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RESUMENES CONFERENCIAS
XVI1II CONGRESO INTERNACIONAL DE MEDICINA INTERNA

Acta Médica Colombiana publica los resimenes recibidos de una buena parte de las con-
ferencias presentadas en el XVIII Congreso Internacional de Medicina Interna, con el animo
de contribuir en la difusiéon de tan importantes conceptos alli emitidos. Se ha respetado en
lo posible el escrito original y se ha hecho una traduccion al Espafiol de cada resumen.

CLINICAL TRIALS IN ONCOLOGY: DESIGN AND
METHODOLOGY. Alvaro Mufioz, USA.

Clinical trials in oncology often involve the pro-
longed observation of patients and typical outcomes
are time to first relapse, time to metastasis and time
to death. The statistical methodology for the analysis
of survival data from clinical trials includes the
Kaplan-Meier method for the estimation of a survival
curve and the logrank test for thecomparison of the
survival times of two or more groups. If, in addition,
information on explanatory variables thought to be
related with survival is available, one may use re-
gression methods to summarize the joint effect of
these variables on prognosis. Methods will be illus-
trated using data on a sample, of patients who died
of acute myelogenous leukemia. The concomitant
information available at the time of diagnosis in-
cluded the white blood count and whether Auer rods
and/or significant granulature of the leukemia cells
in the bone marrow were present. The main objective
of the analysis was to investigate whether the predic-
tive power of the white blood count was the same
according to whether Auer rods and/or granulitic
leukemia cells were present.

EXPERIMENTOS CLINICOS EN ONCOLOGIA:
DISENO Y METODOLOGIA. Alvaro Mufioz, EUA.

Los experimentos clinicos en oncologia con fre-
cuencia implican la observaciéon prolongada de pa-
cientes, y los resultados tipicos son el lapso hasta
la primera recaida, el tiempo hasta la aparicion de
metastasis, y el tiempo hasta la muerte de los pacien-
tes. La metodologia estadistica para el analisis de
los datos de supervivencia incluyen el método de
Kaplan-Meier para la obtencion de una curva de su-
pervivencia y el test Logrank para la comparacion de
de la supervivencia entre dos o mas grupos. Si adi-
cionalmente hay informacidn disponible sobre varia-
bles explicativas que se piensa estan relacionadas con
la supervivencia, uno puede utilizar métodos de re-
gresion para resumir el efecto conjunto que estas va-
riables tienen sobre el prondstico.

Se ilustran los métodos utilizando datos obtenidos
de un grupo de pacientes que murieron de leucemia
melogena aguda. La informaciéon concomitante, dis-
ponible al momento del diagnostico, incluia el re-
cuento leucocitario y si se encontraban en médula
o0sea bastones de Auer y/o granulaciones significati-
vas en las células leucémicas. El principal objetivo
de este analisis era investigar si el poder predictivo
del recuento de globulos blancos era igual con o sin
la presencia de bastones de Auer y/o células leucémi-
cas granulosas.

GENES AND CHROMOSOMES IN CANCER MANA-
GEMENT AND PREVENTION. Jorge J. Yunis, USA.

In the past few years, evidence of genomic rearran-
gements in tumor cells has been accumulating rapidly
and is becoming crucial to cancer prognosis and treat-
ment (Yunis, Important Advances in Oncology,
1986). How these rearrangements succeed in trans-
forming normal cells is not entirely clear, although
in some diseases like Burkitt's lymphoma we may be
closer to finding out (Leder et al, Science 222:765,
1983).

As might be expected, distinct genomic alterations
operate in different groups on neoplasia. Among
them, two primary mechanisms have emerged as
crucial in a large number of cancers. The best unders-

LOS GENES Y LOS CROMOSOMAS EN EL MA-
NEJO Y LA PREVENCION DEL CANCER.
Jorge J. Yunis, EUA.

En los ultimos afios se ha acumulado, en forma
acelerada, evidencia de los cambios gendmicos que
ocurren en las células tumorales y esto se ha conver-
tido en un aspecto crucial para el prondstico y el
tratamiento del céancer (Yunis, Important Advances
in Oncology, 1986). No estd totalmente claro como
logran estas alteraciones transformar a las células nor-
males, pero en algunas enfermedades como el linfoma
de Burkitt podriamos encontrarnos mdas cerca de la
respuesta (Leder et al, Science 222:765, 1983).

Como era de esperar, en los distintos grupos de
neoplasias operan alteraciones gendémicas definidas.
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tood mechanism is that more commonly found in
leukemias and lymphomas in which a specific recipro-
cal translocation involving two precise breakpoints
—one of them the likely site of a proto-oncogene
which becomes activated as a result of chromosomal
rearrangement (Yunis, Prog Med Virol 32:58,1985). A
different mechanism operates in the more common
solid tumors of childhood, such as retinoblastoma
and Wilms' tumor, in which there is a homozygous
functional loss of what appears to be a critical regula-
tory DNA sequence. (Cavenee et al, Nature 305:779,
1983). A variation of this mechanism may be found
in some common carcinomas of the adult.

We have now found that it is possible to broadly
subdivide acute myelogenous leukemia, preleukemia
and acute lymphocytic leukemia (ALL) into low—,
intermediate and high-grade disease subgroups by the
type of chromosome defect(s) observed (Yunis,
Clinics in Haematology, 1986). These subgroups in-
dicate a median survival of more than two years or
cure, one-to-two years, and less than one year,
respectively. They are proving to be either more
accurate or critically complementary to the sub-
groups provided by the French-American-British
(FAB) Cooperative Study Group criteria and the
immunological cell markers used in ALL. In fact,
we are beginning to use different types of therapies
in the different subgroups to improve overall survival
(Yunis et al, Blood 67:1721, 1986).

Cancer is believed to be a multistep process and
in carcinomas and lymphomas multiple genomic al-
terations are likely to be observed, including several
chromosomal deletions and duplications, point mu-
tations and gene amplification. In follicular lympho-
ma, for example, we found 13 recurrent duplications
and deletions, ras point mutation and evidence of
gene amplification at different stages of tumor evo-
lution. Such findings could provide a framework to
aid in the understanding of cancer evolution, clinical
aggressiveness and response or resistance to treatment
(Yunis et al, NEJM. In press).

We have also found a large number of specific
genomic fragile sites expressed when cells are exposed
to a variety of mutagens/carcinogens (Yunis and
Soreng, Science 226:1199, 1984; Yunis, Hum Genet.
In Press). Interestingly, the majority of mapped
proto-oncogenes and of breakpoints found in specific
cancer chromosome defects correlated with the lo-
cation of fragile sites. Also, some individuals were
found to have a differential susceptibility to breakage.
If these sites prove to be oncogenic sites, it may be
possible to focus on these genomic weakpoints in an
attempt to decrease their increased susceptibility to
breakage with dietary modifications and/or anticar-
cinogenic agents.
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Entre ellas, hay dos mecanismos primarios que han
surgido como puntos cruciales en un gran numero de
canceres. El mecanismo mejor entendido es el que se
encuentra mas comunmente en las leucemias y los
linfomas, en el que hay una translocacién reciproca
especifica que incluye dos puntos de ruptura preci-
sos —uno de los cuales es al parecer el lugar de un
proto-oncoégeno que se activa como resultado de un
rearreglo cromosomico (Yunis, Prog. Med. Virol.
32:58, 1985). Un mecanismo diferente opera en los
tumores so6lidos mas frecuentes de la infancia como
el retinoblastoma y el tumor de Wilms, en los que
hay una pérdida funcional homocigota de una secuen-
cia reguladora de DNA que es al parecer critica
(Cavenee et al, Nature 305:779, 1983). Se puede en-
contrar una variante de este mecanismo en algunos
carcinomas comunes de los adultos.

Hemos encontrado que, en general, es posible sub-
dividir la leucemia mieldgena aguda-; la preleucemia y
la leucemia linfocitica aguda (LLA) en subgrupos de
bajo, intermedio y alto grado de enfermedad segin el
tipo de defecto(s) cromosomico(s) observado (Yunis,
Clinics in Haematology, 1986). Estos subgrupos
tienen un promedio de sobrevida de: mas de 2 afios o
curacién, 1 a 2 aflos y menos de un afio, respectiva-
mente. Estan demostrando ser o mas precisos o muy
complementarios a los subgrupos que se establecen
a partir de los criterios del grupo de estudio coopera-
tivo Francés-Americano-Britanico (FAB) y a los mar-
cadores inmunoldgicos celulares utilizados en la LLA.
De hecho, estamos comenzando a implementar distin-
tos tipos de terapias en los diferentes subgrupos para
mejorar la sobrevida global (Yunis et al, Blood 67:
1721, 1986).

Se cree que el cancer es un proceso de multiples
pasos. Y en los carcinomas y los linfomas es proba-
ble encontrar multiples alteraciones gendmicas,
incluyendo varias deleciones y duplicaciones cromo-
sOmicas, puntos mutantes y amplificacion de genes.
Por ejemplo, en el linfoma folicular encontramos 13
duplicaciones y deleciones recurrentes, puntos mutan-
tes ras y evidencia de amplificacion de genes en dis-
tintos estadios de la evolucion del tumor. Estos
hallazgos podrian proveer un marco de trabajo que
ayudara al entendimiento de la evolucion del céncer,
de su agresividad clinica y de su respuesta o resisten-
cia al tratamiento (Yunis et al, NEJM. En imprenta).

También hemos encontrado un gran numero de
sitios gendmicos fragiles epecificos que se expresan
cuando las células se exponen a una variedad de mu-
tdjenos cancerigenos (Yunis and Soreng, Science
226:1199, 1984; Yunis, Hum. Genet. En imprenta).
Es interesante el que la mayoria de los proto-onco-
genos mapeados y de los puntos de ruptura que se
encontraron en los defectos cromosémicos especifi-
cos de cancer, se correlacionaban con la localizacion
de estos sitios fragiles. También, en algunos indivi-
duos se encontr6 una susceptibilidad especial a la
ruptura. Si estos sitios prueban ser sitios oncogénicos,
podria ser posible el enfocar la atencién en estos
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puntos débiles del genoma para intentar disminuir
su aumentada susceptibilidad a la ruptura por medio
de modificaciones dietéticas y/o agentes anticarci-
nogénicos.

ONCOLOGY: PROBLEMS AND PERSPECTIVES IN
TEH DEVELOPING WORLD. Santiago Pavlovsky,
Argentina.

Many different and complex problems, according
to the countries or regions within the countries, are
to be faced in a cancer programs organization. Few
countries have regional or national cancer registries,
a higher number count on hospital registries. The
lack of adequate statistics as regards incidence of
different cancer types and their dissemination degree,
hinder the strategies on evaluation of their efficacy,
prevention, early detection and treatment. The main
cause for hospital admission and mortality in women,
in vast regions of Latin America, is advanced cervix
cancer. This is the result of the failure of early de-
tection campaigns which show scarce coverage in
high risk populations. Gastric cancer also, is the
leading mortality cause in several countries of the
region such as Chile, Venezuela, Costa Rica, firstly
in men and secondly en women. The incidence of
gastric cancer in these countries is similar to that in
Japan. Unfortunately, 95% of the patients are diag-
nosed in advanced stages without any hope of cure.
Screening programs with radiological techniques
and endoscopy, in asymptomatic patients, are expen-
sive, difficult and not accepted by the population at
risk. The best treatment for patients both in their
early and advanced stages is hindered in view of the
defficient training and lack of oncology surgeons,
radiotherapists and clinical oncologists, scarce and
inadequate maintenance of radiotherapy units and
finally lack of antineoplastic drugs or their non ra-
tional use in diseases with scarce or little possibility
of response compared with high curability rate
diseases. Several selected institutions in Latin America
have shown to be able to conduct phase II an III
clinical trials of excellent quality, with great progress
in the cure rate of patients with hematologic malig-
nancies, pediatric tumors and gonadal cancer. These
results can be favourable when compared with those
published in more developed countries.

ONCOLOGIA: PROBLEMAS Y PERSPECTIVAS EN
LOS PAISES EN VIAS DE DESARROLLO.
Santiago Pavlovsky, Argentina.

En la organizacién de programas sobre cancer se
deben enfrentar problemas diversos y complejos
de acuerdo con el paisy con las distintas regiones del
pais. Pocos paises cuentan con registros nacionales o
regionales sobre cdncer, un nimero mayor cuenta con
registros hospitalarios. La falta de estadisticas apro-
piadas respecto a los distintos tipos de cancer y su
grado de diseminacion impide llevar a cabo estrategias
para evaluar su eficacia, prevencion, deteccion tem-
prana y tratamiento. En vastas regiones de América
Latina, la principal causa de admision hospitalaria y
mortalidad en las mujeres es el cancer de cervix avan-
zado. Esto es el resultado del fracaso de las campafias
de deteccion temprana que tiene un escaso cubri-
miento de las poblaciones de alto riesgo. También
el cancer gastrico es la principal causa de muerte en
varios paises como Chile, Venezuela y Costa Rica,
primariamente en hombres y secundariamente en mu-
jeres. La incidencia del cancer géstrico en estos paises
es similar a la hallada en el Japon. Desafortunadamente
el 95% de los pacientes se diagnostican en estados
avanzados cuando ya no hay ninguna esperanza de
curaciéon. Los programas de busqueda con métodos
radiolégicos y endoscoOpicos en pacientes asintomati-
cos son costosos, dificiles y no tienen aceptaciéon por
parte de la poblacion de riesgo. El mejor tratamiento
de los pacientes tanto en los estados avanzados como
en los tempranos se ve imposibilitado por la falta y el
entrenamiento deficiente de cirujanos oncolédgicos,
radioterapistas y oncologos clinicos, la escasez y el
mantenimiento inadecuado de las unidades de radio-
terapia, y finalmente la falta de drogas antineoplasi-
cas y su utilizacion irracional en enfermedades con
escasa o pequefla posibilidad de respuesta en compa-
racion con otras enfermedades con alta tasa de cura-
bilidad. Varias instituciones seleccionadas en América
Latina han demostrado ser capaces de llevar a cabo
en forma excelente las fases II y III del manejo cli-
nico, con un enorme progreso en las tasas de curacion
de pacientes con enfermedades hematoldgicas malig-
nas, tumores pedidtricos y cancer gonadal. Estos re-
sultados pueden ser favorables al compararlos con
los publicados en otros paises mas desarrollados.

LEUKEMIAS AND LYMPHOMAS: CURRENT CON-
CEPTS. Santiago Pavlovsky, Argentina.

In the eighties, progress in the perspective of
curing leukemias and lymphomas has been conside-

LEUCEMIAS 'Y LINFOMAS: CONCEPTOS AC-
TUALES. Santiago Pavlovsky, Argentina.

En la década de los ochenta, ha habido un progre-
so considerable en cuanto a las perspectivas de
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rable. The definition of better prognostic factors
made it possible to identify different prognostic
groups and guide the treatment according to prog-
nostic groups. Major prognostic factors in leukemia
are cell type and FAB subtypes, age, WBC count,
immunologic markers and cytogenetic alterations. In
lymphoma said factors are age, histology subtypes,
symptoms, mediastinal involvement, extranodal sites
and tumor size. According to these factors, patients
have been classified into good, intermediate and poor
risk. Treatment of all these diseases has evolved into
more aggressive combinations of 4 to 8 drugs in pro-
longed induction and consolidation during periods
of 6 to 8 months without maintenance, with the
exception of acute lymphoblastic leukemia which
receives maintenance therapy of 2 to 3 years. All
these treatments produce severe myelosuppression
with higher risk of infection and hemorrhage. At
present, disease free survival at 5 years in acute lym-
phoblastic leukemia, Hodgkin's disease, diffuse
lymphomas in adults and children and nodular lym-
phomas in adults according to prognostic factors
are, good: 75 to 90% intermediate: 50-75% and
poor: 25 to 50% . In acute myeloblasts leukemia in
children and adults these rates are 30-50% and less
than 25% , respectively chronic leukemias have shown
little or no progress at all in recent years, with the
exception of a few patients submitted to bone
marrow transplantation.
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curacion de las leucemias y los linfomas. El haber
establecido mejores factores prondsticos ha hecho
posible la identificacion de distintos grupos pronds-
ticos y la orientacidén del tratamiento de acuerdo con
éstos. Los principales factores prondsticos en la leuce-
mia son el tipo celular y los subtipos FAB, la edad,
el recuento de leucocitos, los marcadores inmunol6-
gicos y las alteraciones citogenéticas. En los linfomas,
dichos factores son la edad, los subtipos histolégicos,
los sintomas, el compromiso mediastinal, compromi-
so extranodal y el tamafio del tumor. De acuerdo con
estos factores se han clasificado los pacientes como de
buen, intermedio o pobre prondstico. El tratamiento
de todas estas enfermedades ha evolucionado hacia el
uso de combinaciones mas agresivas de 4 a 8 drogas en
la induccién prolongada y la consolidaciéon, durante
periodos de 6 a 8 meses, sin terapia de mantenimiento
por 2 a3 ailos. Todos estos tratamientos producen una
mielosupresion severa lo que aumenta el riesgo de
hemorragia e infecciéon. En la actualidad, la sobrevida
a 5 afios, libre de enfermedad, para la leucemia lin-
foblastica aguda, la enfermedad de Hodgkin, los lin-
fomas difusos en adultos y nifios y los linfomas
nodulares en los adultos, de acuerdo con los factores
prondsticos es: pronostico bueno: 75 a 90%, interme-
dio: 50 a 75% y pobre prondstico: 25 a 50%. En la
leucemia mieloblastica aguda en niflos y adultos
estas tasas son del 30-50% y menos del 25% respec-
tivamente. Poco o nulo ha sido el progreso en las
leucemias cronicas en los afios recientes, a excepcion
de unos pocos pacientes que han sido sometidos a
transplante de medula dsea.

