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ENFERMEDAD FIBROQUISTICA DEL PANCREAS
I — REVISION DE LITERATURA

1. GENERALIDADES

Esta entidad clinica fue descrita por primera vez en 1905
por von Landsteiner (42). A partir de ese entonces la
enfermedad ha recibido diferentes nombres pero ninguno de
ellos hasta la fecha es correcto, ya que no explica ni las bases
anatomo-patologicas ni su sintomatologia.

En 1912 fue denominada esteatorrea comgénita por Garrod
y Hurtley (50). En 1938 Andersen (1), basandose en
alteraciones anormales presentes en ésta enfermedad la llama
enfermedad fibroquistica del pdncreas. Farber, en 1945 (50) la
designa mucoviscidosis debido a las alteraciones anormales en la
viscosidad de las secreciones producidas por las glandulas
secretoras de moco. En 1946 es mencionada por Glanzmann
como disporia entero-bronco-pancredtica congénita Jamiliar (27).
Posteriormente en 1948 es llamada fibrosis pancreatica por May
y Lowe (50). El nombre que mejor explica y define en todos sus
aspectos esta entidad clinica, es el propuesto por Glanzmann,
pero es dificil de usar.

Actualmente los términos mas aceptados mundialmente
son: enfermedad fibroquistica del pancreas y mucoviscidosis.

Esta enfermedad de naturaleza congénita, consiste en una
exocrinopatia difusa generalizada, es decir que, todas las
glandulas de secrecion externa se encuentran alteradas
produciendo secreciones sumamente viscosas.

2. ETIOLOGIA

Se han formulado mdultiples teorias para explicar la
etiologia de la enfermedad. Una de ellas propone como causa
principal la avitaminosis A, pero ésta se ha comprobado que es
una - consecuencia. Steirber, Shwachman y Dooley (51)
observaron una posible relacion entre la eilermedad y el grupo
sanguineo. Se ha pensado también que hay intima relacién en
nifios con factor Rh positivo, de madres con Rh negativo (50).
Otra teoria formula que se debe a una atrofia congénita y a
obstruccién de los grandes conductos pancreiticos, También se
ha atribuido a la falta de secretina o a una hiperactividad del




parasimpatico que dan como resultado una secrecidon pancreética
anormal (24).

Se penso también, que un virus podria ser el agente
etiologico de esta enfermedad, debido a que se han observado en
los tejidos de algunos pacientes inclusiones intranucleares. Esta
tesis, sin embargo, ha sido descartada al encontrar inclusiones

intranucleares en los tejidos de pacientes con otra enfermedad
(40).

En recientes estudios se ha llegado a la conclusion de que la
enfermedad fibroquistica del pancreas o mucoviscidosis es de
naturaleza congénita, transmitida por un gene autosomico
recesivo, y que existe la posibilidad de que este gene presente un
sistema de alelos en una misma posicion o de varios genes en
diferente lugar en el cromosoma. De acuerdo al gene causal, los
homocigotes presentan el cuadro clinico de la enfermedad,
mientras que los heterocigotes pueden no manifestarlo (51). Se
ha calculado que 1 en 15 o 1 en 50, de la poblacion en general,
son portadores del gene responsable de este defecto. Un
portador tendra hijos con fibrosis pancredtica solamente si se
casa con otro portador. Andersen (2) acepta la teoria hereditaria
en relacion a las lesiones pancreaticas, pero propone las lesiones
bronquiales como secundarias a la deficiencia nutricional
inducida por la insuficiencia pancreatica.

Por analisis del moco duodenal, Dische y colaboradores
(15) encontraron un mucopolisacarido anormal en pacientes con
enfermedad fibroquistica, y postularon que el precipitado de
este mucoide, soluble en agua, forma una red fibrilar que se
convierte rapidamente en un gel elastico.

El examen de biopsias intestinales en nifios con enfermedad
fibroquistica, con microscopios corriente y electrénico, han
proporcionado datos a favor de esta hipotesis. Este estudio,
realizado por Freye y colaboradores (21), usando las tinciones
convencionales, no reveldo nada anormal, sin embargo con el uso
del PAS, mostr6 una capa uniforme delgada de material fibrilar,
probablemente mucina, por arriba del borde estriado, tanto en
individuos normales como en los que padecian la enfermedad,
pero en estos ultimos se ha observado una capa gruesa de
substancia fibrilar de deshecho. Y en varias secciones se han
observado que lascélulas caliciformes descargan directamente su
contenido de moco dentro de esta capa patologica.

Lieberman (35) encontr6 una deficiencia del activador del

plasminégeno en el pulmén y en el péancreas de _los nifos
afectados; y su hipotesis, acerca de }a patogenia de ’la
enfermedad ~ fibroquistica, es la presencia de una proteina
inhibidora en ambos, pulmones y pancreas.

Esta entidad médica no tiene predileccion por uno u otro
sexo, ni por determinada condiciér} .social o economica. No
presenta distribucion geografica especifica o cl}rr'latlcaz aunque se
ha afirmado que es exclusiva de la raza caucasica. Sin embargo
se han publicado casos esporadicos en la poblaciéon de raza negra
del Africa por Steinberg y Brown (34). Estos autores aducen que
dicha raza posee un heterocigote con una §uper10r1dad
combinada con un bajo promedio de mutacion. Ultlmamen_te se
ha informado de dos casos que pertenecen a la raza india
americana, pero estudios genealdgicos han comprobado que
tienen ascendencia caucasica (32).

En un principio la enfermedad fue dpscrita ﬁni_camente en
pacientes pedidtricos. Poco a poco han ido aparec1endo. casos
aislados en adultos, por lo que se descarta que su letalidad a
temprana edad sea definitiva.

El primer caso de un adulto con esta enfqrmedad es
relatado por Hellerstein (10, 22)). Se trata de un paciente de 35
afios de edad que murid de neumonia. ]_El diagnostico de
enfermedad fibroquistica del pdncreas se hizo en la sala de
necropsias.

En 1960 Marks y Anderson (22) comunicaron el caso de un
paciente mayor de 46 afos, siendo el de mayor edad del que se
tiene conocimiento hasta la fecha.

En 1962 Cece, Henry y Toigo (10) informan el caso de un
paciente de 41 afios de edad, del sexo masculino, _desngtrldo,
con una enfermedad cronica supurativa y con e_v1de’nc%as de
alergia constitucional, a quien se le comprobo el diagnostico de
enfermedad fibroquistica del pancreas.

El Gltimo caso es el informado por Gabanel, V9og y
Rambaud en 1966 (22) y es el de un paciente de 26 anos c%e
edad, de sexo masculino, que presentaba disnea por broncopatia

severa.

