turbia, a veces con ligera
degeneracidn gracosa v necrosis de l& zona central. Hemosiderosis
eg frecuente en las zonas centrales v nuede oresentarse aln difusa-
mente.~ LEn casos de ictericia oroloncada, bilis endurecida nuede -
precentarss en canilares biliares v canaliculos intracelulares.-

L& cirrosis de Laennec nuede niogrecar cnatomicamente a veces €in -
cambios funcionales evidentes, sin embargo al final, las funciones
orotéicas, del metabolismo hidrocarbonado v detoxificante cc deterio
ran.- fremie MNacrocitica hipercromica se he cobservado no muy fre-
cuentemente.



PRESENTAGTION DEL MATERTATL

Obtencidn: se recurrid a los archivos de Autopsias del Departa-
nento de Anatomia Patoldgica del Hospital Rosales; habiendo revisado
las primeras 1.000 autopsias practicadas, que representan el material
e unos 10 afios mé&s o menos (1944-53). La seleccidn de los casos se
1120 en base de los hallazgos del natdlogo; creyendo que estos resul-
;ados son los menos exvuestos a error en un andlisis de este tipo.

En dicho archivo se encuentra un resumen de la historia, de ha-
llazgos clinicos y de laboratorio de cada caso autopsiado, luego el
:studio post-mortem el cual incluye estudio macroscdpico y microscéd-
>ico. Todo el trabajo es supervisado por el Jefe del Departamento.

Para evitar hasta donde fuera posible fuentes de error, que pu-
lieran existir en los resumenes clinicos y de tests de laboratorio se
revisaron también los archivos del Departamento de Informacidn; que
es donde se encuentran los records originales de los pacientes,

E1l Hospital Rosales es el principal centro asistencial del vais,
>on una cavacidad nominal de 800 enfermos, pero a causa de la deman-
la a menudo asila hasta 1.200 pacientes,

Funcioné como un Hospital General hasta el 31 de marzo de 1954,
“echa en la cual se inauguré el Hosvital de Maternidad.- También hay
rasos de los Hosvitales Psiquidtrico (Asilo Salvador) y Militar; pero
5u nimero es escaso.

Raza v Sexo: el 100% de los casos; son salvadorefios de raza mes
’iza que es la predominante en nuestro medio. Se han estudiado de am
)0S sexos sin distincidén.

Condicidn Social: a este respecto la muestra si es selectivaj
>ues por tratarse de asistencia gratuita la que se d& en este Centro
lospitalario concurren a él, personas de la clase mids necesitada.-
in efecto, al revisar los protocolos se encontrd que los que tenian
1lgln oficio manual o titulo como profesor etc. no llegaron al 10%;
21 resto son jornaleros o mujeres dedicadas a los trabajos del hogar.
omo se sabe el medio rural, que vor cierto es el md&s numeroso del -
vals, es donde privan las mayores dificultades econdmicas las cuales
wnadas a ignorancia y prejuicios hace que se practiquen los peores
\dbitos dietéticos.

Es obvio que el panorama seria distinto si se investigara en un
rupo de mayor status social y econémico.



Edad: el Hosoital admite de todas las edades, excepto las comore
didas entre 2 & 10 afios para los cuales existe un centro especial ( Hi
pital Bloom); por lo tanto ese grupvo no estard representado.

Seleccidn v puntos de estudio: los casos se selecclonaron, como
va se dijo anteriormente, en base del dafio hepdtico predominante {pa-
toldégicamente) y cuyas historias clinicas encajan con los resultados
post-~-mortem.

E1l objeto era obtener una informacidn sobre la incidencia de --
muertes nor afeccidén hevdtica, a la par que analizar los hallazgos
clinicos y de laboratorio. A menudo era dificil dilucidar & este reg
necto v fué necesario estvdiar detenidamente cada caso en particular
debido a la natologia tan variada de algunos y a la ausencia de datos
clinicos de otros. Ha de advertirse que en lo$ Ultimos 3 afios los ei
fermos han sido mejor estudiados en términos generales.

Adrede se excluyeron 6 casos de eclampsia (cuya etiologia es alu
incierta) y algunos de valudismo pernicioso, que i hien os cierto -
tienen dafio hevdtico notable, presentan otras lesiones (cerebro, ri-
fién, etc.) tanto méds imnortantes que los de aquél.