NEW TRENDS IN THE TREATMENT OF NON-
HODGKIN-LYMPHOMAS. Rolf A. Streuli, Swit-
zerland.

After long and controversial discussions on histolo-
gical classification of non-Hodgkin-lymphomas the
International Working  Formulation has finally
brought a unifying concept that is clinically practi-
cable and allows to compare studies between diffe-
rent centers. Modern principles in radiotherapy and
combination chemotherapy did not bring a major
breakthrough in the management of low grade
lymphomas. The best treatment probably is a pallia-
tive approach without intention to achieve a comple-
te remission of the disease. In large cell lymphoma,
however, with aggressive combination chemotherapy
today remission rates of 70 to 80% are achieved and
—even more important— these remissions are durable.
60 to 70% of the patients have long term remissions
and most of them can be considered as cured.

NUEVAS TENDENCIAS EN EL TRATAMIENTO
DE LOS LINFOMAS NO HODGKIN. Rolf A. Streul"
Suiza.

Después de largas discusiones y controversias sobre
la clasificacion histolégica de los linfomas no Hodgkin,
la International Working Formulation ha propuesto
finalmente un concepto que es utilizable en la practi-
ca clinica y que permite la comparacidén entre estu-
dios de distintos centros. Los principios modernos de
radioterapia y quimioterapia combinada no aportaron
un avance significativo en el manejo de los linfomas
de bajo grado. Probablemente el mejor tratamiento es
un enfoque paliativo sin la intencién de alcanzar una
remisiéon completa de la enfermedad. Sin embargo,
en el linfoma de células grandes con el uso agresivo
de la quimioterapia combinada se obtienen hoy en
dia ratas de remisiéon del 70-80% y lo que es aln
mas importante, estas remisiones son duraderas. De un
60 a un 70% de los pacientes presentan remisiones a
largo plazo y la mayoria de ellos se los puede consi-
derar curados.

ActaMed. Col, Vol. 11 No. 6, 1986
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?GALLIUM SCINTIGRAPHY IN ONCOLOGIC
PATIENTS. Ronald D. Neumann, USA.

This talk will review some of the uses of gallium-67
scintigraphy in the diagnostic staging of cancer pa-
tients and its role in following metastatic disease in
patients with gallium-avid tumors. Examples will
include Hodgkin's and non-Hodgkin's lymphomas,
hepatocellular carcinoma, lung cancer, and mela-
noma. Data from a comparative study using gallium
scans and scintigraphy with radiolabeled anti-mela-
noma monoclonal antibodies will be presented.
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LA GAMMAGRAFIA CON ®” GALIO EN LOS PA-
CIENTES ONCOLOGICOS. Ronald D. Neumann,
EUA.

En esta conferencia se revisaran algunos de los
usos de la gammagrafia con galio-67 en la determina-
cion diagnostica de los estadios en que se encuentran
los pacientes con cancer y su papel en el seguimiento
de las metastasis en los pacientes con tumores avidos
de galio. Entre los ejemplos estaran los linfomas
Hodgkin y no-Hodgkin, el carcinoma hepatocelular,
el cancer pulmonar y el melanoma. Se presentaran
los datos de un estudio comparativo entre el uso de
la escanografia con galio y el de la gammagrafia con
anticuerpos monoclonales antimelanoma marcados
radioactivamente.

T AND B CELL GENE REARRANGEMENTS IN
LEUKEMIAS AND LYMPHOMAS. Jorge J. Yunis,
USA.

It is increasingly evident that specific chromoso-
mal translocations are involved in the origin of most
human B-cell and T-cell neoplastic diseases. As a
result of these translocations, proto-oncogenes are
placed in close proximity to genetic elements capa-
ble of directing transcription at some distance. In
Burkitt's lymphoma and L3 acute lymphocytic leu-
kemia with a t(8;14) (q24.1; q32.3), the c-myc
proto-oncogene, normally located at band 8q24.1,
generally rearranges upstream of the IgH constant
genes at band 14q32.3 (Leder et al, Science 222:
765, 1983). A similar mechanism has been found
for the t(11;14) (ql3.3; q32.3) in chronic lympho-
cytic leukemia and the t(14;18) (q32.3; q21.3) in
follicular lymphoma. In these cases the proto-onco-
genes bcl-l and bcl- 2, respectively, usually rearrange
with the J region upstream of the IgH constant
genes on chromosome 14 (Tsujimoto et al, Science
224:1403, 1984 and 226:1097, 1984). Further, in
a molecular analysis of the t (14;18) in the various
histologic subtypes of follicular lymphoma we
found a similar rearrangement of bc/ -2 with the J
region of IgH, suggesting that this rearrangement,
found in approximately 85 percent of all follicular
lymphomas, may be crucial to the follicular process
(Yunis et al, NEJM. In press). We have found that
bcl-1 rearranges not only in t(11;14) (ql3.3; q32.3)
but also in chromosomal variants involving band
11923.3, which together with t(ll;14) represent
approximately 20 percent of all B-cell chronic lym-
phocytic leukemias.

In all, 65 percent of non-Hodgkin's lymphomas
have a reciprocal translocation involving band q32.3
of a chromosome 14 and one of at least seven diffe-
rent chromosomes. Recently, for example, we found
a rearrangement of the oncogene Hu-ets-1 and IgH
genes in diffuse large cell lymphoma with a t(11;14)
(q23.3; q32.3).

REORDENAMIENTOS GENETICOS EN LAS CE-
LULAS T Y B EN LAS LEUCEMIAS Y LOS LINFO-
CITOS. Jorge J. Yunis, EUA.

Es cada vez mas evidente que hay traslocaciones
cromosomicas especificas involucradas en el origen
de la mayoria de las neoplasias humanas de células
B y de células T.

Como resultado de estas traslocaciones, hay pro-
to-oncdgenos que se situan muy cerca a elementos ge-
néticos que son capaces de dirigir la transcripcion a
cierta distancia. En el linfoma de Burkitt y la leuce-
mia linfocitica Aguda L3 con una t(8;14) (q 24.1;
q 32.3), el proto-oncoégeno c-myc, que normalmente
se localiza en la banda 8q 24.1, generalmente se reor-
dena arriba de los genes constantes IgH en la banda
14q 32.3 (Leder et al, Science 222: 765, 1983). Se
ha encontrado un mecanismo similar en la t(1 1;14)
(q 13.3; q 32.3) en la leucemia linfocitica crénica en
la t(14;18) (q 32.3; q 21.3) en el linfoma folicular.
En estos casos, los proto-oncogenos bel-1 y bcl-2,
respectivamente, usualmente se reordenan con la
region J arriba de los genes constantes IgH en el
cromosoma 14 (Tsujimoto et al, Science 224:1403,
1984 y 226:1097, 1984). Mas atGn, en un analisis
molecular de la t(14;18) en varios subtipos histologi-
cos de linfoma folicular nosotros encontramos un
reordenamiento similar del bc/-2 con la region J de
IgH, lo que sugiere que este reordenamiento hallado
en aproximadamente el 85% de todos los linfomas fo-
liculares, podria ser crucial en el proceso folicular
(Yunis et al, NEJM. En imprenta). Hemos encontrado
que el bel-1 se reordena no so6lo en la t(11;14)
(q 13.3 q 32.3) sino también en las variantes cromo-
sOmicas que involucran la banda 11q23.3, la que
junto con la t(l 1;14) representa aproximadamente un
20% de todas las leucemias linfociticas cronicas de
células B. Globalmente, el 65% de los linfomas
no-Hodgkin tiene una translocacion reciproca que
involucra la banda q32.3 de un cromosoma 14 y
uno de por lo menos siete distintos cromosomas.
Por ejemplo, recientemente encontramos un reor-
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T-cell neoplasms also show chromosomal translo-
cations or inversion with gene rearrangements. Mole-
cular analysis of T-cell tumors suggests that the alpha
chain of the T-cell receptor is frequently involved in
these diseases. The locus for the alpha T-cell receptor
at band 14ql 1.2 rearranges with c-myc in T-leukemia
with a t(8;14) (q24.1; ql 1.2) and is also rearranged
in the inv(14) (ql1.2; q32) and t(11;14) (pl3;
qll.2) in acute T-cell leukemias (Erikson et al,
Science 232:884, 1986). Since human T-cell malig-
nancies in areas endemic for the human T-cell leuke-
mia virus 1 (HTLV-1) (Gallo et al, Prog Cancer Res
Ther 32:183, 1985) may also carry translocations or
inversions involving chromosome band 14ql 1.2 (Sa-
damori et al, Cancer Genet Cytogenet 17, 279,
1984), HTLV-1 may be found to have an indirect
role in leukemogenesis, probably similar to the role
of EBV in African Burkitt's lymphoma. HTLV-1
infection may result in increased numbers of T
cells susceptible to develop a chromosomal rea-
rrangement, possible during T-cell receptor gene
rearrangements.
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denamiento del oncdégeno Hu-ets-1 y los genes IgH
en el linfoma difuso de células grandes con una
t(11;14) (q 23.3; q 32.3).

Las neoplasias de células T también presentan
translocaciones o inversiones con re ordenamientos
genéticos. El analisis molecular de los tumores de cé-
lulas T sugiere que la cadena alfa del receptor de la
célula T se halla con frecuencia involucrado en estas
enfermedades.

El locus para la cadena alfa del recepto de célu-
las T en la banda 14ql 1.2 se reordena con el c-myc
en la leucemia-T con una t(8;14) (q24.1; qll.2) y
también se reordena en la inv (14) (qll.2; q32) y la
t(l1 1;14) (pl3; qll.2) en las leucemias agudas de cé-
lulas T (Erikson et al, Science 232:884, 1986). Puesto
que los tumores malignos de células T en areas que
son endémicas para el virus humano de leucemia de
células T(HTLV-1) (Gallo et al, Prog. cancer. Res.
Thes. 32:183, 1985) pueden tener también translo-
caciones o inversiones que involucren la banda cro-
mosomica 14ql 1.2 (Sadamori et al, cancer Genet
Cytogenet 17,279, 1984) el HTLV-1 podria tener
un rol indirecto en la génesis de la leucemia, similar,
probablemente, al rol del EBV en el linfoma de
Burkitt Africano. La infeccion con HTLV-1 podria
producir un aumento en el nimero de células T
susceptibles de desarrollar reordenamientos cromo-
somicos, posiblemente durante los reordenamien-
tos de los genes del receptor de las células T.

THE BIOSTATISTICS AND COMPUTERS IN ME-
DICAL PRACTICE. Alvaro Muifoz, and Carlos
Santos-Burgoa, USA.

Statistical software is now widely available for the
construction of predictive models useful in medical
practice. Given a constellation of explanatory varia-
bles one can investigate their joint contribution in
predicting a value on a continuous scale (linear regre-
ssion) or disease (logistic regression) or time to death
(Cox regression). Once a model has been obtained,
it may be used as an aide for prognostic evaluation.
In particular, a recent proposal (Lameshow et al,
Am. J. of Epi., '85) for the use of microcomputer
spread sheet packages as an adjunct to logistic re-
gression for the estimation of probabilities of disease
will be shown. The increasing availability of compu-
tational power can also be used for obtaining infor-
mation on the variability of the estimates without
having to make certain unverifiable assumptions.
These assumptions are replaced with computer inten-
sive calculations. An illustration of these methods
will be given in the context of survival data.
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LA BIOESTADISTICA Y LOS COMPUTADORES
EN LA PRACTICA MEDICA. Alvaro Muifioz y Carlos
Santos Burgoa, EUA.

Actualmente, el Software estadistico se encuentra
ampliamente disponible para la elaboraciéon de mo-
delos predictivos utiles en la practica médica. Dada
una constelacion de variables explicativas se puede
investigar su contribucion conjunta en la prediccion
de un valor en una escala continua (regresion lineal)
o en una enfermedad (regresion logistica), o en el
lapso de tiempo hasta la muerte (regresion Cox).
Una vez obtenido un modelo, puede ser utilizado
como auxiliar en la evaluacion del pronodstico. Parti-
cularmente, se mostrard una propuesta reciente
(Lameshow et al, Am J of Epi, 1985) sobre el uso
de paquetes de hojas de calculo de microcomputador
como aditamento para la regresion logistica en la eva-
luacion de las probabilidades de enfermedad. El
aumento en la disponibilidad del poder de los compu-
tadores también puede ser utilizado para obtener infor-
maciéon sobre la variabilidad de los calculos sin
necesidad de hacer ciertas suposiciones no verifica-
bles. Estas suposiciones son reemplazadas por calcu-
los intensivos del computador. Se ilustraran estos
métodos en el contexto de los datos de supervivencia.
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THE FRENCH COMPUTER NETWORK FOR THE
SURVEILLANCE OF COMMUNICABLE DISEASES.
A.J. Valleron and E. Bouvet, France.

Since 1984, november Ist, a computer network
has been developed with the aims of 1/ allow the
surveillance of communicable diseases that were not
notifiable or that were poorly notified by doctors,
2/ enhance communication between the various
partners a priori involved in the surveillance, control
and epidemiology of communicable diseases, 3/ dis-
tribute widely arid quickly the epidemiological infor-
mations which are collected at the national or regional
levels.

The network associates the National Department
of Health, the local Health offices, clinical, biological
and epidemiological laboratories and Sentinel Gene-
ral Practitioners (SGP), scattered throughout the
France, who collect the surveillance data. All the
partners are equipped with home terminals and may
communicate their data or consult the informations
24 hours a day. The SGPs collect routinely data on
influenza syndroma, viral hepatitis, acute urethritis,
measles and mumps. The network distributes elec-
tronic bulletins summarizing the surveillance data,
the regional statistics concerning other diseases and
epidemiological and administrative news. Electronic
mail is extensively used for data validation and ex-
change of informations between the partners of the
network.

Technical specificities of the hardware and soft-
ware of the system will be shortly described. The
various applications which are implemented on the
network will be presented. Epidemiological results
which have been obtained concerning the variations
of incidences with time and place and the distribu-
tions of ages at attack of the different diseases
under surveillance will be discussed.
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LA RED DE COMPUTACION FRANCESA PARA
LA VIGILANCIA DE LAS ENFERMEDADES
TRANSMISIBLES. Alain - Jacques Valleron y E.
Bouvet, Francia.

Desde el lo. de noviembre de 1984 se estd desa-
rrollando una red de computador con los siguientes
propositos: 1/ permitir la vigilancia de las enferme-
dades transmisibles qué eran poco o nada reportadas
por los médicos. 2/ establecer la comunicacion
entre los distintos miembros que estaban a priori in-
volucrados en la vigilancia, el control y la epidemiolo-
gia de las enfermedades transmisibles. 3/ distribuir
rapida y ampliamente la informaciéon epidemiologica
que se recolecta a nivel nacional o regional.

La red comunica el Departamento Nacional de
Salud con las oficinas locales de salud, los laborato-
rios biologicos y epidemioldgicos y el Sentinel Gene-
ral Practitioners (SGP) que se encuentran esparcidos
a lo largo de Francia, quienes recolectan los datos
de vigilancia. Todos los miembros estan equipados
con un terminal en casa y pueden comunicar sus
datos o consultar la informacién durante las 24 horas
del dia. Los SGP recolectan, de rutina, datos sobre
influenza, hepatitis viral, uretritis aguda, sarampion
y parotiditis. La red distribuye boletines electronicos
con resumenes de los datos de vigilancia, estadisticas
regionales respecto a otras enfermedades y noticias
epidemiologicas y administrativas. El correo electro-
nico se usa ampliamente para la validacion de datos
y el intercambio de informacidén entre los miembros
de la red.

Se describiran brevemente las especificaciones
técnicas del hardware y el software del sistema. Se
presentaron las diversas aplicaciones que tiene la
red. Se discutirdn los resultados epidemiologicos ob-
tenidos respecto a las variaciones en incidencia con
el tiempo y el lugar y la distribucion por edades de
los ataques de las distintas enfermedades que se
tienen bajo vigilancia.

COMPUTER SYSTEM AND HOSPITAL LIBRARY.
Akihiro Igata and Ichiro Kumamoto, Japan.