No se conoce muy bien la frecuencia mundia’ly de esta
enfermedad, pero se han publicado estudios estadisticos en
diferentes latitudes.
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Andersen (50) en Nueva Ygrk, ha establecido en lcoase1 a
estudios de necropsia un promt?dlo de 3 9/0 en rela(il(zin a Iz;\:
estadisticas vitales de dicha CIudaq, ha]qlendo calculado u
frecuencia de 1.7 por 1000 ninos nacidos vivos.

i C topsias clinicas,
Farber (50) informo de 52 casos en 1089 au ‘

con unrilaf fre(guerzcia de 4.8 o/o. Posterlorme:nte, en un estudio de
2959 autopsias a través de 15 afios, informo de 3.6 ofo (50).

Bodian, en Londres, observdé en 1,300 autopsias realizadas
en un perl’o,do de 8 afios, la frecuencia de 4:2 o/o (50). Zuelzer
y Newton, también en un periodo de 8 ahos, observaron una

frecuencia del 2 o/o (50).

! la frecuencia

Un calculo hecho por Goodman y Reed sopre 3 :
de esta enfermedad fue de 0.7 a 1.0 por cada m1~1 recién nacidos
vivos, siendo ésta la frecuencia mas pequefia que hemos

encontrado (51).

Garcia Medrano y Velasco Gandaqu en Memco,
comunicaron seis casos de enfermedad fibroquistica del pancrea;
o mucoviscidosis, en 578 necropsias de recién nacidos, con un

frecuencia de 1 o/o (23).

En resumen, para fines précticgs,. podemo§ afirmar quella
frecuencia de la enfermedad fibroquistica del pancreas es de 1 a
5 o/o.

3. PATOLOGIA

La patologia de la enfermedad fibroquistica del pancreas
reside en las glandulas de secrecion externa del ‘organismo,
principalmente en las productoras de moco.

s principales glandulas mucosas son: las glandulas salivales
accesg?iasp de pla cgvidad oral, las paroétidas, sul?max1_lare.sl y
sublinguales, las de la faringe, es6fago y tgbo gastrointestinal; las
del canal endocervical, y también lasp glandulas mucosas en las
partes altas de las vias respiratorias, triquea y bronquios.

El moco es un material viscoso. Qufmicamgnte es una]x
mucoproteina que contiene sulfato y cuyas funciones en el
organismo son de proteccion,

El higado y el pancreas pertenecen a las glajtndulas de
secrecion externa, vy, embriolégicamente son derivadas del

intestino. Son sitios donde también pueden observarse la
patologia de la enfermedad que nos ocupa.

3.1. Patologia macroscopica

Los hallazgos macroscopicos en 1la mucoviscidosis, se
observan con mayor frecuencia a nivel del pancreas y del aparato
respiratorio.

La consistencia del pancreas es dura, con fibrosis, y a veces
presenta quistes de dos a tres milimetros de didmetro.
Progresivamente el pancreas presenta atrofia, disminuyendo de
tamafio, quedando reducido en algunos casos a una masa de
tejido fibroadiposo. Al corte es duro, de color gris,
encontrandose a menudo los conductos excretores dilatados o
atroéficos y ocupados por una substancia mucosa.

Grand y sus colaboradores (29), publicaron en 1966, el
caso de una paciente de 13 afios de edad, a la que se le habfa
hecho el diagnostico de enfermedad fibroquistica del pincreas a
la edad de ocho afios y medio. Esta paciente falleci4 con
marcado déficit respiratorio y con insuficiencia cardiaca derecha.
En la necropsia se encontrd un pancreas con quistes de dos a
tres centimetros de dizmetro y uno de cinco centimetros, llenos
de un liquido blanco seroso; el conducto pancreatico era normal.
Es el primer caso informado con quistes grandes en esta
condicion clinica, siendo una caracteristica bastante rara, ya que
lo frecuente es encontrar quistes de uno a tres milimetros de
didametro.,

A nivel del aparato respiratorio, dependiendo del tilempo de
evolucién, los pulmones pueden estar enfisematosos o con zonas
de atelectasia, con bronquiectasias cilindricas, y algunas veces
con formacién de abcesos. No debemos olvidar que también
pueden presentar focos de bronconeumonia Y heumonia,

Diferentes autores han informado que puede observarse
hipertrofia del ventriculo derecho (36, 9, 45, 27, 28), siendo
ésta considerada, en algunas series, como secundaria a
anastomosis arteriobroncopulmonares, producidas por el tejido
de granulacién alrededor del pulmén bronquiectésico.

Generalmente el higado presenta alteraciones macroscOpicas
relacionadas con el estado nutricional de los pacientes. Estas
lesiones van desde cambio grasiento, que se observa en la
mayoria de los casos, hasta la presencia de nédulos pequeiios




debidos a la fibrosis y a cicatrizacion o cirrosis franca (1).

Las alteraciones macroscopicas descritas anteriormente en el
pancreas, pueden encontrarse a nivel de las glandulas salivales, y
con mayor frecuencia en las parotidas.

3.2. Patologia microscopica

Los hallazgos histologicos a nivel del pancreas consisten en
fibrosis progresiva inter e intralobular, algunas veces con
destruccion del parénquima. Los acini se encuentran taponados
al igual que los conductos, por un material hialino eosinoéfilo,
que contribuye a producir una ectasia ductal y esta, a
formaciones quisticas. El estroma pancreatico puede verse
infiltrado de algunos linfocitos y células mononucleares. Los
quistes estan revestidos de epitelio cuboidal, existiendo
ocasionalmente focos de metaplasia escamosa, a nivel de este
epitelio. El material observado dentro de la luz de los conductos
es generalmente acidofilo, en raras ocasiones puede estar
calcificado, dando a veces la impresion de ser fibrina. Los acini
estan en general atroficos, pudiendo ser reemplazados por tejido
fibroso. Los islotes de Langerhans se observan normales.

En los pulmones, se observan los broquiolos con filamentos
de moco, que los obstruyen total o parcialmente. El material
mucoide es mucho mas espeso de lo normal. En los bronquiolos
existe también gran cantidad de células de tipo inflamatorio. El
epitelio cilindrico ciliado de las vias respiratorias, puede sufrir
metaplasia escamosa, dependiendo del grado de obstruccion de
las vias respiratorias. Se observan zonas de enfisema o
atelectasia. Frecuentementemente hay focos de bronconeumonia,
bronquiectasias y bronquitis purulenta, debido a las infecciones
sobreagregadas que tan a menudo se presentan en esta
enfermedad, y que generalmente son la causa de muerte.

Todas las glandulas productoras de moco pueden
encontrarse hiperplasticas y obstruidas, algunas con formaciones
quisticas y otras con abcesos intraluminales. El intestino puede
presentar irregularidades de los pliegues, aumento de moco en las
células caliciformes, concreciones eosinofilicas en el lumen de las
glandulas de Liebarkithn o de Brunner, con variable grado de
atrofia de la mucosa intestinal (56, 1).

El higado puede presentar cambio grasiento con o sin
fibrosis portal hasta cirrosis portal. Esta Gitima es multilobular
de tipo biliar y se ha descrito como complicacion de la

enfermedad _fibroquistica del pancreas,y no relacionadas con el
estado nutricional.