La mayor narte de los casos seleccionados incluyen lesiones he-
oviticas mortales inespecificas., Hay que recordar que las especifica:
ofrecen las mismas caracteristicas en el higado que en otro drgano &
tejido cualquiera de la economfa. En las inesvecificas el tivo de L
sién, devende més que del agente, de la reaccidn veculiar del tejido
heodtico frente a la accidn de aquél.

Se hizo el record y andlisis sobre los siguientes datos: Frecue:
cia de Afecciones Encontradas, No. de Archivo, 6 de Autopsia, cuando
el orimero no se »udo obtener; Edad, Sexo, Condicién Social, Duracié:
Avarente de la Enfermedad, Factores Predisponentes (antecedentes per.

sonales, regimen alimenticio, alcoholismo); Sintomas y Signos inici:

. 2 . . . . . =
les, Presencia 6 no de: Ictericia, Prurito, Fiebre, Dolor en Hipocon.
drio Derecho, Ascitis, (clinicamente y cantidad en c.c. a la2 subonsi:

Circulacidén complementaria, Telangiectasia, Edemas, Hepatomegalia vy 1
vlenomegalia (glinicamente y pveso de ambos brganos de la necropsia),
Diagnéstico Clinico Pre-Mortem y Diagndstico Anatdmico de cada caso.

Ademas: Cantidad de Hematies y H.b., Leucocitos, Protefnas en s:
gre, Bilirrubinemia; Reacciones de Hanger, Timol, Colesterol, Fosfate
sa, Bromosulfoleina, Glucemia, Bilis de Orina, Procesos Patoldgicos -
Concomitentes (hallazgos de necropsia) y accidente Terminal.

Los cuadros que a continuacién oresento son més ilustrativos qu
cualquier exvlicacidn:



VI
ANALISIS CRITICO DE LOS CASOS ENCONTRADOS

Solo algunos de los datos estadisticos obtenidos se han comparac
con revortes similares de la literatura extranjerg que mas se carggte
riza por su seriedad cientificaj; hemos querido evitar la acumglac%on
de cifras, resultante de una patologia que es producto Qe me@1o d}fe-
rentes al nuestro y no queremos desviarnos de ngestro.fln p;lmorglal
que es vrecisamente saber cuales son nuestras cifras; hay diez anos
de trabajo anatomopatoldégico acumulado y esa es una base para preten.
der hacerlo.

Frecuencia: la frecuencia de muerte vor afeccidén hepéticg enco}
trada fué de 8.7% & sean 87 casos en 1.000 autopsias.- Es decir que
no se encontré el estudio post-mortem, otra causa atribuible de muer-
te.

A continuacidén se dan los tipos més frecuentes y el porcentaje
para cada uno de ellos:

No. de Casos %
Cirrosis Portal (Laennec) 36 41.3
Metamorfosis Grasosa 20 22.9
Hevatitis no Suvurada 16 18.4
Hepatitis Supurada 5 5.7
Neoplasmas Primitivos 5 5.7
Miscelaneas 5 5.7

TOTAL 87

Si analizamos individualmente los ntmeros obtenidos respecto a
1.000 autopsias vemos que los casos de cirrosis revresentan el 3.6%
fra comprable a la dada por Cecil (L) para raza blanca de 2 a 3% de -
das las autopsias de E. U. y menor a la de los pueblos asiaticos que
alcanza 2 a 10%. Sin embargo en un estudio mis reciente (1953) veri:
cado en Sur California por Hall, Olsen y Davis (9) la cifra fué un p
co mayor & sea de 5%, resultado encontrado en 16,000 autopsias estud:
das, creyendo que tal aumento es debido en parte al flujo de mejican
los cuales son adictos a las bebidas alcohdlicas, en especial al vin
pero en ese trabajo, que los autores creen que es la mayor sSerie con
siderada en un solo revorte, incluyen como cirrosis portal casos de )
tamorfosis grasosa del higado (estados precirroticos) que ellos conv
cionalmente denominan cirrosis portal subaguda; si nosotros usasemos
el mismo criterio, nuestro vorcentaje se elevaria &l 5.6%.
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causa de muerte; la cifra hubiese sido mucho mds elevada; pues pudim
observar esta afeccién esociada frecuentemente a otras causas de mue
tes: T.b. por ejemnlo.