Hospital library system connotes two meanings;
one is the usual system by which enough medical in-
formation from books and journals can be acquired
from files, and the other being the information
system for documents and protocols of patients in
any hospital file. In the former, we have already long
implemented the international information network
such as JOIS . Through key words of each paper, desi-
red literatures can immediately be obtained. Recently
it is becoming possible to acquire any information
through personal computers, justifying the conve-
nience of the procedure and cost. In the latter, the
most salient step is the general consensus of all
doctors and related personels. The advantage of a
consensus is that protocols and/or summaries become
standardized and can be appropriately fed in a com-

EL SISTEMA DE COMPUTACION Y BIBLIOTECA
HOSPITALARIA. Akihiro Igata e Ichiro Kumamoto,
Japon.

El sistema de biblioteca hospitalaria tiene dos sen-
tidos: uno es el sistema usual por medio del cual se
puede obtener de los archivos suficiente informacion
médica de libros y revistas; el otro es el sistema de
informaciéon para los documentos y protocolos de
los pacientes de cualquier archivo hospitalario. Res-
pecto al primero, por largo tiempo hemos implemen-
tado la red internacional de informaciéon como el
JOIS, A través de palabras claves de cada articulo
puede ser obtenida de inmediato la literatura deseada.
Recientemente se ha hecho posible la adquisicion de
cualquier informacion por medio de los computado-
res personales, lo que justifica la conveniencia del
método y su costo. Respecto al segundo, el paso mas
prominente ha sido el consenso de todos los doctores
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puter system. Correspondingly, desired analyses of
patient clinical features, including statistics become
quick and easily accessible. However, it is of utmost
importance to consider that the most suitable system
is derived from simplicity and as much information as
possible.

This hospital library, therefore is not only comple-
te, but also precise, doing away with complicated pro-
tocols and/or summaries that lend lesser support and
cooperation from medical personnel. We hope this
computer system in the hospital library as initiated
by our university hospital will be widely accepted in
many hospitals in wide areas, so that a total regional
network of any medical information will be possible.

Apart from this plan, nationwide network of me-
dical information concerning diseases are being
planned. For example, we proposed a total informa-
tion network of Duchenne type muscular dystrophy
throughout Japan. Japan has established 24 special
hospitals for more than 2.000 dystrophic patients
and a promising study group sponsored by the go-
vernment have been working for 20 years. In this
team, in which I am a project leader, the standardized
protocol system was introduced so that documents
become easily available for total statistics and analysis.
The mechanics of this system, in which any ward
should send the filled standardized protocols to the
center twice a year, affords centralization of all do-
cuments of all patients in Japan and henceforth for-
mulate a nationwide data base of muscular dystrophy.
The comparison of the clinical features in different
areas is also possible in this system. In addition, a
wholesome evaluation of the disease natural course
and effect of any new treatment can be obtained.
Thus, we feel, the hospital library is as well develo-
ping for the futural medicine. The employment of
a computer system complements its success.
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y el personal asociado. La ventaja del consenso es que
todos los protocolos y/o resiimenes se estandarizan y
pueden meterse a un sistema de computador. En co-
rrespondencia, los analisis deseados de los datos clini-
cos de los pacientes, incluidas las estadisticas, se
hacen accesibles facil y rapidamente. Sin embargo, es
de la mayor importancia considerar que el sistema
mas adecuado implica la simplicidad y la mayor can-
tidad posible de informacién. Por lo tanto, esta bi-
blioteca hospitalaria es no s6lo completa sino también
precisa, evitando los protocolos y/o resimenes com-
plicados que prestan menos apoyo y cooperacion al
personal médico. Esperamos que asi como lo imple-
mentamos en nuestro hospital Universitario este sis-
tema de biblioteca hospitalaria sea ampliamente acep-
tado en muchos hospitales y en vastas areas, para que
asi sea posible establecer una red regional global para
cualquier informacion médica.

Aparte de este plan, se estd planecando una red
nacional de informacién médica sobre algunas enfer-
medades preocupantes. Por ejemplo, nosotros propu-
simos la creacion de una red total de informacidn, a
lo largo del Japon, para la distrofia muscular tipo
Duchenne. En el Japoén se han establecido 24 hospi-
tales especializados para mas de 2.000 pacientes con
distrofia muscular, y un promisorio grupo de estudio,
patrocinado por el gobierno, ha estado trabajando por
mas de 20 afios.

En este equipo de trabajo, del cual yo soy lider
de uno de los proyectos, se introdujo el sistema del
protocolo estandarizado de forma tal que los docu-
mentos fueran facilmente accequibles para el analisis
y la elaboracion de estadisticas globales. La mecani-
ca de este sistema, en la cual cada seccional envia dos
veces al afio los protocolos estandarizados llenos a la
central, permite la centralizacién de todos los docu-
mentos de todos los pacientes en Japdén y asi posibi-
lita el establecimiento de una base de datos nacionales
sobre la distrofia muscular. Con este sistema también
es posible la comparacion de los aspectos clinicos
entre las distintas areas. Adicionalmente, se puede
obtener una evaluacion global del curso natural de
la enfermedad y de los efectos de cualquier trata-
miento nuevo. Por lo tanto, nosotros creemos que
la biblioteca hospitalaria también se estd desarrollan-
do para la medicina del futuro. El empleo de un siste-
ma de computador complementa su éxito.

MEDICAL JORUNALS AND THE DISSEMINA-
TION OF MEDICAL KNOWLEDGE. Stephen Lock,
UK.

Every medical editor knows how poor the quality
is of the majority of the articles he sees submitted for
publication in his journal: they neither start with a
question nor conclude with an answer; there is little
logical thread throughout, no discernible message,
and a poor writing style. Yet this is hardly the fault
of the authors: most of them have not been taught
how to write good medical articles and they have
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REVISTAS MEDICAS Y DIVULGACION DEL
CONOCIMIENTO MEDICO, Stephen Lock, Reino
Unido.

Todo editor médico conoce la pobre calidad de la
mayoria de los articulos que se envian para publicar
a su revista: ni empiezan con una pregunta ni conclu-
yen con una respuesta, tienen poco desarrollo logico,
carecen de un mensaje discernible y el estilo literario
es pobre. Sin embargo, dificilmente es esto culpa de
los autores: a la mayoria de ellos no se les ha ensefia-
do cémo escribir buenos articulos médicos y en cual-
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only to turn to any medical journal to see examples
which though published they would be ill-advised to
follow.

Nevertheless, the tiro can be taught how to write
if he follows several simple rules. (1) Pay attention
to the scientific style, and aim at answering 4 basic
questions why did you start? what did you do? what
answer did you get? what does it mean? The IMRAD
structure (introduction material/methods, results,
discussion) fits the needs of these questions and is a
useful prop. (2) Use the usual rules of writing good
English prose. (3) Seek the advice of colleagues at
all stages of the draft and aim at having no fewer
than 4-5 drafts before submitting the completed
manuscript. (4) Consult articles in good journals, in-
cluding the journal you are submitting the article to,
to see how the final material is presented.

All these points will be illustrated in my lecture,
which will also present a detailed flow chart for
writing a typical medical article.
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quier revista médica encuentran ejemplos que, aunque
publicados, no son aconsejables de seguir. Aun asi,
al cientifico se le puede ensefiar a escribir si sigue al-
gunas reglas simples. 1) ponga atencion al estilo cien-
tifico y propoéngase contestar cuatro preguntas
basicas: (por qué comenz6?, ;qué hizo?, ;qué res-
puesta obtuvo?, ;qué significa? La estructura IMRAD
(Introduccion, Material/Métodos, Resultados, Discu-
sion) llena los requisitos de estas preguntas y es un
patron util. 2) Utilice las reglas usuales para la escri-
tura de prosa correcta en espafiol 3) Busque el consejo
de los colegas en todos los' estadios del trabajo preli-
minar (el "borrador") y elabore por lo menos 4 6 5
trabajos preliminares antes de enviar a publicar el
manuscrito definitivo. 4) Consulte articulos en buenas
revistas, incluida la revista a la qué va a enviar el ar-
ticulo, para ver como estd presentado el material
final.

Se ilustraran todos estos puntos en mi charla, en
la que se incluird un diagrama de flujo detallado para
la escritura de un articulo médico tipico.

A BIOMEDICAL DATA NETWORK FOR THE
ANDEAN COUNTRIES. José¢ F. Patifio, Myriam
Gonzalez and Yolanda De la Carrera, Colombia.

INFORMED and SIBRA constitute a biomedical
information network that has been established in
Colombia as a collaborative effort of OFA Founda-
tion for the Advancement of Medical Sciences, the
Panamerican Federation of Medical Schools, COL-
CIENCIAS and ICFES.

The INFORMED system is based around a coor-
dinating center operated by PAFAMS and the affi-
liation of 22 medical schools, teaching hospitals, re-
search institutes, and other institutions. Fourteen
terminals, located at various institutions, have their
own code for direct access to MEDLARS of the Na-
tional Library of Medicine (Bethesda).

SIBRA is the biomedical information system that
covers the Andean Region; the first phase is being
implemented in Colombia under support of IDRC
and in close collaboration with the international
operation of BIREME. The Colombian Biomedical
Data Base in being formed, and a substantial portion
is already available in microcomputer format.

The Colombian program represents a major step
forward in the process of rationalization of scientific
information serviers in Latin America.

UNA RED DE DATOS BIOMEDICOS PARA LOS
PAISES ANDINOS. José F. Patifo, Myriam Gonza-
lez y Yolanda De la Carrera, Colombia.

El INFORMED y el SIBRA constituyen una red
de informacién biomédica que se ha establecido en
Colombia como resultado de un esfuerzo cooperativo
entre la OFA, la Fundacioén para el Progreso de las
Ciencias Médicas, la Federacion Panamericana de Es-
cuelas de Medicina, COLCIENCIAS e ICFES.

El sistema INFORMED se basa en un centro de
coordinaciéon operado por PAFAMS y en la afiliacion
de 22 escuelas de medicina, hospitales universitarios,
institutos de investigacion y otras instituciones. Hay
catorce terminales, localizadas en varias instituciones,
que tienen su propio codigo para el acceso directo a
MEDLARS de la Biblioteca Nacional de Medicina
(Bethesda).

El SIBRA es el sistema de informacion biomédica
que cubre a la Region Andina; la primera fase se esta
implementando en Colombia bajo el auspicio del
IDRC y en colaboracién cercana con la operacion
internacional de BIREME. Se esta formando la Base
de Datos Biomédicos Colombiana y una porcioén subs-
tancial ya estd disponible en formatos de microcom-
putador.

El programa colombiano representa un gran paso
adelante en la racionalizacion de los servicios de infor-
macion cientifica en América Latina.

COMPUTERS

Akihiro, Japan.
The knowledge and information are so enormously

increasing parallel to the progress of modern medicine

IN MODERN MEDICINE. Igata

LOS COMPUTADORES EN LA MEDICINA MO-
DERNA. Igata Akihiro, Japon.

Es tan enorme el incremento en el conocimiento y
la informacién, paralelo al progreso de la medicina
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that we are now compelled to organize our data in a
systematic way for more effective usage ih medical
illnesses.

Unfortunately, terminologies in the textbooks of
internal Medicine remain prosaic, and imprecise des-
criptions such as "not rare", "may exist", "frequen-
tly", "not unusual" are repeatedly used. As such,
the practitioner and researcher can not obtain subs-
tantial information especially for a novice without
adequate experience and knowledge in statistics.
Having realized these caveats, we embarked on anew
Quantitative Diagnosis Aid System. In this computeri-
zed system, programs are proposed so that the possi-
bility of each disease entity is expressed in a quanti-
tative manner. Accordingly, this programming can
formulate a more substantial diagnosis. The two
kinds of programs designed consists of one being ge-
neral in that data are processed according to the con-
ventional information gathering for every patient and
the second, highly specific, based mostly on the pa-
tients' detailed medical profile and progress. All new
data obtained are added to the system once confir-
med. Adequate data base for any disease throughout
Japan has also become a recent task. For instance,
27 muscular dystrophy centers are presently func-
tional in Japan in an attempt to systematically come
out with an acceptable data base utilizing computers.
This nationwide program includes facts about onset,
natural course, effects of drugs, etc. This system is
confirmed to be useful for clinical research and
statistics.

In modern hospitals, such as ours, almost all
systems become computerized. As a most advanced
hospital, we innovated computerized order forms
which are dispensed through manipulating terminals
by medical personnel. Since data regarding clinical
characteristics and pharmacotherapy are included,
the system became an experience not only practical
but also advantageous for total patient management
as well research.

In this day and age of modern medicine, can the
computers be indispensable?
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moderna, que nos vemos obligados ahora a organizar
nuestros datos de una manera sistematica para lograr
un uso mas ejecutivo de éstos en las enfermedades
médicas.

Desafortunadamente la terminologia de los textos
de Medicina Interna contintia siendo prosaica, y se
usan repetidamente descripciones imprecisas como
"no es raro", "pueden existir", "frecuentemente" o
"no es inusual". De esta manera, los practicantes y
los investigadores no pueden obtener una informa-
cion substancial, especialmente el novicio sin una ex-
periencia adecuada y un conocimiento de las estadis-
ticas. Habiendo comprendido estos hechos, nos
embarcamos en un nuevo sistema de ayuda al diag-
nostico cuantitativo. En este sistema computarizado
se proponen los programas de forma tal que se ex-
prese de manera cuantitativa la posibilidad de cada
entidad patologica. Asi, esta programaciéon puede
formular un diagndstico mas substancial. Se -dise-
fiaron dos tipos de programas: uno que es general
en el que la informacidén se procesa de acuerdo con
la informaciéon convencional recopilada de cada pa-
ciente y el otro, que es muy especifico, basado
principalmente en el cuadro clinico detallado y la
evolucion del paciente. Todos los datos nuevos que
se obtengan, una vez confirmados, se adicionan al
sistema. Recientemente un nuevo objeto ha sido el
establecimiento de una base de datos para cualquier
enfermedad a todo lo largo del Japon. Por ejemplo,
actualmente funcionan en Japdon 27 centros de dis-
trofia muscular en un intento de obtener sistemati-
camente una base de datos aceptable utilizando los
computadores. Este programa nacional incluye datos
sobre el comienzo, el curso natural, los efectos de las
drogas, etc. Este sistema ha comprobado ser util para
la investigacion clinica y las estadisticas.

En los hospitales modernos como el nuestro casi
todos los sistemas se han computarizado. Como hos-
pital de avanzada, hemos innovado los formatos de
recetas computarizados, las que son dispensadas por
el personal médico a través de la manipulaciéon de
terminales. En vista de que en el sistema se incluye-
ron datos referentes a las caracteristicas clinicas y la
farmacoterapia, éste se ha convertido en una experien-
cia practica y ventajosa tanto para el manejo total'del
paciente como para la investigacion. (En esta época
de la medicina moderna, pueden ser indispensables
los computadores?

THE AVOIDANCE MECHANISM OF THE IMMUNE
RESPONSE IN PARASITE DISEASE. R.S. Phillips,
UX.

Parasitic infections of man, which are not rapidly
lethal, are characteristically long lasting. Some para-
sites can be shown to provide a profound stimulus to
the immune system but the immune responses appa-
rently do not include protective elements which
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LOS MECANISMOS DE EVASION DE LA RES-
PUESTA INMUNE EN LA ENFERMEDAD PARA-
SITARIA. R.S. Phillips, Reino Unido.

Las enfermedades parasitarias en el hombre, que
no son rapidamente letales, son caracteristicamente
de larga duracion. Se puede ver coOmo algunos parasitos
estimulan profundamente el sistema inmune pero en
apariencia las respuestas inmunes no incluyen elemen-
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would prejudice the parasites survival. Many pa-
rasites, however, do stimulate immune responses
which include anti-parasitic protective components
but nevertheless the parasites survive, albeit at low
levels, for considerable periods. Parasites have evolved
various strategies for surviving in the face of immune
attack. Making reference to important parasitic in-
fections of man, the strategies which will be discussed
in the paper are: antigenic variation by parasites, pa-
rasite disguise, parasite mediated suppression of
anti-parasitic immune responses, parasite survival
in sheltered sites, and survival mechanisms of pa-
rasites in macrophages. In addition the importance
of genetical and environmental factors on the immune
responsiveness of man to parasitic infections will be
discussed.
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tos de protecciéon que pudieran perjudicar la supervi-
vencia de los parasitos, Sin embargo, muchos parasitos
si estimulan respuestas inmunes que incluyen compo-
nentes protectores anti-parasitarios y aun asi éstos
sobreviven, aunque a bajos niveles, por periodos con-
siderables. Los parasitos han desarrollado varias
estrategias para sobrevivir frente al ataque inmune.
Haciendo referencia a importantes infecciones parasi-
tarias del hombre, las estrategias que se discutiran en
este articulo son: la variacion antigénica de los parasi-
tos, su disfraz, la supresion mediada por los pardsitos
de las respuestas inmunes anti-parasitarias, la supervi-
vencia de los parasitos en lugares protegidos y los
mecanismos de supervivencia de los parasitos en los
macréfagos. Ademds se discutird la importancia de
los factores genéticos y ambientales en la capacidad
de respuesta inmune humana frente a las infecciones
parasitarias.