En las glandulas suprarrenales se ha observado hipertrofia
de la zona glomemlosa, y ésta se ha explicado como proceso
compensatorio para el aumento de produccién de aldosterona
inhibiendo asf la pérdida de electrolitos por la piel. ’

A pesar de los trastornos descritos respecto de las
concentraciones elevadas de los electrolitos, sodio y cloro en el
sqdor, _ ho se aprecian alteraciones macroscOpicas ni
microscopicas a nivel de las glandulas sudoriparas.

4. FISIOPATOLOGIA

L?.S. mucoproteinas anormales producidas por los acini
pancreaticos, es un material mucoide de viscosidad elevada que
obstruyg los_ conductos, y progresivamente conduce a una aérofia
del parenquima, dando como resultado fisiologico, una ausencia
de la act_1v1(.iad de tripsina, amilasa y lipasa a nivel del intestino
Por consiguiente, hay una absorcién y utilizacién insuficiente de
los ahmep’tos, que se traduce en manifestaciones de desnutriciéon
y deter-lcm.n en el crecimiento y en el desarrollo del paciente
Esta disminucién de la actividad enzimatica del pancreas da
tambl_en como resultado una carencia de vitamina A ’que
contribuye, en union de las alteraciones intestinales, a (,ia.r el
cuadro de ileo. meconial, complicacién que presenta, el recién
nacido atacado de la enfermedad en cuestion.

El mismo mecanismo ocurre eventualmente en el higado,
aunque es raro, llegando en ocasiones a producir una cirrosis
b_111ar. p§to conduce a una hipertensién portal con su cortejo
sintomatico.

A nivel de las glandulas traqueales y de las bronquiales, se
presentan tapones de moco espeso que obstruyen ,los
bronqplc?los, dando como resultado bronquiectasias y procesos
neumonicos que se manifiestan en forma de insuficiencia
pulmonar que pueden evolucionar hasta llegar al sindrome de
cor pulmonale crénico.

Las altas concentraciones de cloro y sodio en las
secreciones de las glandulas salivales y sudoriparas, pueden
desencadenar un cuadro de postracion por calor, ’

Resumiendo, las alteraciones anatémicas de la enfermedad




dan como resultado: insuficiencia parif:treatlca, _ ‘Zrlastc‘,ic;rnlc;:
i de los electrolitos a niv
ulmonares y alteraciones 1 ¢
I;lémdulas sudoriparas, factores que conducen a desnutn(;;c;?m%o
susceptibilidad de procesos infecciosos del aparato resp :

5. CARACTERISTICAS CLINICAS

Las manifestaciones clinicas de la enfermedad ﬁlzlr%ngestzg;
del pdncreas estin en relacion directa con la s«i:verl a S
secreciones anormales producidas por las gla}ndu as exo S
por el factor hereditario que se manifiestan s1etmpf;o Lo
homocigotes y heterocigptes algu’ngs veces.afHatzu[1 ;?Sestado
respiratorios e insuficiencia panqrgatlca, que ifecta -
nutricional y el desarrollo del individuo. La manifestacl L
mds frecuente y causa del 90 ofo de defunciones,
enfermedad pulmonar cronica (43).

Los sintomas clasicos se presentan generalmente enlf;re 132
seis meses y los dos afios de edad, pero act\_lalmente se sabe q
esta enfermedad no es exclusiva de la infancia.

Entre los sintomas nutricionales estan:
5.1. Detencioén en el desarrollo pondoestatural.

nos autores han observado en tod‘os’l_os pe_rlodos‘de
edad Axllg;xu retraso significativo del crecimiento fisico, smildo eiiée;
mas i)ronunciado en los grupos de preadolescentes y adollegcelinﬁos
(53). Sproul y colaboradores (53),'en un estudio de I;l =
con enfermedad fibroquistica del pancreas, encontrar?n en 138
o/o una maduracién esquelética retgrdada, .la 'cqal uet po
determinar por el estudio de la edad Osea rediolégicamente.

Se comprobdé que existe una relacion directa entre el
retraso del crecimiento y la severidad de !as comp}u_:acmnes
pulmonares, no asi con el grado de insuficiencia pancreatica.

5.2. Trastornos gastrointestinales.

Consisten en diarreas frecuentes o perlodlcas cc::n
esteatorrea, heces anormales, distension abdominal y aumento

del apetito.

Una manifestacién frecuente en el recién .namdo es ell ileo
meconial, que ocurre generalmente a nivel del ileo teymm? y ei
el resultado de la produccion excesiva de mucoproteina, la cua

no es digerida por la aquilia pancreatica (50). La frecuencia de
esta manifestacion es de un caso por cada cinco de
mucoviscidosis, para unos autores, y para otros del 5 o/o (46).
El ileo meconial se manifiesta en el recién nacido por vémitos
tardios, distension abdominal marcada y la persona que esta al
cuidado del nifio informa que no ha expulsado meconio.

Al examen fisico puede palparse una masa en el abdomen a
nivel del cuadrante inferior derecho. Los hallazgos radiologicos
de una placa de abdomen ayudan al diagnéstico. Se han descrito
también cuadros de obstruccion intestinal en personas de mayor
edad, que presentan semejanza con el cuadro de ileo meconial.
Snyder y colaboradores (52) han dado a conocer tres casos de 1,
11 y 18 afios de edad respectivamente, con enfermedad
fibroquistica del pancreas, que presentaron esta complicacion,
requiriendo una intervencion quirurgica.

Observaciones hechas por Koch en 1959, Bernard, Israel y
Debris en 1962 han demostrado la complicacion de tlcera
gastro duodenal en pacientes con mucoviscidosis. Gabanel y
colaboradores (22) confirmaron lo anterior: la ulcera gastrica o
duodenal es mucho mas frecuente en pacientes adultos con
bronquitis cronica y prueba del sudor positiva, que en aquellos
que unicamente presentan la enfermedad pulmonar obstructiva,

5.3. Trastornos respiratorios

Hay infecciones respiratorias frecuentes y cronicas que
degeneran en bronquiectasias, siendo frecuentes las
complicaciones de bronconeumonia y neumonia, Se presenta tos
persistente, algunas veces en accesos paroxisticos; respiracion
sibilante, sugiriendo asma; voz ronca, infecciones recurrentes y
puede presentarse fiebre alta. El torax se encuentra aumentado
en su diametro antero posterior; a la auscultacién pueden
escucharse estertores gruesos de caracter respiratorio y roncus
diseminados. A veces puede observarse cianosis y signos de cor
pulmonale. Consecuentemente la capacidad vital y la tolerancia
al ejercicio estan disminuidas.

El estudio de pacientes adultos con bronquitis cronica, se
ha visto que la mucoviscidosis puede ser el factor etiologico de
algunos de los casos (22).