E1l porcentaje de neoplasmas vrimitivos fué de 0.5% semejan?e'a
cifra obtenida en la revisidén de autopsias de la Escuela de Medicina
Naval en Bethesda Maryland (5) que es de 0.3% de todas las autopsias

Como veculiaridades de la ovatologifa nuestra se encontraron 2 ca
sos de hepatitis supurada con presencia de ascérides en el varenqul-
ma hepético.

Edad v Sexo: en los casos de cirrosis las edades extremas fue-
ron 10 a 80 afios, correspondiendo al 75% de los casos &l grupo entre
LO a 69 afios; antes de los 4O afios ocurrieron Unicamente un 19%; si
compzramos con el estudio anteriormente citado (9) la diferencia no
es muy notable vero si se aprecia una ligera tendencia & oresentarse
en versonas umn voco més jévenes; asi vemos que los referidos autores
encontraron que =l 34% de sus casos ocurrieron. desoues de 60 afios y
su edad méxima suverior fué de 90 aflos.

La relacidén de hombres a mujeres entre las cirrosis estudiadas
es de 3 a 1; representando los hombres el 80% de los casos; en cam-
bio en el trabajo de Hall etc. (9) las cifras solo llegan a 68% pa-
ra el sexo Masculino y el 32% restante vara ¢l Femenino; esta cifra
favorece a nuestras mujeres que solo llegaron al 20%; probablemente
porque son menos aficionadas a las bhebidas alcchdlicas que las del
Sur de California.

En los 5 casos de carcinomas orimitivos del higado 4 fueron -
hombres y uno solo del sexo femenino y sus edades variaron entre 57
a 83 afios. Segin Moore (15) las tribus BanttGes de Sur Africa tie-
nen un vorcentaje de estos carcinomas de 1.2% en todas las autopsias
predominando en hombres menores de LO afios.

De el resto de observaciones nc se »ueden deducir vorcentajes
apreciables; vor lo tanto, los comentarios son obvios con el cuadro
sigulente:



CIRROSIS PORTAL METAMORFOSIS GRASOSA QTROS

%g%gnﬁgs %aggs MSeon ﬁaggs Mﬁeon ﬁaggs NFeXOF
Edad

: . :
80 vy mas 2 2

70 - 79 2 1 1 3 2 1
60 - 69 11 11 L L 1 1

50 « 59 L 3 1 3 2 1 5 L 1
LO - L9 12 9 3 i 1 b 301
30 - 39 5 2 1 1 L 2 2
20 - 29 1 1 3 2 1 7 1 6
10 - 19 1 1 b 3 1 2 2
0-9 i 1 2 1 1
TOTALES 36 29 7 20 13 7 31 16 15

Duracidn Avarente de la enfermedad: a) en cirrosis 19% referian
una duracidn menor de 3 meses v el 42% entre 3 a 6 meses; por lo tan
to el 61% de los vacientes atribuian a su enfermedad un lapso menor
de 6 meses. Por ello podemos presumir que la mayor parte de los en-
fermos acudieron al Hosvital posiblemente en periodos avanzados de 1
enfermedad; estados de cirrosis descompensada como le llaman algunos

Arthur J. Patek, Jr. (4) enfatizando la im~ ortancia del diagnds
tico temprano, en un andlisis de 386 casos encontrd que 39% sobrevi-
vieron 1 afio después del aparecimiento de ascitis; 21% sobrevivieron
2 afios y unicamente 7% alcanzaron los 5 afios.

Tamb}én refiere que en un 1/3 de los casos de autopsia la enfer
medad habla sido latente e insosvechada durante la vida.

b) En un 65% los casos de metamorfosis grasosa dieron un tiempo
menor de 6 meses como duracidn de la enfermedad.

Antecedentes: un 32% de los records no tenian anotaciones resve
to a antecedentes personales. Se hizo incanié en obtener los datos
referente a enfermedades, cdlicos hevdticos, ictericias anteriores,
etc. v la ingestidn o no de tdéxicos previo a su enfermedad. isi ge
obtuvieron los resultados sSiguientes:




cientemente en un estudio verificedc vor McMahon Jr. y otros en Des:
nes, Iowa (16) en 54 veteranos de guerra de Corea encontraron que h
titis es el razgo mis significante de paludismo chora que hay droga
capaces de erradicar el pardsito del cuerpo. Afirman que el dano h
tico es una fase mis que una complicacidn; 1la hepatitis no siewmpre
evidente clinicamente pero fué presente en todos los pacientes entr
la 2a. y 3a. semana del inicio de la enfermedad; las comprobaciones
hicieron mediante »ruebas de laboratorio y punciones hendticas (bio
sias) seriadas.