GASTRO ENTEROLOGICAL AND HEPATIC COM-
PLICATIONS DURING AIDS, Marc Cerf, France.

In AIDS digestive tract and hepatic complications
are commonly seen. Many of these complications
have a specially poor prognosis and have dramatic
courses.

Intestinal complications were prospectively studied
in 35 patients. Patients had severe, debilitating
diarrhea, often in the form of cholera-like secretory
diarrhea or necrotizing colitis. Opportunistic orga-
nisms were mainly associated with these disorders
and included cyto-megalo-virus, Cryptosporidium,
atypical mycobacteria, isospora belli. Microsporidia
were not found in this group of patients.

A "gay bowel syndrom" was sometimes associated
and could have been an initiating disorder.

— esophageal mycosis was common, but other
fungal localizations were not seen along the GI tract.
— In 20 patients, liver biopsies were systematically
performed and compared with clinical, biological and
bacteriological data.

In all these patients, pathological findings were
observed including granulomatous hepatitis (12 cases)
hepatic necrosis (3 cases) and in 16 out of 20 patients
vascular changes. These included Kiipffer cell proli-
feration, sinusoidal dilatation, peliosis-like modifi-
cations and Kaposi's sarcoma.

Cyto-megalo-virus was found in 18 out of 20 cases,
pointing towards a relationship between vascular
abnormalities, Kaposi's sarcoma and this particular
viral infection.

In any case, preventive and conservative measures
should be considered among medical and nursing
staff when managing or examining patients with
AIDS.These measures will be discussed.

COMPLICACIONES GASTROENTEROLOGICAS Y
HEPATICAS DURANTE EL SIDA. Marc Cerf,
Francia.

En el SIDA son comunes las complicaciones diges-
tivas y hepaticas muchas de las cuales tienen un pro-
nostico particularmente malo y un curso dramatico.

Se estudiaron prospectivamente las complicaciones
intestinales en 35 pacientes. Los pacientes presenta-
ron diarrea severa y debilitante, con frecuencia en
forma de diarrea secretora tipo colera o colitis necro-
tizante. Con estos desérdenes se asocian principal-
mente organismos oportunistas entre los que se
encuentran citomegalovirus, criptosporidium, micro-
bacterias atipicas e isospora belli. No se encontraron
microsporidium en este grupo de pacientes. Algunas
veces hubo un "sindrome del intestino del homo-
sexual" asociado y pudo haber sido el trastorno
iniciador.

La micosis esofagica fue comun, pero no se encon-
traron micosis en otras localizaciones del tracto gas-
trointestinal.

Se practicaron biopsias hepaticas sistematicas en
20 pacientes, los que fueron comparados con los
datos clinicos, bioldgicos y bacteriologicos. Hubo ha-
llazgos patologicos en todos estos pacientes, inclu-
yendo hepatitis granulomatosa (12 casos), necrosis
hepatica (3 casos) y en 16 de 20 pacientes se encon-
traron cambios vasculares. Dentro de éstos estaban
proliferacion de células de Kupffer, dilatacion sinu-
soidal, cambios tipo peliosis y sarcoma de Kaposi.

El citomegalovirus se encontré en 18 de 20 casos,
sefialando una relacion entre las anormalidades vas-
culares, el sarcoma de Kaposiy este tipo de infeccion
viral.

En cualquier caso el personal médico y de enfer-
meria debera considerar la implementacion de medi-
das preventivas y cuidados especiales al manejar o
examinar pacientes con SIDA. Estas medidas seran
discutidas.
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PRACTICAL APPRECIATION OF SEVERITY IN
INFLAMMATORY BOWEL DISEASE (IBD). Marc
Cerf, France.

Because of the absence of any clear pathophysio-
logy and of any specific treatment, clinical and/or
biological indicators of severity are an absolute need
when coping with IBD. Objective data have to be
collected as well when managing individual patients
as when surveying groups of patients whose clinical
expression is fundamentally heterogeneous.

Two types of situations will be considered.

1. In 30 patients with Crohn's disease, the clinical
activity index (CDAI) as described be the american
NCCDS was compared with some biological tests in
order to answer the question whether biological data
could be substituted to the CDAI or could bring
some further information about the severity of the
disease or about therapeutic indications.

The study indicates that most biological markers
are redundant with the CDAI and are of limited use-
fulness. Only few indicators may be of use:

— CRP as an indicator of the inflammatory process.

— Serum albumin as a marker of nutritionnal

state.

— Alpha-I-anti-trypsine clearance as a marker of

protein losing enteropathy.

As a matter of fact, these phenomena are not
clearly taken into account by the CDAI, though
they are of interest in the scope of management and
therapeutic decision. Scintigraphy with "In-tagged
polynuclears" was also studied and appears to be of
limited value.

2. In patients with fulminating colitis (either ul-
cerative colitis or granulomatous colitis), criteria of
severity as described throughout the medical litera-
ture appear to be highly variable.

Studying a group of 24 patients with fulminating
colitis, a computerized analysis of correspondences
was performed, comparing 20 different criteria. This
study showed that some few radiological criteria are
of value in appreciating the severity of so-called ful-
minating colitis. Rather than the absolute value per se
of some clinical data (such as fever, pulse rate, number
of liquid stolls), the evolution of these clinical ele-
ments has to be taken into account during short time
aggresive therapy. In contrast, biological data are of
little value.

Thus, rapid colectomy should be performed in
patients over 50 years, in patients with abdominal
distension and in patients whose pulse rate, fever and
diarrhea are unchanged after 5 to 7 days of an inten-
sive care. Loss of weight, anemia, white blood, cell
count, albuminemia, electrolyte disturbances do not
appear of major prognostic value.

In so far as one seeks to reduce the high mortality
rate of fulminating colitis, delayed operations or
timid medical therapy have to be avoided.
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APRECIACION PRACTICA DE LA SEVERIDAD
DE LA ENFERMEDAD INFLAMATORIA INTES-
TINAL. Marc Cerf, Francia.

En vista de la carencia de una fisiopatologia clara
y un tratamiento especifico, se hacen indispensables
los indicadores clinicos y/o bioldgicos de la severidad
de la enfermedad inflamatoria intestinal para el ma-
nejo de esta entidad. Los datos objetivos deben reco-
lectarse en forma igualmente correcta cuando se trata
de pacientes individuales como cuando se estudian
grupos de pacientes con manifestaciones clinicas fun-
damentalmente heterogéneas.

Se consideran dos tipos de situaciones:

1. En 30 pacientes con enfermedad de Crann se
compard el Indice de Actividad Clinica (CDAI), como
ha sido descrito porla NCCDS americana, con algunos
estudios bioldgicos, para evaluar si estos datos biolo-
gicos pueden ser sustituidos por el CDAI o si por el
contrario pueden aportar mas informacidn respecto a
la severidad de la enfermedad o a indicaciones tera-
péuticas. El estudio muestra que la mayoria de los
marcadores bioldgicos son redundantes con el CDAI,
y son de una utilidad limitada. Soélo algunos indica-
dores pueden ser utiles:

— EIl CRP como indicador del proceso inflamatorio.

— La albumina sérica como indicador del estado

nutricional.

— El clearance de alfa-I-antitripsina como marca-

dor de la enteropatia perdedora de proteinas.

De hecho, estos aspectos no se tienen claramente
en cuenta en el CDAI aunque son de interés para la
comprension del manejo y de las decisiones terapéu-
ticas. También se evalué la gamografia con nucleo-
tidos marcados con In, la que parece tener un valor
limitado.

2. En los pacientes con colitis fulminante (tanto
colitis ulcerativa como colitis granulomatosa) los
criterios de severidad tal como aparecen descritos en
la literatura médica, parecen ser muy variables.

Al estudiar un grupo de 24 pacientes con colitis
fulminante, se realiz6 un andlisis computarizado de
correspondencias, comparando 20 criterios distintos.
Este estudio mostré que algunos pocos criterios ra-
diologicos tienen valor en la evaluacion de la severidad
de la asi llamada colitis fulminante. Mas que el valor
absoluto per se de algunos datos clinicos (como la
fiebre, la frecuencia cardiacay el nimero de deposicio-
nes liquidas) se debe tener en cuenta la evolucion de
estos parametros durante el tratamiento agresivo. En
contraste, los datos bioldgicos son de escaso valor.

Asi la colectomia rapida debe ser practicada en pa-
cientes de mas de 50 afios, en pacientes con disten-
sion abdominal, o en aquellos en quienes la fiebre, la
frecuencia cardiaca y la diarrea han permanecido es-
tables sin variacién después de 5 a 7 dias de cuidado
intensivo. No parecen ser de valor prondstico impor-
tante la pérdida de peso, la anemia, el recuento de
globulos blancos, la albuminemia ni los trastornos
electroliticos.
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Al buscar reducir la alta tasa de mortalidad de la
colitis fulminante se deben evitar las operaciones re-
tardadas y el manejo médico timido.

INTESTINAL MICROECOLOGY. Marc Cerf, France.

Association between bacteria and digestive epithe-
lia has been studied in animal models, but studies in
the human are scarce.

In the human intestine, the epithelium associated
bacterial flora does not appear to be as abundant and
diversified as the intraluminal flora. One of the me-
chanisms involved in the association process could be
bacterial adhesion specially by means of filamentous
structures (i.e. fimbriae and/or glycocalyx).

In order to further study the modalities of the
bacterial association to digestive epithelia, bacterial
cultures were performed on small bowel and colon
biopsies simultaneously with histological and electron
microscopic studies. Association between bacteria
and mucosa was found to be inconstant in the upper
GI tract and true adhesion was rarely demonstrated,
even when bacteria were grown from duodeno-jejunal
biopsies.

Similarly, when colonic biopsies were performed,
bacteria could be found, sticking to the colonic mu-
cosa, but growths were rather sparse. This was in
contrast with classical findings on fecal flora.

Some of these results could be partly due to tech-
nical pitfalls or artifacts. Nevertheless, adhesion did
not seem to be a major phenomenon in the human
GI tract, except under pathological conditions, such
as acute diarrheal disease.

Bacterial adhesion to the jejunum was found in
gastrectomized patients. No significant difference
was found on colonic biopsies when comparing
normal controls with patients having chronic in-
flammatory bowel disease.

Continuous enteral nutrition induced only slight
modifications of the jejunal and fecal flora.

MICROECOLOGIA INTESTINAL. Marc Cerf, Francia

La asociacion entre las bacterias y el epitelio intes-
tinal ha sido estudiada en modelos animales, pero los
estudios en humanos son escasos.

En el intestino humano laflora bacteriana asocia-
da al epitelio no parece ser tan abundante y di-
versificada como la flora intraluminal. Uno de los
mecanismos que intervienen en este proceso de aso-
ciacion podria ser la adhesion bacteriana especialmen-
te por medio de estructuras filamentosas (vale decir
fimbrias y/o glucocalix).

Con el propdsito de estudiar las modalidades de
asociacion bacteriana con el epitelio intestinal, se rea-
lizaron cultivos bacterianos en biopsias de intestino
delgado y colon simultdneamente con estudios histo-
logicos y de microscopia electronica. Se encontrd que
la asociacion entre las bacterias y la mucosa en el
tracto gastrointestinal superior fue inconstante y sélo
en raras ocasiones se pudo demostrar una verdadera
adhesidn, incluso cuando las bacterias se cultivaron
en biopsias duodeno-yeyunales.

De igual manera, cuando se realizaron las biopsias
de colon se pudo encontrar las bacterias pero su cre-
cimiento fue mas bien escaso. Lo anterior contrasta
con los hallazgos clasicos en relacion con la flora fecal.

Algunos de estos resultados pudieron haber obede-
cido a artefactos técnicos. Sin embargo, la adhesion
no parecid ser un fendmeno de considerable impor-
tancia en el tracto gastrointestinal humano excepto
bajo circunstancias patoldgicas como una enfermedad
diarreica aguda.

Se encontr6 adhesion bacteriana en el yeyuno de
pacientes gastrectomizados. No se encontrd una dife-
rencia significativa en las biopsias de colon cuando se
compararon controles normales con pacientes con en-
fermedad inflamatoria intestinal cronica.

La nutricién enteral continua sélo indujo leves mo-
dificaciones en la flora yeyunal y fecal.

CLINICAL ASPECTS OF DIGESTIVE REGULA-
TORY PEPTIDES. S. Bonfils, France.

Regulatory peptide physiology is presently extend-
ing its field from the endocrine to the neuroendocrine
and paracrine mechanisms. Thus, the usual way for
assessing hormone intervention in a pathophysiologi-
cal process i.e. blood level dosage should be consi-
dered as a largely imperfect tool.

Actually, the problems differ when envisaging a
non-regulated hormone hypersecretion (as in the case
of hormone-secreting endocrine tumors) and a dis-
turbance resulting from excessive response to a pa-
thophysiological condition.

ASPECTOS CLINICOS DE LOS PEPTIDOS REGU-
LADORES DIGESTIVOS. S. Bonfils, Francia.

La fisiologia de los péptidos reguladores actual-
mente esta extendiendo su campo de los meca-
nismos endocrinos a los neuroendocrinos y los
paracrinos. Asi, la dosificacion de niveles sanguineos,
que es el método usual para determinar la participa-
cion hormonal en un proceso fisiopatologico, debera
ser considerado como una herramienta bastante im-
perfecta.

Actualmente, los problemas difieren cuando se
tiene en mente una hipersecreciéon hormonal no regu-
lada (como en el caso de un tumor endocrino produc-
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Clinical aspects of hormone-secreting tumors. In-
terest for this topic is constantly increasing for
various reasons: 1. with improvement of diagnostic
tools, frequency of some tumor types appears to
be higher than originally believed: this is particularly
the case for gastrinoma and for non-clinically expre-
ssed endocrine tumors; 2. in respect to their specific
management, these tumors must be differentiated
from common diseases presenting with identical
symptoms for instance: gastrinoma vs duodenal ulcer;
vipoma vs chronic diarrhea; gastrinoma vs steatorrhea;
glucagonoma and somatostatinoma vs diabetes; etc. 3.
hormone secreting tumors are indispensable models
for caracterizing new hormones, new mechanisms of
action, consequences of chronic hormone "adminis-
tration"; 4. new therapeutic tools such as somatos-
tatin have to be assessed in their capacity of inhibiting
hormone hypersecretions and/or their consequences.

Modern aspects of gastrinoma, vipoma, glucago-
noma, somatostatinoma, and multiple endocrine
neoplasia (MEN 1) will be presented.

Other clinical aspects. Currently interest has been
focussed on some problems.

1. Hormone hypersecretion and disturbances in
case of gastric acid secretion suppression. This is
observed in pernicious anemia (Biermer disease) and
with extremely potent gastric inhibitory drugs, such
as benzimidazole derivatives. The major consequence
being the development of carcinoida tumors in the
gastric fundus.

2. Hormonal disturbances in the short bowel syn-
drome (after massive intestinal resections) accom-
panied by acid hypersecretion.

3. Hormonal factors in peptic ulcer disease have
been repeatedly studied (somatostatine liberation,
molecular forms of gastrin, PP as a market of va-
gal tone) but without precise practical consequen-
ces. Antral G cell hyperplasia and antral G cell
hypersensitivity are rare causes of apparently common
duodenal ulcers.

4. Gastric surgery is source of hormonal distur-
bances: excessive gastrin liberation in retained antrum
with anastomotic ulcer; in vagotomized patients,
abnormalities of luminal secretion of hormones and
of hormones regulations; hormonal abnormalities in
the dumping-syndrome.

5. Regulatory peptides as pharmacological agents
for various testing are useful: a good example is the
use of secretin for both endocrine (gastrinoma) and
exocrine (pancreatic insufficiency) studies.

6. Therapeutic use of regulatory peptides has been
considered, for a long time, as promissing. However,
only recently with long-duration somatostatin availa-
bility, specific indications have been suggested such
as hormone hypersecretions, digestive fistulae, gastric
hemorrhage, etc.
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tor de hormonas) cuando se estudia el trastorno
resultante de una respuesta excesiva a una condicion
fisiopatologica.

Aspectos clinicos de los tumores productores de
hormonas. El interés por este topico estd aumentando
constantemente por varios motivos: 1. con el perfec-
cionamiento de los métodos diagndsticos, parece que
la frecuencia de algunos tipos de tumores es mas
alta de lo que originalmente se penso, particularmen-
te en el caso de los gastrinomas y los tumores endo-
crinos no expresados clinicamente. 2. respecto a su
manejo especifico, estos tumores deben diferenciarse
de enfermedades que se presentan con la misma sinto-
matologia: por ejemplo el gastrinoma vs. la ulcera
duodenal; el vipoma vs. la diarrea cronica; el gastri-
noma vs. la esteatorrea; el glucogonoma y el so-
matostatinoma vs. la diabetes; etc. 3. los tumores
productores de hormonas son modelos indispensa-
bles para la caracterizacion de nuevas hormonas,
nuevos mecanismos de accion yde las consecuencias
de la "administraciéon" créonica de hormonas. 4. se
debe investigar la capacidad de nuevas armas terapéu-
ticas, como la somatostatina, de inhibir la hipersecre-
cion hormonal y/o sus consecuencias.