5.4. Trastornos de las glandulas sudoriparas

Existe sudoracion excesiva y postracion al calor, por las
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grandes pérdidas de sodio y cloro a través de la piel. pstos
trastornos son mas frecuentes en regiones donde la época
calurosa es mas intensa.

Schwachman (7) ha establecido cuatro critgrigs rcli’nicos;
con el objeto de facilitar y objetivizar el( conocimiento de la
evolucion de los pacientes. Esta clasificacion nos permite saber
qué tan severa y avanzada se encuentra la enfermedad en un
paciente determinado.

A continuacion presentamos en el cuadro No.1 los criterios
enumerados por Schwachman, que se valoran en puntos.

ENFERMEDAD FIBROQUISTICA DEL PANCREAS
Criterios de Schwachman

CUADRO No.1

I ACTIVIDAD GENERAL: , Oa 25
Asistencia a la escuela, actividad en el juego,
tolerancia al ejercicio, personalidad.

I SIGNOS FUNCIONALES Y FISICOS: N Oa 25
Naturaleza y severidad de la tos, hallazgos fisicos
a nivel del torax, dedos en palillo de tambor y

cianosis, relacion entre pulso y frecuencia
respiratoria,

III DESARROLLO Y NUTRICION: o 0Oa 25
Percentil de peso y talla, antecedentes dietéticos,
historia de las evacuaciones, masa y fuerza
muscular,

IV RADIOLOGIA PULMONAR: , - 0Oa 25
Enfisema, atelectasia, fibrosis, bronquios \ilS{bleS
marcados, cavitaciones, formaciones quisticas,
infiltracion.

TOTAL: 0al00

La suma de los cuatro criterios es de 100 puntos,
considerandose que los pacientes clasificados con 85 puntos se
encuentran en el limite superior, de los 70 a 85 puntos en el
limite bueno, los de 40 a 70 puntos en el limite regular, y en el
limite severo los que se clasifican con menos de 40 puntos en
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relacion a la intensidad de la enfermedad (25).

Las complicaciones mas comuhmente observadas en la
enfermedad son: sinusitis, poliposis nasal; atelectasia,
principalmente del lado derecho; bronquiectasias, frecuentemente
cilindricas. Algunos autores consideran el ileo meconial como
complicacion. Menos frecuentes son: hemoptisis, pneumotorax,
prolapso rectal, cirrosis, ginecomastia y esterilidad (48, 18, 50).

Son complicaciones raras de esta entidad clinica: enfisema
subcutaneo, hipertension portal, hiperesplenismo con anemia
como consecuencia, impactacion fecal con obstruccién intestinal,
pancreatitis y diabetes mellitus (44). Esta Gltima se ha observado
con mayor frecuencia en los ultimos afios, debido al aumento de
la longevidad de los pacientes.

También se han descrito como complicaciones:
hipoproteinemia, (55), hemorragia de varices esofagicas y ascitis
como resultado de hipertension portal, hernias de tipo
epigdstrico, umbilical e inguinal, osteo-artropatia, decoloracién
de los dientes y calculos renales (18).

Como resumen anotamos a continuaciéon las manifestaciones
clinicas iniciales y su frecuencia en un estudio realizado por
Schwachman y publicado en 1960 (46): en el 80 o/o de los
pacientes, los sintomas pulmonares e intestinales se hicieron
presentes antes del primer afio de vida; en el 15 o/o de los
pacientes, predominaron los sintomas pulmonares y pocos o
ningin sintoma intestinal, esto puede ocurrir en cualquier etapa
de la vida del nifio. Estos pacientes son incorrectamente
diagnosticados como que padecen: asma, neumonia cronica, tos
ferina, bronquiectasias o tuberculosis atipica; el 5 o/o de los
pacientes presentaron ileo meconial al nacer. En el 5 of/o de los
pacientes los sintomas intestinales dominaron el cuadro clinico,
siendo los sintomas pulmonares minimos; como complicaciones
se presentaron, prolapso rectal en 4 o/o e hipertension portal en
el 1 o/o de los pacientes.

Resumiendo recordemos que para Di Sant’Agnese, la
enfermedad fibroquistica del pancreas explica virtualmente todos
los casos de insuficiencia pancreatica, la mayoria de los casos de
enfermedad cronica pulmonar, y alrededor de una tercera parte
de los casos sindrome de mala absorciéon. Para Schwachman, sin
embargo, de un 15 a 20 o/o de nifios con enfermedad

fibroquistica del pdincreas presentan relativamente una funcién
bancreatica normal (50)
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6. DIAGNOSTICO

Para llegar a establecer el diagnéstico de enfermedad
fibroquistica del pancreas, debe tenerse en cuenta lo siguiente:
1) historia clinica y antecedentes familiares; 2) estudios
radiologicos; y 3) estudios de laboratorio.

6.1. Historia clinica 'y antecedentes familiares.

La manifestacion méas temprana de la enfermedad es el ileo
meconial, que se presenta en el 5 al 10 o/o de los pacientes. Su
diagnostico se hace en base a la historia clinica y al examen
fisico. Se trata de recien nacidos con signos de obstruccién
intestinal que no han expulsado meconio. Segun Newhauser (57)
el estudio radiologico simple del abdomen presenta asas
intestinales conteniendo aire a nivel del sitio de la obstruccion,
la cual no termina en forma brusca. Ademas se notan pequefias
burbujas de aire dentro de la masa s6lida que obstruye la luz del
intestino: “sombra mixta de materia sélida con pequefias
burbujas de aire” (57).

Una historia de infecciones respiratorias frecuentes obliga al
meédico a pensar en la enfermedad, mas atn si el paciente se
encuentra en mal estado nutricional y presenta signos de
isuficiencia pancreatica, aunque ésta puede no existir en la
enfermedad. )

Algunas veces refieren sudoracion profusa y postraciéon al
calor. Los antecedentes familiares son de vital importancia por la
naturaleza genética de esta condicion clinica. Uno de cada
cuatro hermanos presenta la enfermedad, en una familia que
tenga este gene.

6.2. Estudios radiologicos.

La exploracion radiologica llevada a cabo por otro
diagnostico clinico, puede sugerir que se trata de wuna
mucoviscidosis.

Newhauser divide en dos tipos el estudio radiolégico del
torax de este padecimiento: a) imagenes de pacientes sin
infeccion respiratoria secundaria, en quienes se observa marcado
reforzamiento bronquial con presencia de pequefios
taponamientos en su luz. A la radioscopia se describe aumento
del volumen pulmonar, con distension de los espacios
intercostales y planamiento de las clpulas diafragmaticas.

13

Existen también zona de enfisema obstructivo y de atelectasia.
b) Pacientes en los que si existe una infeccién pulmonar
sobreagregada, quienes las sombras hiliares y la trama pulmonar
se encuentran reforzadas. Las paredes de los bronquios se
encuentran engrosadas. Puede verse infiltraciones difusas que
aparentan neumonias lobares. Tardiamente se forman
bronauiectasias localizadas o generalizadas que deben ser
cofirmadas con broncogramas. También se han descrito
alteraciones oOseas y retardo en el desarrollo de los centros de
osificacion, asi como hepatomegalias detectadas por los rayos X
(57, 53).