El alto porcentaje de pacientes cirrdticos con historia de pal
dismo anterior y el hecho de que el paludismo es endémico entre nos
tros parece avoyar la sugestidén hecha por algunos autores (10) resve
to a que malaria es un factor predisponente imoortante en la produc
cién de cirrosis.

Enfermedades venéreas: se presentaron en un 34% de todos los c
sos v en LL4% de cirrdticos.

Ictericia: unicamente en 3 casos de los 36 cirrdéticos estudia
dos, y en ningtin caso de las 16 hepatitis no supuradas hubo tan ant
cedente.

Célicos hevdticos: fué antecedente en todos los L pacientes ad
tos ye murieron de hepatitis supurada. (angiocolitis supurada; y fo
macién de abcesos)

Patek refiriendose unicamente a cirrdticos dice que paludismo
enfermedades entéricas son los vrincipales factores vredisponentes
Oriente; eltes se presentd en 20% e ictericia previa unicamente en
de su serie.

Alcoholismo: que ha sido considerado un factor tan importante,
no se pueden dar pormenores en cuanto a cantidad y calidad de licor
ingerido, pues el 42% de los cirrédticos no tienen record al respec-
to; de los restantes, que si se les interrogé sobre alcoholismo, 25
lo negaron y 75% confesaron ser bebedores moderados o consetudinari

Sin embargo esta omisidn de datos no nos debe inclinar a pensa
que solo entre nosotros ocurre, oues en el estudio de Hall, Olsen y
Davis ya citado (9) que era primordialmente con objeto de encontrar
la relacién de consumo de alcohol y factores de deficiencias alimen
ticlas en cirrosis portal; se lamentan de que muy poco habia sido
notado en los records referente a la cantidad de bebidas alcoholica
usada y mucho menos con respecto a cantidad y calidad de la dieta.
Siendo practicamente imposible obtener datos exactos no obstante la
serie tan grande 782 casos de cirrdticos; necesitaron interrogar ad
més detenidamente (Olsen) 100 cirrdéticos vivos y obtuvieron los da-
tos siguientes: 3% dijeron ser bebedores ligeros, 11% moderados y -
50% grandes bebedores los cuales incluidos al 29% de desorientados
comatosos subid el grupo de grandes bebedores a 79%, vorcentaje que
les parecié similar al de otros autores como Patek y Post = 54% y -
Ratnoff y Patek = 87%.



Como una curiosidad me permitiré incluir las siguientes cifras
dadas oor ellos resvecto a la calidad de licor ingerido: los que o)
bian vino solamente fueron 28%; whisky solamente 25%; vino y whislg
17%; cerveza, vino y whisky 15%; vino y cerveza o cervesza unicamen.
te 2 a 3%.

Es bien sabido que entre el campesinado no existe tal variedas
de bebidas; pero seria interesante poder determinar en ¢l futuro,
por lo menos la cantidad de licor ingerido.

Alimentacidn: los autores ya nombrados encontraron que 80% de
los records no tenian nada referente a este particular; pero la ca,
cularon mala en 50% y después de interrogar a los 100 cirrodticos v:
vos la cifra subid a un 60% de dietas pobres; en proteinas L45% y -
complejo B en un 60%.

Nuestros datos sobre alimentacidén son més exiguos atn, pues -
solo se constata si la dieta es mala, buena 6 regular en unos 15%'
de los pacientes, sin der detalles en cuanto a la cantidad y cali-
dad de ella. Sin embargo indirectamente podemos deducir que en nu
tro medio es insuficiente desde ambos puntos de vista y en especia
entre el campesinado, tal como ha sido comprobado en los estudios
verificados por los miembros del I.N,C.AP. en el vais.

Gracias a esos trabajos (3,12 y 19) se 1llegd a la conclusidn
primordial que la falla estd sohre todo en la carencia casi absolu
ta de proteinas de origen animel y de vitamina A, pues la dieta di,
ria es exclusiva casi de maiz vy frijoles. BEIl factor dietético seg
se ha podido apreciar, es el resvonsable de que nuestro pueblo viv
en un estado de inferioridad orgdnica; y con relacidén a cirrosis -
creo que debe jugar el papel més importante.