Se presentaran nuevos aspectos del gastrinoma,
el vipoma. el glicagonoma, el somatostatina y la neo-
plasia endocrina multiple (MENI).

Otros aspectos clinicos. Actualmente se esta enfo-
cando el interés hacia ciertos problemas:

1. La hipersecrecion hormonal y las alteraciones
que ocurren con la supresion de la secrecion de acido
gastrico. Esto se observa en la anemia- perniciosa (en-
fermedad de Biermer) y con el uso de inhibidores
gastricos extremadamente potentes como los deriva-
dos del benzimidazol. La principal consecuencia es el
desarrollo de tumores carcinoides en el fundus
gastrico.

2. Alteraciones hormonales en el sindrome del in-
testino corto (posterior a resecciones intestinales ma-
sivas) acompafiado de hipersecrecion acida.

3. Se han estudiado repetidamente los factores
hormonales en la enfermedad ulcerosa péptica (libe-
racion de somatostatina, formas moleculares de la
gastrina, PP como marcador del tono vagal) pero sin
consecuencias practicas precisas. La hiperplasia de
las células G antrates y su hipersensibilidad son causas
raras de ulceras duodenales en apariencia comunes.

4. La cirugia gastrica es una fuente de alteraciones
hormonales: liberacion excesiva de gastrina en el
antro retenido, con ulcera de la anastomosis; anoma-
lias en la secrecion luminal de hormonas y la regula-
cion hormonal en los pacientes vagotomizados;
anormalidades hormonales en el sindrome de dumping.

5. Los péptidos reguladores son utiles en varias
pruebas como agentes farmacoldgicos: un buen
ejemplo es el uso de la secretina en estudios tanto
endocrinos (gastrinoma) como exocrinos (insuficien-
cia pancreatica).

6. El uso terapéutico de los péptidos reguladores
se ha considerado, por largo tiempo, como promiso-
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rio. Sin embargo, solo recientemente, con la disponi-
bilidad de somatostatina de larga duracién, se han
sugerido indicaciones especificas como la hipersecre-
cion hormonal, las fistulas digestivas, la hemorragia
gastrica, etc.

NUTRITION AND ABSORPTION IN BOWEL DI-
SEASES AND RESECTION. K. Seige, G. Muller and
Th. Moiler, Wittenberg, GDR.

Chronic inflammations as Morbus Crohn and co-
litis ulcerosa, ischemias, and traumas influence the
kind of the nutrition and the capacity and quality
of the absorption. This concerns different kinds of
infectious diseases, too. The latter takes place pre-
ferably in the tropical and subtropical countries with
a high degree of intestinal infectious diseases. Bowel
resections are often necessary if it is not possible
to cure with conservative methods. The adaption
of the small intestine depends from the extention
and the localization of the resection and from the
function of the liver, the gall system and the stomach.
A special case is the resection of the terminal ileum
which is often attended by a loss of bile acids or an
overgrowth syndrom.

Our investigations had been done with an oral
and intravenous load of xylose in patients with
bowel resection. The velocity constants of the en-
teral absorption, the maximum of the absorption
and other parameters were destined. The correlation
between the bowel resection and the absorption
velocity had been calculated. The enteral lipid di-
gestion and absorption were proved by 3H -palmitin
acid and !4C-tripalmitat. The absorption of lipids
is often diminished in bowel diseases and resections
which is further more augmented if the secretion
of liver and pancreas is reduced. The absorption
of 14C-oxalic acid is a characteristic parameter for
the function of the remaining bowel. Investigations
with the different methods and materials give hints
to the composition of diet and nutrition.

LA NUTRICION Y LA ABSORCION EN LAS EN-
FERMEDADES Y LA RESECCION INTESTINALES.
K. Seige, G. Miiller y Th. Mdéller, Wittenberg, RDA.

Las inflamaciones crénicas intestinales como la en-
fermedad de Crohn y la colitis ulcerativa, las isquemias
y los traumas influyen en el tipo de nutricién y la ca-
pacidad y calidad de la absorcion. Esto incluye tam-
bién varios tipos de enfermedades infecciosas. Estas
ultimas se dan principalmente en los paises tropicales
y subtropicales que tienen una incidencia alta de en-
fermedades infecciosas intestinales.

Con frecuencia es necesaria la reseccion intestinal,
cuando no es posible lograr una curaciéon con méto-
dos méas conservadores. La adaptacion del intestino
delgado depende de la extension y la localizacion de
la reseccion y del estado funcional del higado, las
vias biliares y el estomago. Un caso especial es la re-
seccion del ileon terminal que con frecuencia se
acompafia de una pérdida de acidos biliares y de un
sindrome de proliferacion bacteriana.

Nuestra investigacion se realizd administrando
cargas orales e intravenosas de xilosa a pacientes con
reseccion intestinal y se midieron las constantes de
velocidad de la absorcidon enteral, el maximo de ab-
sorcion y otros parametros. Fue calculada la correla-
cion entre la velocidad de absorcion y la reseccion
intestinal. Se corroboraron la digestion enteral de
lipidos y su absorcién con 3H-Acido palmitinico y
14C-tripalmitato. La absorcion de lipidos se encuen-
tra disminuida con frecuencia en la enfermedad intes-
tinal y en la resecciéon y esto se incrementa mas aun
si la secrecion hepdatica y pancreatica se disminuye.

La absorcion de !4C-Acido Oxalico es un para-
metro caracteristico de la funciéon del intestino re-
manente. Las investigaciones realizadas con los
distintos métodos y materiales son una guia acerca
de la composiciéon de la dieta y la nutricion.

EVOLUTIVE ASPECTS OF ULCERATIVE COLI-
TIS THERAPEUTIC IMPLICATIONS. S. Bonfils,
Francia.

Appreciation and prediction of spontaneous vi-
rulence is of prime importance for ulcerative colitis
management. The lack of drugs capable of giving
definite cure of the disease makes the appreciation
of this parameter fundamental for decision of sur-
gery in correct time and in patients with satisfying
conditions.

ASPECTOS EVOLUTIVOS DE LA COLITIS ULCE-
.RATIVA IMPLICACIONES TERAPEUTICAS.
S. Bonfils, Francia.

En el manejo de la colitis ulcerativa es de primor-
dial importancia la apreciacion y la prediccién de la
virulencia espontdnea. La ausencia de drogas capaces
de ofrecer una cura definitiva para esta enfermedad
hace fundamental la consideracion de este parametro
para decidir tratamiento quirurgico en el momento
adecuado y en pacientes en condiciones satisfactorias.
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Major risks are represented by chronic dénutri-
tion with hypoalbuminemia, acute dehydration and
hemorrhages; toxic megacolon with or without per-
foration; colonic cancer.

Predictive factors consist in responsivness to cor-
tocoids (local or general); extension of colonic le-
sions up to universal colitis; extraintestinal manifes-
tations; psychologic traits expressing vulnerability
to environmental factors and to autodepreciation.

1. Severity of individual attack may be appreciated
according to Truelove's classical criteria: severe, mo-
derate and mild evolutivity are defined in respect to
number of stools, fever intensity and biological para-
meters. No direct implication for surgical decision
can be deducted from this classification.

2. Predictive factors of UC virulence have been
empirically defined, a) No response or incomplete
response to corticoids. Dosage, way of administration,
duration of the treatment should be accuratly defi-
ned and individually adapted for appreciating the
quality of the response, b) Extension of colonic
lesions is not by itself an absolute critérium: speed
and localization of this progression of the lesions
are to be assessed. Universal colitis even poorly evo-
lutive is likely to be never regressive, and thus to lead
to surgery on the basis of protein and blood losses,
and in the long run, risk of cancer, c¢) Extra-intestinal
symptoms, such as arthritis, chronic liver disease,
uveitis, evidence general implication of the disease.
Totally independent from sepsis (which is curable as
an acute complication) these complications have
the special meaning of an intractable pathological
process. In this respect, even when not presenting
as permanent, they predict the necessity of total
colectomy in the near or far future. After surgery,
usually but not constantly, extraintestinal symptoms
stop evoluting out of the case of axial spondylarth-
ritis. d) Psychosomatic factors are appreciable in
80% of UC. Apparently environmental factors are
in the same percentage responsable for (or associate
to) disturbing life events iniciating UC attacks; but
more important is the definition of the mental
structure (psychological traits) observed permanent-
ly in these patients. Predictive interest of those often
"fragile" structures cannot be underestimated.

3. Major risks are associated with specific condi-
tions, often poorly controlled and/or difficult to
diagnose. Chronic dénutrition is usually associated
with extensive colonic lesions: not only clinical but
biological definition of this dénutrition could be
difficult. Dehydration and hemorrhagic anemia
should be early recognized as they are in intensive
care units. Perforation is often masked by high do-
sage corticoid therapy. Toxic megacolon, often rela-
ted to therapeutic errors (anticholinergics, opioids,
barium enema) is a very high risk complication: it
is mandatory to have a simultaneous medical and
surgical permanent appreciation of the evolutive ten-
dency to take the surgical decision in correct time.
Colonic cancer is obviously the major risk in the long
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Los riesgos mayores los representan la desnutricion
cronica con hipoalbuminemia, la deshidratacion aguda
y las hemorragias, el megacolon téxico con o sin per-
foracion, el cancer de colon.

Los factores predictivos son la respuesta a los cor-
ticoides (local o general), la extensién de las lesiones
colénicas hasta la colitis universal, las manifestaciones
extraintestinales, rasgos psicologicos que reflejan vul-
nerabilidad a los factores ambientales y autodesprecio.

1. La severidad del ataque individual puede evaluar-
se de acuerdo con los criterios cldsicos de Truelove:
severo, moderado o leve definido con respecto al nu-
mero de deposiciones, intensidad de la fiebre y para-
metros bioldgicos. De esta clasificacién no pueden
deducirse implicaciones directas respecto a la deci-
sion de conductos quirurgicos.

2. Los factores predictivos de la virulencia de la
C.U. han sido definidos empiricamente, a) Ausencia
de respuesta a respuesta incompleta a los corticoides.
Para poder apreciar la calidad dé la respuesta se
deben definir claramente y adaptar individualmente
la dosis, via de administracién y duracién del tra-
tamiento. b) La extensiéon de las lesiones en colon no
es por si misma un criterio absoluto: se deben tener
en cuenta la velocidad y la localizacion de la progre-
sion de las lesiones. La colitis universal, aunque sea
poco evolutiva, probablemente nunca sea regresiva,
asi, la cirugia se debe decidir en base a las pérdidas
de proteinas y sangre y a largo plazo al riesgo de
cancer, c¢) Los sintomas extraintestinales como la ar-
tritis, la enfermedad hepatica y la ureitis evidencian
un compromiso general de la enfermedad. Estas com-
plicaciones indican un proceso patoldgico intratable
y son totalmente independientes de la sepsis (que es
curable como complicacion aguda). A este respecto,
aunque los sintomas extraintestinales no estén pre-
sentes en forma permanente, predicen la necesidad
de una colectomia total en un punto cercano. Des-
pués de la cirugia es usual aunque no constante que
los sintomas extraintestinales cesen su evolucion a
excepcion de la espondiloartritis axial, d) Los factores
psicosomaticos pueden apreciarse en un 80% de los
pacientes con colitis ulcerativa. Aparentemente, los
factores ambientales y los eventos traumaticos de la
vida son responsables (o se asocian a) en este mismo
porcentaje de la iniciacién de los ataques de colitis
ulcerativa. AGn mdas importante es la definicién de la
estructura mental (rasgos psicologicos) que se observa
en estos pacientes en forma permanente. No puede
subestimarse el valor predictivo de la presencia de
estas estructuras con frecuencia "fragiles".

3. Los riesgos mayores se asocian a algunas condi-
ciones especificas muchas veces dificiles de diagnos-
ticar y/o pobremente controladas. La desnutricion
cronica generalmente se asocia a lesiones extensas en
colon: la definicion tanto clinica como bioldgica de
esta desnutricién podria ser dificil. Se deben recono-
cer con prontitud la deshidrataciéon y la anemia por
hemorragia, como ocurre en las unidades de cuidado
intensivo. La terapia con alta dosis de corticoides en-
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run (after 10 years evolution) even in apparently
stabilized UC. Early diagnosis of this cancer could
be very difficult: prophylactic total colectomy is,
in our opinion, the best solution; at least until we
will have specific and reproducible tests capable of
appreciating individually this risk of cancer.
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mascara muchas veces una perforacion. Una compli-
cacion de alto riesgo es el megacolon téxico que con
frecuencia se relaciona con errores terapéuticos (an-
ticolinérgicos, opiaceos, enemas de bario) es manda-
torio hacer una permanente evaluacion tanto médica
como quirGrgica de su tendencia evolutiva para poder
tomar a tiempo una decision quirurgica. Obviamente,
el principal riesgo a largo plazo (mas de 10 afios de
evolucion) es el cancer de colon aun en las colitis
ulcerativas aparentemente estables. El diagndstico
temprano de este cancer puede ser muy dificil; en
nuestra opiniéon la mejor solucion es la colectomia
total, por lo menos hasta que tengamos pruebas
especificas y reproducibles que permitan hacer una
evaluacion del riesgo de cancer.

ARTHRITIS IN INFLAMMATORY BOWEL DI-
SEASE; H. Ralph Schumacher, Jr., USA.

Peripheral arthritis occurs in 15-20% of patients
with ulcerative colitis or Crohn's disease. It involves
primarily the lower extremities, is usually non-des-
tructive, and tends to occur with exacerbations of
the intestinal disease. Joint pathologic findings are
very non-specific in ulcerative colitis but granulomas
similar to those in the bowel can occur in synovium
in Crohn's disease suggesting some differences in me-
chanisms. Spondylitis also occurs with these diseases;
HLA B27 is increased in patients with spondylitis
but not peripheral arthritis. Peripheral arthritis tends
to respond to sulfasalazine or steroids used to treat
the intestinal disease. Colectomy prevents further
peripheral arthritis in ulcerative colitis.

Sterile arthritis also occurs with intestinal infec-
tions with salmonella, shigella, yersinia, and Campy-
lobacter. Some of these have features of Reite's
syndrome. Occasional actual septic arthritis can also
be seen. Arthritis has complicated pseudomem-
branous colitis and intestinal bypass. In the latter
circulating immune complexes containing bacterial
antigens have been proposed as a mechanism. Anti-
biotics may help but surgical revision is usually cura-
tive. Whipples disease has diarrhea and arthritis as
prominent features. Arthritis in coeliac disease can
improve with a gluten free diet. Some ankylosing
spondylitis may have occult intestinal disease as a
factor.

ARTRITIS EN LA ENFERMEDAD INFLAMATO-
RIA INTESTINAL. H. Ralph Schumacher, EUA.

La artritis periférica ocurre en 15-20% de los pa-
cientes con colitis ulcerativa o enfermedad de Crohn.
Compromete primariamente las extremidades infe-
riores, es usualmente no destructiva y tiende a ocurrir
con las exacerbaciones de la enfermedad intestinal.
Los hallazgos patologicos en las articulaciones no son
nada especificos en la colitis ulcerativa. Pero en la en-
fermedad de Crohn pueden aparecer granulomas en
el liquido sinovial similares a los encontrados en el
intestino, lo que sugiere algunas diferencias en los
mecanismos. La espondilitis también ocurre con estas
enfermedades; hay un aumento del HLA B27 en los
pacientes con espondilitis pero no en los que tienen
artritis periférica. La artritis periférica tiende a res-
ponder a la sulfasalazina o a los esferoides utilizados
para tratar la enfermedad intestinal. La colectomia
previene el avance de la artritis periférica en la co-
litis ulcerativa.

También aparece artritis séptica en infecciones
intestinales por salmonella, shigella, yersinia y Campy-
lobacter. Algunas de éstas tienen caracteristicas del
sindrome de Reiter. Ocasionalmente se puede obser-
var incluso que la artritis ha sido una complicacion de
la colitis pseudomembranosa y de los puentes (bypass)
intestinales. En estos ultimos, se ha propuesto como
mecanismo la presencia de complejos inmunes circu-
lantes que contienen antigenos bacterianos. Pueden
ser utiles los antibioticos, pero la revisiéon quirurgica
suele ser curativa. La enfermedad de Whipple se acom-
pafia de diarrea y artritis como hallazgos prominentes.
La artritis de la enfermedad celiaca puede mejorar
con una dieta libre de gluten. Algunas espondilitis
anquilosantes podrian tener como un factor causal
una enfermedad intestinal oculta.

CARDIOMYOPATHIES IN THE USSR.
N.N. Kipshidze, USSR

The most common types of cardiomyopathies in
the USSR are dilated cardiomyopathy (DCM) and

LAS CARDIOMIOPATIAS EN LA URSS.
N.N. Kipshidze, URSS.