6.3. Estudios de laboratorio

6.3.1. Prueba del sudor. La principal prueba considerada hasta la
fecha como metodo diagnostico en esta enfermedad, es el test
del sudor que consiste en la determinacion de las
concentraciones elevadas de sodio y cloro en el sudor. Esta
alteracion de los electrolitos fue descrita por Di Sant’Agnese en
el afio de 1953 (22).

Existen varios metodos para realizar esta prueba y estan
basados en: estimulacion de la produccion del sudor: coleccion
del especimen; y analisis por metodos fisicos y quimicos.

Entre los métodos cuantitativos esta el que se lleva a cabo
por iontoforesis de la pilocarpina; esta substancia por medio de
una corriente electrica penetra en la piel y estimula la
produccion del sudor por accion colinérgica (49).

Otra prueba cuantitativa es aquella en la cual mediante
estimulacion termica, se obtiene una cantidad de sudor,
recogiéndose éste en una gasa.

Entre las determinaciones cualitativas estd la reaccién que
presenta el cloro del sudor que produce la palma de la mano, al
estar en contacto con una placa de agar impregnada con nitrato
de plata y cromato potasico. El cloro, al combinarse con uno de
los compuestos mencionados, produce cloruro de plata y cloruro
de potasio, tomando una coloracién especial.

Schwachman y sus colaboradores (49) describen un método
de coleccion del sudor durante la noche, que consiste en colocar
dos ‘almohadiilas cuadradas de gasa previamente pesadas en la
espalda del paciente, sobre un 4rea de piel que ha sido lavada
con agua destilada. Las almohadillas se protegen con plastico y
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cinta adhesiva. Se colocan aproximadamente a las 18 horas. Se
retiran al dia siguiente alrededor de las 8 horas, se vuelven a
pesar las almohadillas de gasa y se procede al examen quimico

del sudor.

Estos autores aplicaron este método en 29 pacientes con
enfermedad fibroquistica del pancreas comprobada y observaron
tres errores, Dichos errores se explican debido a que en esos tres
nifios se obtuvo una cantidad insuficiente de sudor debido a
deshidratacion (49). Para fines practicos, los valores obtenidos
por este método son idénticos a los obtenidos por iontoforesis

de la policarpna.

Existe un método ideado por Warwich (59) que tiene la
ventaja de poder hacerse en forma rapida y a grandes masas de
poblacion. Se trata de producir una cantidad de sudor sobre la
piel y por medio de un electrodo de plata, determinar el valor
del pH del mismo. Dependiendo de la concentraciéon de cloruros,
se observa una variacion en el pH.

Para que la prueba del sudor sea positiva en personas hasta
de 20 afios de edad, debe encontrarse un valor por arriba de 60
mEq de cloro por litro. Son pruebas sospechosas aquellas que se
encuentran entre 50 y 60 mEq por litro (40).

En el estudio de la concentracion del cloro en el sudor en
pacientes con mucoviscidosis se han encontrado valores entre 60
y 160 mEq por litro, con un promedio de 106 mEq. En
individuos normales se ha encontrado entre 4 y 80 mEq por
litro, con un promedio de 32 mEq. por litro (10).

Los valores de sodio se encontraron de 80 a 190 mEq por
litro, con un promedio de 133 mEq por litro en los pacientes
afectados por la enfermedad. En individuos normales, las cifras
se hallaron entre 10 y 120 mEq por litro (22, 40)

Algunos autores afirman que valores por arriba de 70 mEq
de cloro por litro son positivos (22), mientras que otros
consideran como positivos valores por arriba de 50 mEq (40).

Los valores de cloro y sodio en pacientes adultos con
enfermedad fibroquistica del pancreas, pueden ser mas altos que
los encontrados en nifios (10), pero para fines practicos los
mismos métodos y sus valores limites son aplicables a personas
mayores de 20 afios (40).
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6.3.2. Examen del jugo duodenal

El examen del jugo duodenal en el diagnostico de la
mucoviscidosis en cuanto a la determinacién de la viscosidad. el
yalor del PH y la deficiencia enzimatica, ha dejado de te;ler
1mportan019 practica desde que se conocen alteraciones de la
concentracion de los electrolitos en el sudor. Sin embargo, en
tx;lallba]os de investigacion este examen ain no ha perdido’ su
valor,

Anntderiqrmente, a pacientes en que se sospechaba
mucomsc"‘zc{oszs, solamente se les practicaba un estudio del pHy
de la actividad de la tripsina del jugo duodenal,

Para obtener liquido del duodeno se necesita preparar al
paclen’ge, con ayuno de 8 horas como minimo y algunos autores
aconsejan ademas una sedacion leve. Se procede entonces a la
1nt1{bacion duodenal, que debe practicarse con una sonda de
Levin dﬁe los numeros 10 a 12. Es conveniente realizar la
1nt13bac1on bajo fluoroscopia, para tener la seguridad de que se
esta en el duodeno, porque si se obtiene jugo gastrico, los
resultados de examen serian falsos. ,

- E liq}xido se colecciona en tubos de ensayo a intervalos de
diez a treinta minutos. Primeramente se determina el pPH con
papel tornasol. En pacientes con mucoviscidosis el pH del
liquido duodenal es mas &cido que en las personas normales,
SC{leghmﬂ encontrg) ﬁn 100 pacientes, valores desde 3.5 hasta

A estaban por debajo del pH 5, 5 1
con pH arriba de 7 (50) - P < depan PRty 27

I:Zj. alcalinidgd del liquido duodenal esta dado por la
secrecion del bicarbonato que se produce en las células
pancreaticas a partir del CO; y de la anhidrasa carbonica.

_ Para Hol{ander y Birnbaum (50), el 80 o/o del CO2  del
tg_]ldo pancreatico proviene del metabolismo oxidativo de las
celulas secretoras, y el 20 o/o se obtiene por difusion sanguinea.
Ball y colaboradores (50) afirman que proviene principalmente
de Glg sangre. Lo cierto es que se observa una produccién
deficiente de bicarbonato en pacientes ~on mucoviscidosis,

din{ndo como resultado un descenso en los limites normales del
pH.

3 Debe tenerse también presente la composicién quimica del
Jugo duodenal, ya que de ésto depende el valor del pH.
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La estimulacion con secretina produce en personas
normales, un liquido duodenal alto en bicarbonato y agua. Sin
embargo, en pacientes con enfermedad fibroquistica del
pancreas, esta estimulacion no produce ningun cambio en el pH

(50).