Al otro pequeiio grupo de asilados en el Hospital Psiquiatrico
se les suma a su posible mala dieta, su enfermedad mental que much
veces los hace reacios a la ingestidn de alimentos.

Que el medio ambiente y en esnecial la dieta pueden jugar el
pel mds importante ya fué sustentado por Wahi (9) en la India; en
donde las bebidas alcohdlicas no son usadas entre el pueblo y en c
bio el problema de la cirrosis es de grandes proporciones; alli ti
nen dietas vegetarianas muy pobres en proteinas e insuficientes en
cantidad.,

Signos v Sintomas iniciales. Se han agrupado de la siguiente
nera, para demostrar su frecuencia:

en 36 en 20 en 31
cirrdticos metamof.g., casos varios

Trastornos Gastrointestinales
(anorexia, vémitos, nauseas,

flatulencia, plenitud post-
nrandial) T Q 21



en 36 en R0 en 31
cirrdticos metamorf.g. casos varios

Edemas 23 8 2
Ascitis 9 0 O
Ictericia 3 0 1
Fiebre 7 2 8
Debilidad o enflaquecimiento Ly Ly 6
Dolor Abdceminal L i 9
Disnea y palpitaciones 6 L 1
Estado comatoso (al ingreso) 1 0 i3
Trastornos mentales 3 6 L
Amaurosis o hemeralopia. 0 1 2
Eritema pelagroide 9] 2 0
Hematemesis y melenas L 1 k

Como podemos observar: a) en cirrdéticos las principales causas
de consulta fueron edemas en un 66%, trastornos gastrointestinales
L7% y diarrea o disenteria 33.3%.

b) en los casos de metamorfosis grasosa el 50% acusaban diarrea
o disenteria y por ser este el gruvo que cuenta con mayor numero de
pacientes del Hospital Psiquidtrico y siendo febriles en su mayor pa
te como lo veremos mis adelante; podriamos talvez presumir que dicho
trastorno intestinal era de origen infeccioso o parasitario; es bien
sabido que en los asilos de alienados existe mayor prevalencia de in
festacidn parasitaria intestinal; serfa muy interesante que lograse-
mos conocerla en el futuro.

Desoués sigue en orden de importancia trastornos gastrointesti-
nales distintos del anterior en un 45% y ademas 40%.

c? en el resto de los casos el 67% se quejaban vor trastornos -
gastrointestinales y de dolor abdominal superior en un 29%.

Hallazgos Clinicos: para facilidades de estudio se dan los dato
clinicos encontrados en el examen de los enfermos y algunos hallazgo

de autopsia para términos de comparacién, en el cuadro que a continu
cidn presentamos:




HALLAZGOS CLINICOS

en 36 en 20 me en 16 hepati en 5 neos en 5 hepat

cirréd teworf. tis no supu- drimitivos supurada
ticos g radas
Ictericia 10 0 6 1 3
Prurito L 0 0 0 0
Fiebre 13 7 5 2 L
Dolor en hipocon _ ‘ .
drio derecho 9 L g 1 Ly
Ascitis 23 7 3 I 1
Ascitis a la ne-
cropsia 30 7 L 1 2
Circulacién com- _
plementaria 17 2 3 1 0
Telangiectasia 2 0 0 0 0
Edema 27 13 5 1 0
Hepatomegalia cli
nicamente 5 I b 3 2
Necropsia (higado
mayor de 1400gr.) 3 7 2 2 3
Esplenomegalia
Clinicamente 14 6 7 0 1

Necropsia (bazo
mayor de 180 gr) 22 6 6 3 3

Analizando los resultados anteriores tenemos que: a) en cirrdt
cos los hallazgos més frecuentes fueron edema en 75% de los casos,
citis descubierta clinicamente en 66% cifra que una vez hecha la au
topsia subibé a 83% lo que d& para nuestros observadores un error de
8% luego circulacién complementaria en 47%; bazo pesando mds de 1€
gr. se presentd en un 60%; sin embargo clinicamente Esplenomegalia
descubridé en un porcentaje mucho menor,

b) en los 20 casos de metamorfosis grasosa los signos més frec
temente encontrados fueron edema un 65%; fiebre un 35% pero si no t
mos en cuenta los pacientes cuya temperatura se desconoce, el porce
taje sube a un 40%; desougs siguen ascitis en un 35%; habiendose er
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c) En 16 hevatitis no supuradas se cors tatd que 50% acugaban'd
lor en hipocondrio derecho ya fuese esponténeo o provocado; icteric
en unicamente 37%; el bazo se encontrd aumentado freouentemente,.cl
nicamente en 43.7%, vero a la autopsia vpesaban més de 180 gr. unica
te un 37% de los casos.