Los tipos mas comunes de cardiomiopatias en
URSS son la cardiomiopatia dilatada (CMD) y la
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hypertrophic cardiomyopathy (HCM), the ratio
being 3:1 as judged by their hospital incidence. We
examined 70 patients with DCM and 30 patients
with HCM. The most frequent cause of DCM, in our
opinion, is virus infection (Coxsackie B, influenza)
leading to development of myocarditis transforming
later into DCM. In patients with DCM and myocarditis
the most common genetic markers (HLA system)
were determined. The most important immunologi-
cal defects in patients with DCM were: 1. decrease
in T suppressor cell function (42% of patients), and
2. decrease in NK-cell function (85% of patients).
In DCM, a high incidence of HLA antigens A3, BS,
DR3, DRS5 was observed. The method of skin biopsy
with immunofluorescent analysis of immune com-
plexes in biopsy specimens may be used as an addi-
tional diagnostic test. Patients with HCM did not
show any changes in cellular or humoral immunity.
In this group of patients a high incidence of HLA
antigens DR4 (75% of patients), one of main gene-
tic markers of HCM, was noted. Therefore, in patients
with DCM, special attention should be paid to deter-
mination of virus infection and investigation of the
immune status. The hypothesis of possible transfor-
mation of virus myocarditis into DCM under the
presence of persisting infection and disturbance in
immunological tolerance mechanisms is put forward.
Possible ways of immunological correction using
modern immunomodulating drugs are discussed.
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cardiomiopatia hipertréfica (CMH) en una relacion
de 3:1 a juzgar por la incidencia hospitalaria. Estu-
diamos 70 pacientes con CMD y 30 pacientes con
CMH. En nuestra opinidn, la causa mdas frecuente de
la CMD es la infeccion viral (Coxsachie B, influenza)
que produce una miocarditis que posteriormente se
transforma en CMD. Se determinaron los marcadores
genéticos (sistema HLA) més frecuentes en los
pacientes con CMD y miocarditis. Los defectos inmu-
nolégicos mas importantes encontrados en los pacien-
tes con CMD fueron: 1. disminucion en el funciona-
miento de los linfocitos T supresores (42% de los
pacientes) y 2. disminucioén en el funcionamiento de
las células NK (85% de los pacientes). Se observo una
alta incidencia de antigenos HLA A3, BS, DR3 y
DRS5 en los pacientes con CMD. Como método diag-
nostico adicional, podrian usarse las biopsias de piel
y el analisis por inmunofluorescencia de los comple-
jos inmunes en los especimenes de biopsia. No se
encuentran alteraciones en la inmunidad o células de
los pacientes con CMH. En este grupo de pacientes
se encontrd una alta incidencia (7 5% de los pacientes)
de uno de los principales marcadores genéticos de la
CMH, es antigeno HLA DR4. Por lo tanto, se debe
prestar especial atencion a la determinacion de in-
fecciones virales y al estudio del estado inmunoldgico
de los pacientes con CMD. Se plantea la hipotesis de
que bajo la influencia de la infeccidén persistente y la
perturbaciéon de los mecanismos de tolerancia inmu-
noldgica puede darse la transformacion de una miocar-
ditis viral a una CMD. Se discuten posibles métodos
de correccion inmunoldgica con el uso de modernas
drogas modulares de la inmunidad.

UNDERNUTRITION AND ACUTE MYOCARDIAL
INFARCTION, A METABOLIC PARADOX.
R.N. Misra, India.

Patient suffering from acute myocardial infarc-
tion have traditionally belonged to the affluent well
nourished socioeconomic group while undernutrition
is encountered in the socially deprived. However, the
metabolic consequences of the two are remarkably
identical.

The metabolic parameters showing similar chang-
es include urinary catecholamines and blood sugar,
plasma IRI, serum Cortisol and serum thrace metals
(including Zn, Mg, Cu, & Mn). This suggests stress
as the common factor.

It is proposed to discuss the significance of these
changes and to speculate whether stress is the cause
or effect.

Recent studies in clinical epidemiology from
England & Finland have shown that the incidence of
AMI. has become higher in lower socioeconomic
groups but this has been attributed to higher con-
sumption of refined sugar & cigarette smoking res-
pectively.
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LA DESNUTRICION Y EL INFARTO AGUDO DEL
MIOCARDIO, UNA PARADOJA METABOLICA.
R.N. Misra, India.

Los pacientes que sufren de infarto agudo del
miocardio han pertenecido tradicionalmente a los
grupos socioeconoémicos bien nutridos mientras que
la desnutricién se encuentra en las clases sociales
deprivadas. Sin embargo las consecuencias metabo-
licas de estas dos condiciones son notablemente
idénticas.

Los parametros metabdlicos que muestran esta
similitud en los cambios que ocurren incluyen las
catecolaminas urinarias, la glicemia, el IRI plasma-
tico, cortisol sérico y las trazas de metales en suero
(incluyendo Zn, Mg, Cu & Mn). Esto sugiere que el
estrés pudiera ser el factor comun.

El propésito es discutir el significado que estos
cambios puedan tener y especular sobre si es el estrés
una causa o un efecto.

Los estudios recientes de epidemiologia clinica
realizados en Inglaterra y Finlandia han mostrado
un incremento en la incidencia de IAM en los grupos
socioeconémicos bajos, pero esto se le ha atribuido
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Elevation of serum cholesterol levels is generally
considered a major factor in the etiopathogenesis of
artherosclerosis as well as AMI in western countries.
It is, however, found in only 20-25%patients of AMI
in India.
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al incremento en el consumo de azucar refinada y de
cigarrillo respectivamente.

En general, se ha considerado que la elevacion del
colesterol sérico es un factor mayor de riesgo en la
etiopatogenia de la arterioesclerosis y también del
IAM en los paises occidentales. Sin embargo esto
solo se encuentra en un 20-25% de los pacientes con
IAM en la India.

CHANGES IN THE EPIDEMIOLOGY OF CHRONIC
CHAGAS DISEASE AFTER 20 YEARS OF VECTOR
CONTROL PROGRAM. Harry Acquatella, Venezuela.

The "Centro de Investigaciones José Francisco
Torrealba" began its activities in 1981 with the fo-
llowing purpouses: 1. To evaluate by Chagas serology
and clinical assessment the results of the Chagas
control program which began in 1960. 2. To support
the local Blood Bank. 3. To provide medical care to
patients having Chagas cardiomyopathy. 4. To parti-
cipate in collaborative studies with other Research
Institutes.

Since 1981 we had performed Chagas serology in
about 14.000 persons living around the town of San
Juan de Los Morros in the North-Central plains of
Venezuela,, and we had compared our results with
those obtained before the Chagas control program
began in 1981.

1. There is a sharp reduction in seropositivity rates
specially in children and teenagers born while the
control program was under way. In 1961 serology
positivity rates (below age 20 years) were about
30% while now is less than 1%.

2. Clinical examination of Chagas seropositive
persons showed milder and less severe form of the
disease (80% ) while thirty years ago heart failure was
common in young adults. Today most symptomatic
patients had more than 50 years of age.

3. Survival rates at 5 years follow up are very poor
(30% ) in subjects with congestive heart failure. On
the contrary, symptomatic Chagas seropositive had
a good survival of 98% . Symptomatic patients with
congestive symptoms were palliated with conven-
tional vasodilator and antiarrhythmic treatment, but
this did not improved survival.

In conclusion. Chagas control program represent
today the best approach to prevent susceptible po-
pulation to become infected (decreased trasmission),
and apparently is able to decrease superinfection in
seropositive person, inducing clinically less severe
forms of the disease.

CAMBIOS EN LA EPIDEMIOLOGIA DE LA ENFER-
MEDAD CRONICA DE CHAGAS DESPUES DE 20
ANOS DE PROGRAMA PARA CONTROL DEL
VECTOR. Harry Acquatella, Venezuela.'

El "Centro de Investigaciones José¢ Francisco To-
rrealba" inicié sus actividades en 1981 con los si-
guientes pronosticos: 1. Evaluar, por medio de la
serologia del chagas y la contribucion clinica, los re-
sultados del programa para el control de la enfermedad
de chagas que se inici6é en 1960. 2. Mantener el Banco
de Sangre local. 3) Proporcionar atencion médica a
los pacientes con cardiomiopatia por chagas. 4. Par-
ticipar en estudios cooperativos con otros Institutos
de Investigacion.

Desde 1981 hemos practicado la serologia del
chagas en aproximadamente 14.000 personas habi-
tantes cercanos de la ciudad San Juan de Los Morros
en las llanuras del centro y norte de Venezuela y
hemos comparado nuestros resultados con los obte-
nidos antes de la iniciaciéon del programa para el
control de la enfermedad de chagas en 1981.

1. Hay una reduccion aguda en los indices de sero-
positividad especialmente en los nifios y adolescentes
que nacieron mientras se desarrollaba el programa de
control. En 1961 los indices de seropositividad (en
menores de 20 afios) era del 30%, ahora son menores
del 1%.

2. Al examen clinico de los pacientes seropositives
para chagas se encontraron formas menos severas de
la enfermedad (80% ) mientras que hace 30 afios la
falla cardiaca era comun en los adultos jovenes. Hoy
en dia, la mayoria de los pacientes sintomaticos
tienen mas de 50 afios.

3. En un seguimiento a 5 afios, los indices de su-
pervivencia son muy bajos (30%.) en los sujetos con
insuficiencia cardiaca congestiva. Por el contrario, los
pacientes seropositivos para chagas sintomadticos tu-
vieron un buen indice de supervivencia del 98%. Los
pacientes sintomadticos con sintomas congestivos re-
cibieron tratamiento paliativo con vasodilatadores y
antiarritmicos convencionales, pero esto no mejoro
la supervivencia.

En conclusion. El programa de control de la enfer-
medad de chagas representa, hoy en dia, el mejor
método para prevenir la infeccidon en la poblacion
susceptible (disminuir la transmisién) o aparentemen-
te es capaz de disminuir la superinfection en pacien-
tes seropositivos, lo que resulta en formas menos
severas de la enfermedad.
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RELATIONSHIP OF CHOLESTEROL, CARDIO-
VASCULAR DISEASE AND ETIOLOGY: WHERE
DO WE STAND IN 1986? Antonio M. Gotto, Jr.,
USA.

Several historic developments in the past three
years have changed our perspective of the rela-
tionship between plasma cholesterol and coronary
heart disease. For one, the completion of the Coro-
nary Primary Prevention Trial in the United States,
provided the most definitive evidence to date for the
benefit of lowering cholesterol and LDL. Secondly,
taking together all of the genetic, epidemiologic,
clinical, basic research, animal model, and pathologic
data in conjunction with the Coronary Primary Pre-
vention Trial, the Cholesterol Consensus Conference
in the United States recommended new levels for
defining moderate and severe hypercholesterolemia.
It was recommended that all adults over age 30
should aim for cholesterol values under 200 mg/dl.

It was further advised that every american should
know his or her cholesterol value. Individuals at mo-
derate risk, between the 75th and 90th percentiles,
would be treated mainly with diet, while those above
the 90th percentile might require both diet and a
drug. It was also recommended that the american po-
pulation alter its dietary habits to lower the average
cholesterol value across the board, which follows
a precept from the American Heart Association. This
means beginning a diet, preferrably early in life, and
trying to reduce cholesterol levels in adults below
200 mg/dl.

Finally, the Nobel Prize in Medicine in 1986 re-
cognized pioneering work on the LDL receptor and
the regulation of cholesterol and lipopreotein levels.
This work gives us great insight as to how diet and
several medications might influence cholesterol via
the LDL receptor. While it has been established that
lowering LDL cholesterol will decrease risk of CHD,
it still remains to be determined if raising HDL will
also decrease coronary heart disease risk.
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RELACION ENTRE EL COLESTEROL, LA ENFER-
MEDAD CARDIOVASCULAR Y LA ETIOLOGIA:
(DONDE NOS ENCONTRAMOS EN 1986? Antonio
M. Gotto, Jr., EUA.

Numerosos progresos historicos en los ultimos tres
aflos han cambiado nuestra perspectiva sobre la rela-
cion existente entre el colesterol plasmatico y la en-
fermedad coronaria. Por una parte, la finalizacién del
Coronary Primary Prevention Trial en los Estados
Unidos proporciond la evidencia mas definitiva
hasta la fecha del beneficio de reducir el colesterol
y las LDL. Por otra parte, la Cholesterol Consensus
Conference en los Estados Unidos recomendd nuevos
niveles plasmaticos para la definicion de la hiperco-
lenterolemia moderada y severa, tomando en con-
junto todos los datos genéticos, epidemiologicos,
clinicos, de investigacion basica, modelos animales
y patoloégicos, en unidén con el Coronary Primary
Prevention Trial. Se recomend6 que todos los adultos
mayores de 30 aflos deben intentar alcanzar niveles
de colesterol menores de 200 mg/dl.

También se aconsejé que toda persona americana
debia conocer su colesterolemia. Los individuos en
riesgo moderado, entre los percentiles 75 y 90 se tra-
tarian basicamente con dieta, mientras que los que
se encontraran en el percentil superior al 90 podrian
requerir tanto dieta como drogas. Se recomendd
también una alteracién en los habitos dietéticos de
la poblaciéon americana para disminuir el valor pro-
medio de colesterol en el pais, de acuerdo con un
principio de la American Heart Association. Esto
implica iniciar una dieta, preferiblemeifite a temprana
edad, y tratar de disminuir los niveles de colesterol
en adultos a menos de 200 mg/dl.

Finalmente, el Premio Nobel de Medicina de 1986
dio crédito al estudio pionero sobre receptores LDL
y la regulacion de los niveles de colesterol y lipopro-
teinas. Este estudio nos dice mucho acerca de como
la dieta y varios medicamentos pueden influir sobre
el colesterol por la via del receptor LDL. Asi como
ha quedado establecido que la disminucién del coles-
terol LDL disminuye el riesgo de enfermedad corona-
ria, todavia estd por definirse si este mismo efecto
lo tendré el aumentar las HDL.

MYOCARDIOPATHIES AND THALASSEMIA.
U. Carcassi, E. Cacace and Q. Mela. Italy.

Three main groups of Thalassemia (Thal.) syndro-
mes show patterns of heart involvement: a) B-Thal.
Major (Cooley's disease); b) B-Thal. Intermedia and
c¢) a -Thal. Intermedia. In Thal, syndromes heart
involvement represents in the long run a particular
aspect of dilated myocardiopathy. This is characterized
by a cardiac enlargement, contractile dysfunction and
often sympthoms of congestive heart failure. Ne-
vertheless the presence of left ventricular or septal
hypertrophy (functional adaptation to chronic
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CARDIOMIOPATIAS Y TALASEMIA.
U. Carcassi, E. Cacace y Q. Mela, Italia.

Tres grupos principales de sindromes Talasémicos
(Tal) tienen patrones de compromiso cardiaco: a)
B-Tal Mayor (enfermedad de Cooley); b) B-Tal In-
termedia y c¢) d-Tal Intermedia. En los sindromes tala-
sémicos el compromiso cardiaco representa, a largo
plazo, una forma particular de cardiomiopatia dila-
tada. Esta se caracteriza por crecimiento cardiaco,
disyuncion de la contractilidad y, con frecuencia,
sintomas de falla cardiaca congestiva. Sin embargo,
la presencia de hipertrofia septal o del ventriculo
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anemia) and myocardial siderosis may produce an
impairment of diastolic filling typical of restrictive
myocardiopathies. In Cooley's disease the imbalance
of globin chain synthesis produces a severe hemolitic
anemia. Erythroid marrow expansion leads to an
increased blood volume. Iron overload —typical event
in Cooley's discase— is due to an increase of iron
absorption but mainly to hemotransfusion therapy.
Chronic anemia and iron overload are the main causes
of parenchymal involvement in Cooley's disease.

B-Thal. Intermedia patients show a chronic well
compensated anemia; they do not require blood
transfusions but have an increased blood volume due
to erythroid marrow expansion and to splenomegaly.

Nevertheless in these patients hemoglobin levels
do not inhibite the increased gastrointestinal iron
absorption which leads to a progressive iron loading.
Cardiovascular hyperkinetic syndrome is accom-
panied by a progressive myocardial siderosis.

Cardiac failure is the most frequent cause of death
in Cooley's disease. In the past, when suitable trans-
fusional regimes were not performed, it was difficult
to distinguish clinical cardiac consequences of side-
rosis from those of chronic anemia. At first heart di-
latation represents a physiological adaptation to
anemia and mainly to blood volume expansion which
causes an-increase of preload. Simultaneously the
opening of artero-venous shunts reduces afterload.
In this stage patients show normal ventricular perfor-
mance indices. Also settal and/or wall hypertrophy
may represent a physiological adaptation to chronic
anemia. Subsequently constant increase of preload
and/or iron deposition lead to dilated myocardio-
pathy characterized by a depression of right or left
ventricular performance indices. Increase of hyper-
trophy and siderosis may produce afterwards impair-
ment of dyastolic function (typical finding of restric-
tive cardiomyopathy).