Otro dato importante es la viscosidad del liquido duodenal,
que en la mayoria de los pacientes de mucoviscidosis, se
encuentra elevada. Ademas, puede observarse este aumento en la
viscosidad del liquido duodenal, en pacientes con atresia de vias
biliares, en estados alérgicos, en enfermedad de la colagena, en
disautonomia familiar y ocasionalmente en pacientes con
infeccion cronica, mas raramente, en nifios que al momento del
examen se encuentren sanos (50).

En el estudio enzimatico del jugo duodenal, pueden
investigarse todas las enzimas producidas por el pancreas, como
tripsina, quimotripsina, carboxipeptidasa, amilasa y lipasa; pero
basta con determinar la actividad de la tripsina, porque su valor
refleja el valor de las demas. Estas enzimas se encuentran en
altas concentraciones en el jugo pancreatico de nifilos normales
desde el nacimiento, con excepcion de la amilasa que se
encuentra despues de los 6 meses de edad en cantidad apreciable

para poderse determinar (40)

Existen varios métodos para determinar-la actividad de cada
una de las enzimas.

Tambien es util el estudio de las heces de los pacientes, ya
que indirectamente nos informa de la deficiencia enzimatica.
Pueden encontrarse valores altos de nitrogeno en las heces,
algunas veces mayores que lo excretado por via renal, debido a
la deficiencia de pancreatina, que es la responsable de reducir el
nitrogeno excretado por las heces.

6.3.3. Biopsia

Otro procedimiento diagnostico es la biopsia duodenal, la
de la mucosa labial y la rectal.

La biopsia duodenal puede hacerse por via oral, usando
dispositivos tales como la capsula de Rubin y la de
Crosby-Kugler. Esta indicada para el diagnostico diferencial entre
sindrome de mala absorcidon, pacientes con diarrea y en
enfermedad celiaca. Con este meétodo diagnostico pueden ocurrir
como complicaciones, la hemorragia y la perforacion, pero su
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frecuencia estadisticamente es baja (41, 47).

Pnarag mayor facilidad técnica y
complicaciones, se aconseja la biopsia rectal

menor riesgo de
, aunque las lesiones

de la mucosa en los pacientes con mucoviscidosis no son

suficientemente especificas para el

diagnoéstico. Otro

procedimiento mas inocuo es la biopsia de mucosa labial

6.3 4. Otros examenes mds especializados.

La determinacion de curvas de absorcidén de vitamina A
?

encontrandose éstas a niveles bajos

en pacientes con

mucoviscidosis. Hay deficiencia en la absorcion de todas las

vitaminas liposolubles y de hierro (50).

Pruebas de absorcion de i1 ioler
_‘ grasa, utilizando trioleina mar
con Iodo 131. Eq@pamentes con Enfermedad ﬁbroquisticacaollg
pancreas la absorcién de grasa es de 48+ 24 o/o, en cambio en

individuos normales es de 96+ 4 o/o (12.)

por ell)eggggénea(f;()n ’lde lci? dis?’céridos en la mucosa duodenal
Or ¢ Xuosa. La actividad-disacaridasic '

7 ldasica se encuentra
disminuida en todos los casos en que esta comprendida la

funcién pancreatica (6).

6.4 Diagnostico diferencial

En el recien nacido con problema de

ileo meconial, es

£ . :
Oregsutgﬁte que se sospeche una anomalia congénita de tipo atresia
b l(())Sls :1 cualquier causa de obstruccion intestinal en esta

| cual conduce a un tratamiento quirtrgico inmediato

(50, 52).

En nifos mayores, se trata de descartar Ia enfermedad

fibroquistica del pancreas, cuando se pre

sentan infecciones

respiratorias cronicas o a repeticion y con mayor razon, cuando
b

estan asociadas a otitis y sinusitis. Asimismz

9

en casos de asma,

S :
r:gﬁ);imi (generalmente por estafilococos), en bronconeumonias
entes, en bronquiectasias, atelectasia, neumonfa por

aspiracion, estridor, laringe y neumonia
bacientes con dlagqéstico de tuberculosis at
que casos de mucoviscidosis. (18, 48, 43),

lipoidea. Algunos
ipica, no son mas
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Debe pensarse también en la enfermedad que nos ocupa, en
nifios con desnutricion tipo marasmo, en pacientes con alergia
-gastro-intestinal, con sindrome celiaco, en la enfermedad celiaca
idiopatica, en la enfermedad de Hirschprung, y en casos de
prolapso rectal (18, 2, 50).

En cuanto a adultos se refiere, debe investigarse
mucoviscidosis en pacientes con problema pulmonar obstructivo
(bronquitis cronica) y con mayor razon, si esta asociada a una
enfermedad péptica (7, 22, 33).

7. TRATAMIENTO

La terapéutica de la enfermedad fibroquistica cronica del
pancreas se orienta a dos puntos principales: el aspecto
nutricional y el aspecto respiratorio.

Es necesario hospitalizar a los pacientes que presenten
trastornos nutricionales, trastornos digestivos graves y
manifestaciones pulmonares agudas y severas (25).

El regimen dietético comprende una dieta baja en grasa,
hipercalorica, de aproximadamente 75 calorias por libra por dia
en nifios, con un aporte suplementario de vitamina A 10,000
USP unidades diarias, sal, calcio y hierro, y extractos
pancreaticos, lo cual es beneficioso en la mayoria de los casos
(25, 50). )

El control o prevension de las infecciones del tracto
respiratorio, es una de las bases del tratamiento. Se indica el uso
de antibioticos en pacientes con episodios de infecciones
respiratorias agudas, y muchos autores recomiendan el uso
profilactico constante y otros solo en época de invierno.
Respecto de el uso de antibioticos de manera profilactica,
depende de las condiciones higiénicas en que vive el paciente y
del ambiente (25, 20, 46, 50). Algunos recomiendan usarlos
constantemente, aunque el costo del tratamiento es elevado (18,
46). Naturalmente estas medidas dependen del estado pulmonar
en el momento de iniciarse el tratamiento. Asi en estados
tempranos con produccion de abundante moco se indican los
expectorantes iodados y el uso de enzimas tipo estreptoquinasa,
estreptodormasa y ribonucleasa, para disolver parcialmente el
material mucoide (20, 50).

Los agentes antibacterianos generalmente empleados son
penicilina, tetraciclinas, eritromicina, estreptomicina y
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sulfonamidas, Debe usarse el antibidtico especifico en cada caso
dependiendo de estudios bacteriologicos. Se recomienda también
gl uso de. gamma globulinas, y no descuidar un programa de
Inmunizaciones. En casos de manifestaciones pulmonares severas
se }ltIIIZ?. una tienda con aerosol constante y ejercicios’
r?spu'gtorlos con drenaje postural (16, 17, 18, 20, 46). En
situaciones extremas se han empleado los corticc;sterc;ides 825)5

. _El paciente con mucoviscidosis necesita de una vigi i
medl_ca} estricta, de wun aislamiento relativo, deVIglillil:rféz
conghmpnes de higiene, de exdmenes de laboratorio periodicos
(prlnqlpglmente recuento de globulos blancos, férmula
leucocitaria y velocidad de sedimentacion) (25). 9

Sobre todo debe tratarse de que el paciente tenga una vi
normfﬂ, con el objeto de evitar lo gés posiblegtrasto;,rll(ci)z
emocionales y perturbaciones de la personalidad (58).