d) El nGmero de carcinomas orimitivos es tan pequefio (5) que n
se pueden obtener porcentajes apreciables; se puede observar no ob
tante que la fiebre hepatomegalia y esvlenomegalia fueron signos pr
dominantes.

e) andlogo al anterior los casos de hepatitis SupuraQas fueron
unicamente 5; pero los hallazgos mds constantes fueron: flebre, do=-
lor en hipocondrio derecho, hepatomegalia y esplenomegalia.

En cuanto al poco nlmero de veces que sSe constatarcn aratias va
culares, creo que se debe & omisidn de los observadores aunada a ci
ta dificultad de visualizacidn por la pigmentacidén cuténea obscura
nuestros pacientes; reportes extranjeros lo citan como un signo muy
frecuente llevando la cifra hasta 2/3 de los casos de cirrosis port

Peso del higado: se comparan los pesos del higad9 de los 36 ca
sos de cirrosis con respecto a 20 casos de degeneracidn grasosa; po
niendose ademds los limites extremos:

Peso Cirrosis Deg., grasosa
entre 250 a 899 gr. 16 b
entre 900 a 1400 gr. 17 )
sobre 1400 gr 3 8
extremos entre 275 y 1600 gr, 655 y 2300 gr.

Peso del bazo: Similar al anterior se comparan entre ambas a-
fecciones los pesos encontrados a la necropsia:

Peso Cirrosis Deg. grasosa
entre 60 a 99 gr 6 8
entre 100 a 179 gr. 7 L
entre 180 a 250 gr, 7 6
arriba de 250 gr. 16 2

Se puede avpreciar que en cirrosis cerca de 2/3 de los bazos pe:
sobre 180 gr.

Como nodemos notar en los cuadros dados, referentes a procesos



tolégicos concomitantes, éstos son tan numerosos y variados que es ¢
ficil analizarlos. No sé encontrdé el porcentaje elevado de Ulceras
pédcticas que citan autores extranjeros. Desafortunadamente no exist
en los protocolos datos referentes al accidente terminal, pero en 1/
de los casos de cirrosis portal se encontrd neumoni& uni o bilateral
en el momento de la autopsia. Hay algunos casos cuyas muertes ocur:
ron en coma y otros nor colapso o shock hemorréagico oor ruptura de v
rices esofdgicas pero en mds del 50% de todos los casos se ignora le
causa de muerte.

Como un dato mds vodemos agregar que se hizo el diagndstico co:
rrecto en 2/3 de los casos ¢e cirrosis y en 1 solamente de los 5 ca.
sos de carcinomas orimitivos; no habiendose recurrido & biopsia hepg
tica en ninguno de los 87 casos lo cual hubiera sido de mucha ayuda
en dilucidar la afeccidn hepética.

RESUMEN DE DATOS DE LABORATORIO

En 36 cirréticos No. _de Tests Alterados o
Anemia (H.b. bajo 80%) 21 21 87
Hematies (bajo 4 millones) 27 20 7L
Leucocitos (entre 5 a 10.000
por mm, ) 2L 6 25
Proteinas totales (menor de

gramos ) 17 9 53
Relacidén A/G invertida 17 7 L1
Sero albUmina bajo 3.5 gr.% 15 12 80
Globulinas sobre 3 gr. % 15 6 40
Hanger mas de } ¢ 14 9 63

Por el cuadro anterior facilmente podemos apreciar las alterac:
nes en los examenes de laboratorio; en el estudio verificado en el .
County Hospital (9) encontraron que en cirrdticos las albdminas del
plasma estsban bajo 3.5 gr. por 10U c.c. en 89% de los tests practic
dos y las globulinas sobre 3 gr. en 66% y se lamentaron de 108 DPOCOS
casos en los cuales se practicd reacciones de Hanger, Timol y Bromos
foleina lo que les imposibilité deducir conclusiones. Analogamente
SOtros por el mismo motive no podemos obtener resultados significant
con respecto a algunas pruebas; tal cosa se vuede también decir con
lacién al resto de observaciones.