. Up to 65's radiology, electrocardiography, vector-
cardiography and phonocardiography represented the
main methods to evaluate heart involvement. After
65's-70's some new technics as ecocardiography,
myocardial scintigraphy and radionuclide ventricu-
lography appeared.

Up to about 50's and first 60's congestive heart
failure developed in early age (median survival of 4-5
years), since transfusions were given for hemoglobin
less than 6 g/dl.

In the second 60's death from heart failure occurred
at about 20 years owing to a more intensive hemo-
transfusion therapy that induced hemoglobin levels
above 8-9 g/dl.

In the 80's "supertransfusion" therapy (hemoglo-
bin levels above 12 g/dl) removing anemia and main-
taining blood volume into normal limits reduces
cardiomegaly and finally with subcutaneous iron
chelating therapy has further improved Cooley's
prognosis. It is not clear if the chelating therapy
might reverse or prevent letal cardiac damage caused
by iron overload. Patients may be asymptomatic
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izquierdo (como adaptacion funcional a la anemia
cronica) y la siderosis miocardica pueden causar un
compromiso del llenado diastdlico tipico de las car-
diomiopatias restrictivas. En la enfermedad de
Cooley, el desbalance que hay en la sintesis de cade-
nas de globina produce una anemia hemolitica severa.
La expansion eritroide medular lleva a un incremento
en el volumen sanguineo. La sobrecarga de hierro
— evento tipico de la enfermedad de Cooley — obedece
tanto a un aumento en la absorcion de hierro como,
y principalmente, a la terapia de hemotransfusion.
Las principales causas del compromiso parenquima-
toso en la enfermedad de Cooley son la anemia cronica
y la sobrecarga de hierro. Los pacientes con B-Tal In-
termedia presentan una anemia cronica bien com-
pensada, no requieren de transfusiones sanguineas
pero tienen un volumen sanguineo aumentado debido
a la expansion eritroide medular y a la esplenomegalia.

Sin embargo, en estos pacientes los niveles de
hemoglobina no inhiben la absorciéon intestinal
aumentada de hierro, lo que lleva a una sobrecarga
progresiva de hierro. El sindrome de Hiperkinesia
Cardiovascular se acompafia de una siderosis miocar-
dica progresiva.

La causa de muerte mas frecuente en la enferme-
dad de Cooley es la falla cardiaca. En el pasado, cuan-
do no se implementaban regimenes adecuados de
transfusiones, era dificil distinguir entre las conse-
cuencias clinicas cardiacas de la siderosis y las de
la anemia cronica. Inicialmente, la dilatacién car-
diaca representa una adaptacion fisiologica a la
anemia y principalmente a la expansion del volumen
sanguineo, lo que produce un aumento en la precar-
ga. Simultdneamente, la apertura de cortocircuitos
arterio-venosos disminuye la postcarga. En este es-
tadio los pacientes tienen indices normales de funcion
ventricular. También la hipertrofia septal y/o de la
pared podria representar una adaptacion fisiologica
a la anemia cronica. Posteriormente el aumento cons-
tante de la precarga y/o el depdsito de hierro llevan
a una cardiomiopatia dilatada que se caracteriza por
una depresion de los indices de funcionamiento
ventricular izquierdo o derecho. El aumento de la
hipertrofia y de la siderosis pueden comprometer
posteriormente la funcidén diastdlica (hallazgo tipico
de la cardiomiopatia restrictiva). Hasta 1965 los
principales métodos para evaluar el compromiso car-
diaco eran la radiologia, electrocardiografia, vecto-
cardiografia y fonocardiografia. Después de 1965-70
aparecieron nuevas técnicas como la ecocardiografia,
la gammagrafia miocardica y la ventriculografia con
radionucleotidos.

Hasta la década de los afios 50 y comienzos de
los 60, la falla cardiaca congestiva se desarrollaba en
una edad temprana (supervivencia media de 4 a 5
afos), puesto que se empleaban las transfusiones
cuando la hemoglobina se encontraba por debajo de
los 6g/dl.

En la segunda mitad de la década de los 60, los
pacientes morian de falla cardiaca alrededor de los
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also showing left ventricular dilatation but when the
first symptoms of heart failure develop death occurs
in few months.

At the present time in g -Thal. Intermedia iron
chelating therapy prevents myocardial siderosis.
Therefore f -Thal. Intermedia patients show only a
cardiovascular hyperkinetic syndrome with a charac-
teristic increased fraction shortening. This finding is
also seen in o -Thai. Intermedia patients who show
only a chronic anemia.

The most striking symptoms of Thal, myocardio-
pathy are generally those of left ventricular failure.
Physical examination reveals variable degrees of
cardiac enlargement and findings of dilated myocar-
diopathy.

All the types of arrhythmias may be seen. When
severe left ventricular failure appears, intensive
treatment with digital, diuretics and antiarrhythmic
drugs is necessary but in the advanced stages this
therapy does not appear to change the natural histo-
ry of Thal, myocardiopathy.
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20 afios, lo que obedecia a la terapia, mas intensiva
de hemotransfusion que mantenia niveles de hemo-
globina por encima de 8-9 g/dl.

En la década de los 80 la terapéutica de "Super-
transfusion" (con niveles de hemoglobina superiores
a los 12 g/dl) reduce la cardiomegalia al remover la
anemia y mantener el volumen sanguineo dentro de
limites normales; finalmente con la terapia subcu-
tanea para quelar el hierro, el prondstico de la enfer-
medad de Cooley ha mejorado ain mas. No esta
claro si la terapia quelante pudiera revestir o prevenir
el dano cardiaco letal causado por la sobrecarga de
hierro. Los pacientes pueden estar asintomaticos aun
presentando dilataciéon ventricular izquierda, pero
cuando se desarrollan los primeros sintomas de falla
cardiaca sobreviene la muerte en unos pocos meses.
En el momento actual la terapia qiielante de hierro
previene la siderosis miocardica en la B-Tal Interme-
dia. Por lo tanto, los pacientes con B-Tal Intermedia
presentan sélo un sindrome de hiperkinesia cardio-
vascular, caracteristicamente con un incremento de
la fraccion de acortamiento. Estos hallazgos se ven
también en los pacientes con L-Tal Intermedia,
quienes tienen s6lo una anemia crdnica.

Los sintomas mas llamativos de la cardiomiopatia
talasémica son generalmente los de la falla ventricular
izquierda.

Al examen fisico se evidencian grados variables
de agrandamiento cardiaco y signos de cardiomiopa-
tia dilatada.

Pueden encontrarse todos los tipos de arritmias.
Cuando aparece la falla ventricular izquierda severa,
es necesario el tratamiento intensivo con digital,
diuréticos y antiarritmicos, pero al parecer en los es-
tados avanzados esta terapia no cambia el curso na-
tural de la cardiomiopatia talasémica.

ECHOCARDIOGRAPHIC EVALUATION IN B -THA-
LASSEMIA INTERMEDIA. F. Pitzus, G. Mela, E.
Cacace, Q. Mela, G.C. Ghia, M.C. Meloni, G. Perpig-
nano, U. Carcassi, Italy.

Prognosis of patients with B - Thalassemia Interme-
dia is strictly related to the development of cardiac
damage. Anemia and iron overload represent the
main cause of heart involvement in these subjects. 13
spenectomized subjects (7 @ and 6 J ) aged 22-47
with B - Thalassemia Intermedia were studied in
order to evaluate morphological and functional
abnormalities in these patients. At the time of our
study all subjects presented Hb levels between 8 and
11 g/dl without blood transfusions; regular chelating
treatment with Desferoxamine (1.5-2 g/die subcu-
taneously) has been prescribed to all patients in the
last two years. Then six of 13 patients examined
showed slight iron overload (mean ferritin levels
ranging from 88 to 1700 ng/ml) owing to irregular
chelating treatment. 7 patients presented mean fe-
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EVALUACION ECOCARDIOGRAFICA EN LA
B - TALASEMIA INTERMEDIA. F. Pitzus, G. Mela,
E. Cacace, Q. Mela, G.C. Chia, M.C. Meloni, G. Per-
pignano, U. Carcassi, Italia.

El prondstico de los pacientes con [ - Talasemia
Intermedia se relaciona estrictamente con el desarro-
llo del dafio cardiaco. La principal causa del compro-
miso cardiaco en estos sujetos es la anemia y la
sobrecarga de hierro. Se estudiaron 13 pacientes con
B -Talasemia Intermedia (7 @ y 6 &) con edades de
27-47 afos, con el propodsito de evaluar las anomalias
morfoloégicas y funcionales que presentaban. Al mo-
mento de nuestro estudio todos ellos tenian niveles
de hemoglobina entre 8 y 11 g/dl sin transfusiones
sanguineas; en los ultimos dos afios se ha instaurado
en todos los pacientes una terapia quelante regular
con desferrioxamina (1.5-2 g/dia subcutaneos). En-
tonces 6 de los trece pacientes presentaban sobre-
carga leve de hierro (niveles medios de ferretina que
variaban de 88 a 1700 ng/ml), lo que obedecia a un
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rritin levels less than 600 ng/ml. Two-dimensional
echocardiography was performed wusing Helwett
Packard instrument with a 3.5 Mhz transducer. Our
results showed: normal or slightly increase of Left
Ventricular and Left Atrial dimension, normal In-
terventricular Septum tickness in all subjects except
in one, normal or increased Shortening Fraction
velocity of circumferential fiber shortening in all sub-
jects, normal aortic and pulmonar root, slight peri-
cardial effusion in 54% of subjects examined. No
correlation between pericardial effusion and Hb levels
or serum ferritin concentrations was found. In pB- Tha-
lassemia Intermedia patients our data demonstred a
slight heart involvement that seems to be related only
to chronic anemia. Then echocardiographic and cli-
nical findings represent an hemodinamic adaptation
to chronic anemia.

XVIII CONGRESO INTERNACIONAL

tratamiento quelante irregular. Se practic6 ecocar-
diografia bidimensional con el instrumento Helweh
Packard con un transductor de 3.5 Mhz. Nuestros
resultados mostraron: dimensiones de Auricula y
Ventriculo izquierdos normales o ligeramente eleva-
dos, grosa normal del septum interventricular en
todos los pacientes con una sola excepcion, veloci-
dad de la fraccién de acortamiento de las fibras cir-
culares normal o aumentada en todos los sujetos,
Raiz adrtica y pulmonar normales, derrame peri-
cardico leve en 54% de los pacientes estudiados. No
se encontr6 ninguna correlacion entre el derrame pe-
ricardico y los niveles de Hb o las concentraciones
séricas de ferritina. Nuestros datos mostraron un li-
gero compromiso cardiaco en los pacientes con
B -Talasemia Intermedia, que parece estar relaciona-
do solo con la anemia croénica. Por lo tanto, los ha-
llazgos ecocardiograficos y clinicos representan una
adaptacion hemodinamica a la anemia cronica.

THERAPEUTIC CONTROL OF ANAEROBIC IN-
FECTIONS. S.M. Finegold, USA.

Proper management of anaerobic infections in-
volves both surgical and medical approaches. Anae-
robic infections often involve  significant tissue
destruction and abscess formation. Thus, debride-
ment and drainage are essential for a successful
outcome. In selected cases, drainage may be effected
by percutaneous means under CT or ultrasound
guidance. Appropriate medical management is also
important. There are a number of antimicrobial
agents that are effective against anaerobic organisms.
The bacteriodes fragilis group is the most resistant
of the anaerobes to antibacterial drugs. Drugs that
are active vs essentially 100% of this group include
metronidazole, chloramphenicol, ticarcillin/clavula-
nate and imipenem. Compounds active vs 95% of
strains of this group include clindamycin, cefoxitin,
and broad-spectrum penicillins such as ticarcillin and
piperacillin. Susceptibility of individual species within
the B. fragilis group varies considerably. Accordingly,
in doing susceptibility surveys one should choose
numbers of strains of the various species in direct
proportion to their frequency of occurrence in cli-
nical specimens. Clindamycin is not active against a
small percent of anaerobic cocci and about 10% of
Clostridia. Cefoxitin is inactive vs one-third of Clos-
tridia. Metronidazole has poor activity vs actinomy-
ces and arachnia and microaerophilic streptococci.
Aside from the B. fragilis group, other resistant
anaerobes include C. difficile C. ramosum and B.
gracilis.

CONTROL TERAPEUTICO DE LAS INFECCIONES
ANAEROBIAS. SM. Finegold, EUA.

El manejo adecuado de las infecciones anaerobias
comprende tanto la intervencion quirurgica como la
médica. Las infecciones anaerobias con frecuencia
producen destruccion tisular significativa y la forma-
cion de abscesos. Por lo tanto la debridacion y el
drenaje son esenciales para lograr la curacion. En al-
gunos casos seleccionados el drenaje puede hacerse
por método percutdneo con la guia del ultrasonido
o la TC. También es importante el manejo médico
adecuado. Hay un buen numero de agentes antimi-
crobianos que son efectivos contra los organismos
anaerobios. El grupo bacteroides fragilis es el mas re-
sistente contra las drogas antibacterianas. Dentro de
los farmacos que son activos contra basicamente el
100%de este grupo estan el metronidazol, el cloranfe-
nicol, la ticarcilina/clavulanato e imipenem. Los com-
puestos activos contra el 95%de las cepas de este gru-
po incluyen la clindamicina, la cefoxitina y penicilinas
de amplio espectro como la ticarcilina y la piperacili-
na. La susceptibilidad de las distintas cepas del grupo
B. fragilis varia considerablemente. Por lo tanto al
realizar investigaciones de susceptibilidad se debe es-
tudiar un nimero distinto de cepas de varias especies
en proporcion directa con su frecuencia de presenta-
cion en las entidades clinicas. La clindamicina no es
activa contra un pequefio porcentaje de cocos anaero-
bios y aproximadamente 10% de los clontridios. La
celoxitina es inactiva contra un tercio de los clostri-
dios. El metronidazol tiene poca actividad contra el
actinomices, la arachnia y los estreptococos microaerd-
filos. Ademas del grupo B. fragilis, otros anaerobios re-
sistentes incluyen C. difficile, C. ramosum y B. gracilis.
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VITAMIN A DEFICIENCY IN INDIA.
R.N. Misra and V.B. Pratap, India.

Vitamin A deficiency is the leading cause of child-
hood blindness in India.

Under the Blinding Malnutrition Prevention Pro-
gramme 2.580 children aged 0-6 years, living in rural
suburbs of Lucknow (capital of the largest State of
India) were examined to assess the prevalence of
ocular presentation of Vitamin A deficiency.

The nutritional status of these children was asse-
ssed by comparing their weight with 50th percentile
of Harvard standard (according to Indian Academy of
Paediatrics) and Malnutrition was graded [ to III.
Ocular disease was graded according to WHO criteria.

Ocular signs of Vitamin A deficiency was observed
in 8.23% of these children and a majority had WHO
XIE grade (4.1 %) changes.

After initial observation patients were put in
three groups. Gr. A was given oral vitamin A (2,00,000
unit), Gr. B received dietary advice only while, Gr.
C received prophilactic vitamin A as well as dietary
advice. They were examined every month for a period
of 2 years.

Prophylactic oral vitamin A decreased the preva-
lence of ocular signs by 2.63%but dietary advice was
effective in only 1.39%. The best results (4.32%) was
seen when both prophylactic vitamin A and dietary
advice were combined.

It is concluded that a multistrategic approach is
desirable in preventing blinding malnutrition.
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LA DEFICIENCIA DE VITAMINA A EN LA INDIA.
R.N. Misra y V.B. Pratap, India.

En la India, la deficiencia de vitamina A es la prin-
cipal causa de ceguera en los niflos. En el programa de
Blinding Malnutrition Prevention se examinaron
2.580 nifios con edades de 0-6 afios, habitantes de
los suburbios rurales de Lucknow (la capital del Esta-
do mas grande de la India) para evaluar la prevalen-
cia de la presentacion ocular de la deficiencia de vita-
mina A.

Se establecio el estado nutricional de estos nifios
comparando su peso con el 50% percentil de los pa-
trones de Harvard (de acuerdo con la Academia Hindu
de Pediatria) y la malnutricion se califico de I a III.
La enfermedad ocular se califico de acuerdo con los
criterios de WHO. Se observaron signos oculares de
deficiencia de vitamina A en el 8.23 % de estos nifios
y la mayoria tuvieron cambios grado WHO XIE
(4.1%).

Después de la observacion inicial se dividieron los
pacientes en tres grupos. Al grupo A se le administro
vitamina A oral (2,00,000 unidades), el grupo B reci-
bid solo consejeria dietética y el grupo C recibid
tanto vitamina A profilactica como consejeria dietéti-
ca. Fueron examinados cada mes durante 2 afios. La
vitamina A profilactica disminuyd la prevalencia de
signos oculares en un 2.63% mientras que la conse-
jeria dietética solo fue efectiva en un 1.39%.