) nEl tratamiepto de ileo meconial en un 70 o/o es de caracter
medlﬂcq’, corrigiendolo con enemas en forma Inmediata y se
continGa con la restitucion de enzimas pancreaticas; el resto de
casos necesita de correccion quiriirgica, generalmen’te reseccion
intestinal con ileostomia (50).

8. PRONOSTICO

A pesar de los progresos alcanzados por la ciencia medi
en general y en particular lo que a estapcondici()n c11"1111il§ac11 l(szz
refle)re, el propostico de esta enfermedad, es adn fatal., Con las
medidas :cerflpeuticas se ha logrado prolongar el tiempo de vida
El pronostlgq ﬂmejora cuando se logra hacer el diagnésticd
temprano e iniciar el programa de tratamiento profilactico.

La letalidad por mucoviscidosis, en los Estados Uni
Norte América, para los afios de 1958 y 1959 fueUgedc.‘)lslgg
m~uertes; 30 o/o eran lactantes, 31 o/o oscilaban entre 1 y 4
anos de edad y 24 o/o entre los 5 y 9 anos de edad (18). La
tasa .de mortalidad es informada como relativamente ;llta
especialmente durante la temprana infancia. Anualmente mueren

del 5 al 15 o/o de nifios : >
pancreas (18), con enfermedad fibroquistica del

El adulto de mayor edad que se h i
enfermedad es de 46 afios (22). 4 > descri en AR
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II — MATERIAL Y METODOS

Para la realizacién del presente trabajo, se revisaron los
protocolos de necropsias: clinicas practicadas en el
Departamento de Patologia de la Facultad de Ciencias
Médicas-Hospital Rosevelt de Guatemala, en el periodo
comprendido del primero de enero de 1959 al treinta y uno de
diciembre de 1969.

De un total de 6880 necropsias revisadas, se encontraron
diez y nueve pacientes con el diagnostico anatomico de
enfermedad fibroquistica cronica del pancreas o mucoviscidosis.

En cada uno de los diez y nueve casos se reviso la historia
clinica, los antecedentes personales y familiares, el examen fisico
y los hallazgos de laboratorio, asi como los protocolos de los
estudios post-mortem, incluyendo las descripciones macro 'y
microscopicas.

La investigacion familiar de los casos en que fue posible
realizarla, consistio en averiguar: el estado de salud actual de
cada uno de los miembros de la familia; los antecedentes
patologicos familiares, tales como enfermedades anteriores; y
causas de muerte de los miembros ya fallecidos. Se hizo énfasis
en la presencia de enfermedades pulmonares, trastornos
digestivos con esteatorrea, etc.

Uno de los objetivos de este trabajo, es determinar la
frecuencia de esta enfermedad en las necropsias practicadas en el
Departamento de Patologia de la Facultad de Ciencias
Médicas-Hospital Roosevelt, y comparar este dato con el de otras
latitudes.

Los numeros de registro de los diez y nueve protocolos de
estudio post-mortem, encontrados en el periodo mencionado se
anotan en el siguiente cuadro:
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Cuadro: No. 2
ENFERMEDAD FIBROQUISTICA DEL PANCREAS

Aifio No. Registro de Necropsia
1959 A-59 612

1960 A-60 1000
A-60 1124
A-60 1300
A-60 1370

1961 A-61 1646
A-61 1649
A-61 2056
A-61 2062

1963 A-63 2534
A-63 2669
A-63 2716
A-63 2756
A-63 2917

1965 A-65 3865
1966 A-66 4263
1967 A-67 5362

A-67 5005
A-67 5304

Arxchivos del Departamento de Patologia de la Facultad de Ciencias
Médicas-Hospital Roosevelt

IIT — RESULTADOOS

1. FRECUENCIA

Se revisaron los protocolos de 6880 necropsias clinicas
realizadas en el Departamento de Patologia de la Facultad de
Cier}cias Médicas-Hospital Roosevelt de Guatemala, durante el
periodo comprendido desde el primero de enero de 1959 al 31
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de diciembre de 1969.

{ 0 total de 19 casos y
Durante este periodo se encontrd un
por consiguiente la frecuencia de la enfermedad que nos ocupa,
puede considerarse del 2.9 por 1000.

La frecuencia del niimero de casos por afio, se ilustra en el
cuadro No. 3:

Cuadro No.3

ENFERMEDAD FIBROQUISTICA
CRONICA DEL PANCREAS

NUMERO DE CASOS POR ANO:

Afio No. Total de necropsias No. de Casos
1

1959 371

1960 577 jll

1961 576 :

1962 403 2

1963 456 0

1964 584 :

1965 596 !

1966 783 5

1967 1002 ;

1968 839 ]

1969 691

11 anos 6880 necropsias ; 19 casos

La distribucion geografica o procedencia de los °19 pgmentess.
fue como sigue: ciudad de Gua’gemala,nll €asos; Mli(coE c:iirsl%z;
San José Pinula, 2 casos; Palencia, Antigua Guatemala, Escu
y Santa Rosa, 1 caso respectivamente.

En nuestra serie hubo 11 pacientes de sexo masculino y 18S
de sexo femenino, La edad oscilo entre un dia y 9 anos sgo
meses, El Cuadro No. 4 ilustra el numero de casos de acuer

con la edad,
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Cuadro No. 4

ENFERMEDAD FIBROQUISTICA CRONICA
DEL PANCREAS

DISTRIBUCION DE CASOS POR EDADES

Edad No. de Casos
0 a1 mes 10
1 a 12 meses 3
1 a 2 afios 1
2 a 3 afios 1
3 a 4 afios 2
4 a 5 anos 1
5 a 10 afos 1

Resumiendo, 1Ia enfermedad se encontrd con mayor
frecuencia durante los afios de 1963, 1960 y 1961. Los dos
casos mas jovenes contaban con un dia de edad, y el mayor con
9 afios 6 meses. Diez y ocho de los casos encontrados

pertenecian al grupo ladino y unicamente un caso pertenecia al
grupo indigena.

2. MANIFESTACIONES CLINICAS

2.1. Ileo meconial

ingreso de obstruccién intestinal, secundaria a malformaciones
congénitas del tubo gastrointestinal; los dos restantes fueron
clasificados, uno como ileo meconial y el otro como nifio

tres no hubo expulsién de meconio. Timpanismo
hiperperistaltismo intestinal y salida de moco por via rectal,
bresentaron tres pacientes.