El tratamiento en los casos de cirrosis fué de sostén unicament
muy poco se hizo vor ellos y en ninguno de los casos estudiados se :
tentd procedimientos quirdrgicos con objeto de disminuir la hiperter
sidn vortal, se debe hacer la salvedad cue ultimamente el departamer



VII
SUMARIO Y RECOMENDACTIONES

L&) lo.- Se hace una revisién de 1000 autopsias con objeto qe obtener
frecuencia de muerte por afeccién hepdtica y a la vez analizar los ¢
sos encontrados. La incidencia encontrada fué de 807% representado
solo Cirrosis vortal el 3.6% de causa de muerte, cifra anéloga.a las
mds altas dadas en E. U.- Carcinoma primitivo del Higado produjo de-
ceso en un 0.5% porcentaje que es un poco elevado.

20.- Se recurre a los archivos de Anatomfa Patolégica del Hospita Rg
sales, estudiando los protocolos y agrupando los casos por sus diag-
nésticos Anatémicos. Se obtuvieron 87 casos repartidos asf: 36 de -
Cirrosis portal, 20 de Metamorfosis grasosa, 16 de Hepatitis no supt
radas v el resto misceléneas.

30.~ Se hace énfasis en las fallas encontradas sobre todo en la ela-
boracién de Historias Clinicas (falta de antecedentes, poca importar
cia que se le dié a los datos referentes a alimentacidn y alcoholis-
mo) lo mismo que en hallazgos clinicos y pruebas de Laboratorio, cc
objeto de que se corrijan en el futuro.

Lo.- Se dan cuadros ilustrativos del trabajo verificado, los porcent
Jes obtenidos se comparan ocasionalmente con reportes extranjeros, ¢
preciando algunas peculariedades propias de nuestro medio.

50.,~- La mayor parte de los pacientes (90%) estudiados pertenecian a
la condicidén Social mas necesitada. La edad en que ocurrid cirrosic
portal es sensiblemente menor que en otras latitudes. FEl sexo masct
lino representé el 80% de casos de cirrosis portal, se compara con ¢
68% dado en reporte similar verificado en Sur California. Se espect
la sobre esas diferencia.

60.- Se hace notoria la tardanza de nuestros pacientes para consulte
al hospital en periodo temprano de enfermedad.

70.- Se presumen como causas predisponentes 8 favorecedoras de cirrc

sis en nuestro medio: el paludismo, el alcoholismo y como factor pri
mordial el dietético.

B}’lqo- Se dgbe educar a nuestro pueblo intensamente sobre hé&bitos }
glen%co-dletetlcos, erradicar prejuicios e instarlos a que consulter
al médico precozmente, cuando las lesiones no sean irreversibles pue

solo entonces podemos obtener resultados apreciables en su tratamier
to.

20.~ Debemos hacer mayores esfuerzos con objeto de diagnosticar las
fecciones hepaticas (cirrosis en especial) en sus periodos incipient
Mas atencidn se deberia poner en los sintomas del aparato digestivo
mo un reflejo de trastorno hepdtico temprano, entonces un proceso ir
cidioso y progresivo ouede ser tratado v detenido. pues cuando los ¢



nos mayores aparecen solo se puede dar alivio por pocos mesSes. La a
da del laboratorio es innegable, la biopsia hepatica por pgn016n deb
ria difundirse mas ampliamente en nuestro medio hospitalario.

30.- Mis frecuentemente se deberian seleccionar casos de cirrgsis de

compensada, para intentar tratamiento quirtirgico aliviando asi la hi
o £ '3 ° °

pertensién portal. Dichos procedimientos han soportado la prueba de

tiempo.

Lo.~ Abordar la causa primordial de cirrosis entre nosotros, el fac-
tor dietético es sumamente dificil. E1 problema es complejo y pre-
senta numerosas facetas de caracter Social tales como: superpoblacid
el poder adquisitivo tan bajo de nuestro pueblo, la poca productivi-
dad de alimentos ricos en proteinas, la ignorancia, el alcoholismo,
etc., cuya solucidén es un deber de nuestros organismos estatales.-
Como medidas précticas inmediatas serfan las de atender decididamen-
te.las recomendaciones que los miembros del I. N. C. A. P, hacen con
opJeto-de solucionar el problema alimenticio en el Istmo Centro Ame-
ricano.
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