Se obtuvieron los mejores resultados (4.32% ) con
la combinaciéon de vitamina A profilactica y conse-
jeria dietética.

Se concluyd que es deseable una aproximacion
multiestratégica en la prevencién de la ceguera por
malnutricion.

MYASTHENIA GRAVIS (MG) IN COLOMBIA.
Grupo Cooperativo para el Estudio de la Miastenia
Gravis en Colombia.

A national survey on MG is presented by the ACN.
213 cases were analysed over a period of 22 years by
7 different groups in 3 Colombian cities. There was a
predominance of females (68%) with the major fre-
cuency in the 3rd. decade of life (31% ). Most cases
were clasified within types IIB (27% ) and I (24% )
(Osserman). The clinical picture included ptosis,
diplopia, facial and mandibular weakness, muscle
weakness and fatigability. Diagnosis was confirmed
by biological tests (Edrophonium chloride or Neos-
tigmine) (97% ) and/or neurophysiologic tests (86%).
Anti acetilcholine receptor antibodies were titred in
7 cases, being positive in 5.93% were given medical
treatment: anticholinesterase drugs (94% ) and/or
steroids (52% ). 4 patients were given azathioprine
and in 4 patients plasmapheresis was performed. 91
thymectomies (43% ) were done the majority by
transsesternal approach. Pathology reported thymic
hyperplasia in. 73% of the cases and 7 thymomas. 3
cases were reoperated due to a relapse of the disease.
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LA MIASTENIA GRAVIS (MG) EN COLOMBIA.
Grupo Cooperativo para el estudio de la Miastenia
Gravis en Colombia.

La ACN presenta un estudio nacional sobre MG.
Se analizaron 213 casos a lo largo de un periodo de
22 afios por 7 grupos distintos en 3 ciudades colom-
bianas. Hubo un predominio de mujeres (68%) con
una frecuencia mayor en la tercera década de la vida
(31%). La mayoria de los casos se clasificaron como
tipos II B (27% ) y I (24%) (Osserman). El cuadro
clinico incluia ptosis, diplopia, debilidad facial y
mandibular, debilidad muscular y fatigabilidad. Se
confirm6é el diagndstico con estudios biologicos
(cloruro de Edrofonio o Neostigmina) (97% ) y/o
estudios neurofisioldogicos (86% ). Se titularon anti-
cuerpos anti-receptores de acetilcolina en 7 casos y
fueron positivos en 5. Se le dio tratamiento médico al
93% de los pacientes: drogas anticolinesterasa (94%)
y/o esteroides (52% ). A cuatro pacientes se les dio
azatioprina y en otros cuatro se practico plasmafé-
resis. Se hicieron 91 timectomias (43%.) la mayoria
por abordaje transesternal. La patologia informo hi-
perplasia timica en el 73% de los casos y 7 timonas.
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80% of the patients improved with treatment and
26% went into complete remission. The mortality
rate was 8% (17 cases). The average follow up was 3
years. The diagnostic criteria, treatment modalities
and results are compared in the different groups of
patients. A proposition to unify the different criteria
is attempted.

XVIII CONGRESOINTERNACIONAL

Se reintervinieron 3 casos, debido a recaida de la en-
fermedad. El 80% de los pacientes mejoraron con el
tratamiento y el 26% logré remisiéon completa. La
tasa de mortalidad fue del 8% (17 casos). El promedio
de seguimiento fue de 3 afios. Se comparan los crite-
rios diagnosticos, las modalidades y tratamiento y los
resultados de los distintos grupos de pacientes. Se
plantea una propuesta para la unificaciéon de los dife-
rentes criterios.

CANCER OF THYROID: SELECTED PERSONAL
AND INTERNATIONAL PERSPECTIVES.
Ian. E. Rusted, Canada.

In keeping with the nature of an international
congress, one of the main factors influencing the
selection of studies for this paper has been the inter-
national collaborative nature of the research. Com-
parisons will be made between epidemiologic studies
of the relative frequency of papillary, follicular and
anaplastic thyroid carcinoma in Great Britain, Iceland
and Argentina as compared with studies in other
countries. This will be extended to include informa-
tion gained, during the past 5 years, from European
experiments with human nodular goiter and thyroid
cancer transplants onto nude mice.

Brief summaries will be given of immuno-genetic
studies of thyroid cancer by workers in Hungary in
collaboration with colleagues at Memorial Univer-
sity of Newfoundland. Finally, a 25 year follow-up
will be given of a personal series of patients with
nodular goiter to illustrate the continuing problem
of accurate distinction between benign and malignant
goiters

CANCER DE LA TIROIDES: SELECCION DE PERS-
PECTIVAS PERSONALES E INTERNACIONALES.
Ian E. Rusted, Canada.

Para conservar el estilo de un Congreso Interna-
cional, uno de los principales factores que influyeron
en la seleccion de los estudios para el presente articu-
lo fue la naturaleza de colaboracién internacional de
la investigacion. Se hardn comparaciones entre estu-
dios epidemiolégicos sobre la frecuencia relativa de
carcinoma papilar, folicular y anaplasico de la tiroides
en Gran Bretafa, Islandia y Argentina, comparando-
los con estudios efectuados en otros paises. Esto se
ampliard para incluir la informacidén obtenida en los
ultimos cinco afos de experimentos europeos con
bocio nodular humano y con trasplante de cancer
tiroideo a ratones desnudos.

Se daran breves resimenes de estudios sobre inmu-
nogenética del cancer tiroideo realizados en Hungria
en colaboracion con colegas en la Memorial Univer-
sity de Newfoundland. Finalmente, se aportara el se-
guimiento durante 25 afios de una serie personal de
pacientes con bocio nodular, con el propdsito de ilus-
trar el problema de la distinciéon precisa entre bocios
malignos y benignos.

EVALUATION OF PUZZLING INFLAMMATORY
ARTHRITIS: THE CONCEPT OF REACTIVE AR-
THRITIS. H. Ralph Schmacher, Jr., USA.

Inflammatory arthritis of a few or many joints
in patients without rheumatoid factor raises an im-
portant differential diagnosis that includes difficult
to diagnose infections, crystal associated arthritis and
the diseases often considered to be "reactive arthritis
or spondylo-arthropathy". A full physical examina-
tion is needed to look for findings that might favor
one of these diagnoses. Skin lesions of acne, psoriasis,
keratodermia, or pyoderma gangrenosum for example
can suggest specific diagnoses.

HLA B27 and cross reacting antigens are present
in many but not all patients with spondylo-arthro-
pathy. This has led to the speculation that the HLA
antigens share an epitope with certain bacteria and
that this favors reaction to these organisms. IgA levels
may correlate with disease activity in spondylitis.

Joint fluid aspiration is essential to exclude
chronic infections or crystals. In infections, Reiter's

EVALUACION DE LA INTRIGANTE ARTRITIS
INFLAMATORIA: EL CONCEPTO DE ARTRITIS
REACTIVA. H. Ralph Schmacher, Jr,, EUA.

En pacientes con factor reumatoideo, la artritis
inflamatoria de pocas o varias articulaciones plantea
diagnoésticos diferenciales importantes entre los que
estan las infecciones de dificil diagndstico, la artritis
asociada a cristales y enfermedades que con frecuen-
cia se consideran como "artritis reactivas o espondi-
lo-artropatia". Se requiere un examen fisico completo
en busca de hallazgos que sugieren un diagndstico
especifico. Como ejemplos de lesiones que guian
hacia un diagnéstico estan: lesiones dermatologicas
de acné, psoriasis, queratodermia, piodermia gan-
grenosa.

En muchos, pero no todos, de los pacientes con
espondilo-artritis estan presentes el HLA B27 y an-
tigenos de reaccion cruzada. Esto ha llevado a especu-
lar que los antigenos HLA tienen un epitope comun
con algunas bacterias y que esto favorece la reaccion
hacia esos organismos.
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syndrome and other spondylo-arthropathy joint
fluid leukocyte counts are elevated, monocytes are
relatively common and "Reiter's cells" can be seen.
Some infections can be identified only with careful
cultures of joint tissue. We have some recent evidence
that bacterial antigens can also be identified in sy-
novium in some 'reactive arthritis" with immuno
EM techniques when all cultures are negative; i.e. we
have identified chlamydial antigen in synovial macro-
phages in acute Reiter's syndrome and peptidogly-
can in a patient with acne and acute arthritis. Others
have noted Lyme spirochetes or antigen in synovium
or fluid despite negative cultures in the polyarthritis
seen with Lyme disease. A direct effect of bacterial
products in the joint as well as immunologic me-
chanisms now needs consideration.
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En la espondilitis, los niveles de IgA podrian co-
rrelacionarse con la actividad de la enfermedad.

La aspiracion de liquido articular es indispensable
para excluir la presencia de infecciones cronicas o
cristales. En las infecciones, el sindrome de Reiter y
otras espondilo-artropatias, hay en el liquido articular
un recuento leucocitario elevado, los monocitos son
relativamente comunes y pueden observarse "células
de Reiter". Algunas infecciones pueden identificarse
solo por medio de cultivos cuidadosos de tejido arti-
cular. Tenemos alguna evidencia reciente de que los
antigenos bacterianos también pueden ser identifi-
cados en la sinovial en algunas "artritis reactivas"
con técnicas de inmuno E.M. cuando todos los cul-
tivos han sido negativos; vale decir, hemos identifi-
cado antigeno de clamidia en los macrofagos sinoviales
en el sindrome de Reiter agudo, y peptidoglicano en
un paciente con acné y artritis aguda. Otros han en-
contrado espiroquetas Lyme, o su antigeno, en la
sinovial o el liquido a pesar de los cultivos negativos,
en la poliartritis que se observa en la enfermedad de
Lyme.

En este momento requieren consideracion tanto
un efecto directo de los productos bacterianos en la
articulacion como los mecanismos inmunologicos.

CRYSTAL INDUCED ARTHRITIS.
H. Ralph Schumacher, Jr., USA.

Arthritis due to crystals is common, accurately
diagnosable only by careful examination of synovial
fluid and often easily managed. It can be confused
with osteoarthritis or rheumatoid arthritis unless
detailed history, X rays, and arthrocentesis are done.
Gout although initially monoarticular can become
polyarticular. Tophi occur relatively late in the
disease. All crystal diseases can cause fever. Gout
(monosodium urate crystals) and "pseudogout"
(calcium pyrophosphate) can usually be diagnosed
by use of compensated polarized light. Crystal di-
sease can be suspected with even regular light mi-
croscopy.

Apatite deposition disease which causes arthritis
and periarthritis is characterized by non-cartilaginous
calcifications on X ray and by shiny but not biréfrin-
gent chunks on regular light microscopy. Alizarin
red stains these chunks and electron microscopy
confirms them as apatite. Apatite induced inflamma-
tion can be misdiagnosed as infection if one forgets
that non-birefringent crystals need to be considered.
This is the most common cause of arthritis in dialysis
patients and is also seen in the collagen diseases. Py-
ramidal birefringent oxalate crystals also cause ar-
thritis in dialysis patients.

Lipid fragments and "maltese crosses" can cause
confusing birefringent material and may also cause
some joint inflammation. Depot corticosteroids in-
jected to treat arthritis are birefringent microcrystals
and cause iatrogenic arthritis in up to 5% of injections.
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ARTRITIS INDUCIDA POR CRISTALES.
H. Ralph Schumacher, Jr., EUA.

La artritis producida por cristales es comun, diag-
nosticable con exactitud solo por medio del examen
cuidadoso del liquido sinovial y con frecuencia es
facil de manejar. Puede ser confundida con la osteoar-
tritis o con la artritis reumatoidea a menos que se
practiquen una historia clinica detallada, rayos X y
artrocentesis. La gota, aunque inicialmente es mo-
noarticular, puede volverse poliarticular. Los tofos
ocurren tardiamente en la enfermedad. Todas las en-
fermedades por cristales pueden causar fiebre. La gota
(cristales de urato monosoédico) y la pseudogota (de
pirafosfato de calcio) usualmente pueden ser diagnos-
ticados por medio de la luz polarizada compensada.
La enfermedad por cristales puede ser sospechada
aun en el microscopio de luz regular.

La enfermedad por depdsitos de apatita que causa
artritis y periartritis se caracteriza por calcificaciones
no cartilaginosas a los rayos X y por cuerpos brillan-
tes a la microscopia de luz. El rojo de Alizarin colorea
estos cuerpos, y la microscopia electronica confirma
que son apatita. La inflamacion producida por apatita
puede ser erroneamente diagnosticada como infeccion
si se olvida considerar los cristales no birrefringentes.
Esta es la causa mas frecuente de artritis en los pa-
cientes en dialisis, y también se ve en las enfermeda-
des del colageno. Los cristales de oxalato, piramidales
y birrefringentes también pueden causar artritis en
los pacientes en dialisis. Los fragmentos de lipidos
y las "cruces maltesas" pueden producir un material
birrefringente que puede causar confusion y también
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Other biréfringent material can be confused with pa-
thologic crystals and will be discussed.
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pueden producir alguna inflamacion articular. Las
corticoides de deposito inyectados utilizados en el
tratamiento de la artritis son microcristales birrefrin-
gentes y causan artritis iatrogénica hasta en el 5% de
las inyecciones. Se discutirda otro tipo de material bi-
rrefringente que puede ser confundido con cristales
patologicos.

VESICOURETERAL REFLUX NEPHROPATHY.
Velosa, J.A., Velosa, USA

Recent studies suggest a significant and prognos-
tically important association between the develop-
ment of proteinuria, glomerulosclerosis, and pro-
gressive renal failure in patients with vesicoureteral
reflux nephropathy. Most patients that develop renal
insufficiency have significant proteinuria and a mor-
phologic lesion characterized by glomerular lesions
of focal and segmental glomerulosclerosis and hyali-
nosis. This type of progressive glomerulopathy may
occur despite normal blood pressure, good control
of hypertension, or presence of urinary tract infec-
tion. Furthermore, late surgical correction of the
reflux may not influence the glomerulopathy. Expe-
rimental studies have shown that proteinuria and
glomerulosclerosis result from hemodynamic changes
occurring in glomeruli adapting to reductions in renal
mass, mediated by glomerular hypertension and hy-
perfiltration. Clinical studies are consistent with the
concept that such adaptive hemodynamic changes
are the cause of the glomerulosclerosis in reflux
nephropathy. Factors that influence glomerular hy-
perfiltration, such as hypertension and protein intake,
should be corrected. Indications for surgical correc-
tion of the reflux are controversial. Correction of the
reflux does not affect the deterioration of renal
function due to progressive glomerulosclerosis.

Indications for antireflux surgery are recurrent
infection despite antibiotic therapy, obstructive
lesions or other correctable congenital anomalies,
and some cases of severe unilateral vesicoureteral
reflux. This review will be based on 54 patients
with reflux nephropathy studied at the Mayo Clinic
with emphasis on long-term outcome.

NEFROPATIA POR REFLUJO VESICOURETRAL.
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Los estudios recientes sugieren que hay una
asociacion significativa e importante en cuanto al
prondstico entre el desarrollo de proteinuria, glome-
ruloesclerosis y la insuficiencia renal progresiva en
pacientes con nefropatia por reflujo vesicouretral. La
mayoria de los pacientes que hacen insuficiencia renal
tienen proteinuria significativa y una lesion morfold-
gica caracterizada por lesiones glomeulares con glome-
ruloesclerosis y hialinosis focal y segmentaria. Este
tipo de glomerulopatia progresiva puede ocurrir a
pesar de existir una presion arterial normal, un buen
control de la hipertension arterial o la presencia de
infeccion del tracto urinario. Mas aun, la correccion
quirargica tardia del reflujo puede no influir en la
glomerulopatia. Los estudios experimentales mues-
tran que la proteinuria y la glomeruloesclerosis re-
sultan de los cambios hemodindmicos que ocurren
en los glomérulos que se estan adaptando a las re-
ducciones de la masa renal, mediados por la hi-
pertension glomerular y la hiperfiltraciéon. Son
consistentes los estudios clinicos con el concepto
de que dichos cambios adaptativos hemodinamicos
son la causa de la glomeruloesclerosis en la nefro-
patia por reflujo. Deben ser corregidos los factores
que influyen sobre la hiperfiltraciéon glomerular
como son la hipertensiéon y la ingesta proteica. Hay
controversia en cuanto a las indicaciones de la co-
rreccién quirurgica del reflujo. La correccion del
reflujo no afecta el deterioro de la funcidon renal
causado por glomeruloesclerosis progresiva. Las in-
dicaciones de la cirugia antirreflujo son: infecciones
recurrentes a pesar de la antibioticoterapia, lesiones
obstructivas u otras anomalias congénitas corregi-
bles, y algunos casos de reflujo vesicouretral severo
unilateral. El presente estudio estara basado en 54
pacientes con nefropatia por reflujo estudiados en
la Clinica Mayo, haciendo énfasis en los resultados
a largo plazo.
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