Los estudios de laboratorio en estos pacientes, se realizaron
méas que todo, para investigar la causa de Ia obstruccion
intestinal, Se practicaron rayos X de abdomen en dos pacientes,
en quienes encontraron las asas del intestino delgado distendidas,
sin visualizacién del colon. En ninguno de ellos se sospecho el
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diagnostico de ileo meconial.

En los 5 casos fueron explorados quirurgicamente con la
impresion clinica de obstruccion intestinal. El nifio prematuro
clasificado como normal a su ingreso, posteriormente presep?o
distensién abdominal marcada, lo que motivd la exploracion
quirtrgica.

Los hallazgos, durante el procedimiento quirﬁrgico,’fueron:
asas del yeyuno distendidas e ileo termmfalﬂ obstruido por
meconio de una consistencia anormal, muy difl(;ﬂ dg remover. El
procedimiento quirtirgico consistio en resecciona 1ntest1na} con
anastomosis laterolateral e ileostomia. Los cinco pacientes
fallecieron en el postoperatorio inmediato, d(?s en lag primeras
24 horas y los 3 restantes a las 2, 6,y 11 dlasq El dlagnqstlco
postoperatorio y el clinico de defunsion fue de ileo meconial en
los cinco casos.

El estudio postmortem confirm6 el ‘diuagnéstico’ de ileo
meconial secundario a enfermedad fibroquistica del pancreas o
mucoviscidosis en los cinco casos. Ademas, se encontraron como
complicaciones de la enfermedad en orden de frecuencia:
bronconeumonia 3 casos, atelectasia pulmonar 2 casos,
neumonia 1 caso, peritonitis meconial 1 caso, peritonitis
fibrinopurulenta 1 caso y hemorragia subarqcnpidea ,1¢ caso. El
estudio histologico del pancreas revela fibrosis intersticial en los
cinco casos, con dilatacion de los canaliculos y presencia de
material amorfo dentro de su luz.

7 5 P4 o
Los 14 casos restantes de enfermedad fibroquistica cronica
del pancreas, en nuestra serie, consultaron por las siguientes
causas:

a) Cinco casos con sintomas y signos de enfermedad pulmonar
cronica, consistentes en tos, disnea y fiebre;

b) Cinco casos con sintomas y signos gastrointestinales,ﬂ dando
' como resultado una enfermedad nutricional secundaria;

c) Tres casos de prematuros con insuficiencia pulmonar aguda;
y

d) Un nifio recién nacido a término con distension abdominal.

Los resultados seran analizados de acuerdo a los subgrupos
arriba mencionados.
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2.2. Sintomas y signos respiratorios.

Los nifos que ingresaron con sintomas y signos
pulmonares, fueron ademas clasificados como desnutridos, de
acuerdo con la clasificacion por peso y talla del Instituto de
Nutricion de Centro América y Panama (IN CAP).

La evolucion de la enfermedad fue aguda en 3 casos y su
hospitalizacion fue corta. Estos 3 casos presentaron tos
productiva, fiebre, disnea y cianosis. Al examen del torax se
escucharon ruidos anormales durante la auscultaciéon pulmonar,
acompafnandose de tiraje intercostal. Como antecedente
importante, se obtuvo en uno de ellos, el haber sido tratado
anteriormente como paciente con tuberculosis pulmonar. Ei
diagnostico clinico de defunsion, fue de bronconeumonia en
cada uno de los tres nifios que cursaron agudamente. En otros 2
casos, la evolucion clinica fue del tipo cronico, un nifio con tres
ingresos previos al hospital, y el otro con dos. Ambos
presentaron estertores gruesos y sibilancias que sugieieron
enfermedad pulmonar tipo asmatico o bronquitis. Los
diagnoésticos clinicos de defuncion fueron también de
bronconeumonia. Por medio del test del sudor en uno de ellos,
se hizo diagnostico clinico de mucoviscidosis.

Estudios radiologicos del torax se llevaron a cabo
unicamente en 3 de estos casos. En un paciente se hizo el
diagnostico de proceso peribronquial difuso, en otro de
bronconeumonia, y en otro se diagnostico enfermedad pulmonar
cronica, sugestivo de mucoviscidosis,

La edad de los nifios al fallecer, fue de 3 meses para el
menor y de 5 afios al mayor. Hubo 4 nifios de sexo masculino y
1 de sexo femenino.

2.3, Sintomas y signos gastrointestinales.

En este grupo hubo 5 nifios, todos ellos eran pacientes
cronicos que presentaban diarrea (la mayoria sin caracteristicas
especiales), vomitos postprandiales y edema de miembros
inferiores. Todos ingresaron en mal estado nutricional y la
mayor parte acusaban sintomas de enfermecdad pulmonar en el
pasado. Después de un periodo variable de hospitalizacion, los
nifios fallecieron con diagnéstico clinico de desnutriciéon y
bronconeumonia. En ninguno de ellos se sospeché clinicamente
el diagnostico de enfermedad fibroguistica cronica del pancreas.
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i tuvo estudio
upo de pacientes, solamente uno 0 €
x?ailio’laggcogr dI()el torax, habiéndose hecho el diagnostico de

neumonitis,

i 1 sexo masculino y 1
este grupo, cuatro pamen!:eﬂs eran de X 1
del sgy?o fem%rniﬁo’a La edad oscilé entre 12 dias a 9 afios y 6

meses.
2.4. Premadurez y dificultad respiratoria.

Tres nifios prematuros de la serig estuudiada, ,prteseat:rzﬁ
sintomas y signos de dificultad resplratorla CQ?SISt:;I ool
disnea, cianosis, tiraje ‘subgos!:al y_estertores ﬁreplu ﬁarrll s en las
bases pulmonares. El diagqostlco clinico de de unc1o1 iy Rere
ellos fue de stelectasia pulmonar, y en e
bronconeumontia.

Ninguno de estos nifios tuvo examen radiologico dg torax(;
Murieron a las pocas horas de nacidos y fueron dos de sex
femenino y uno de sexo masculino.

2.5 Hallazgo incidental.

1ltimo caso es el de un nifio naqido a térmmo,? de sexo
mascfllinlgtuéle 4 dias de edad, que ingreso por d}stensiﬁ:r;
abdominal desde su nacimiento. Fue 1n‘gerv§n1do qulrurgllfacxlne .
con diagnostico de atresia intestma}l pala (ileon), sospgct at_a fles
estudio radiologico. Se le encontré unicamente asas in (zs;m s
distendidas, y por lo demas n’or:maL Fallecio a los dos ) ;?sza
postoperatorio. Diagnostico clinico de det"unmon fue tce io h
exploradora: atresia intestinal? . El estufllq post-mortem rev
que se trataba de un paciente con mucoviscidosis.

3. EXAMENES DE LABORATORIO.

acientes a quienes se practjcé examenes
hema%c?lggic%s, presentaron de 7,000 a 17,0q0 _globulos bianc%sé
con una formula diferencial dentro de los limites nornﬁz_:l es.
velocidad de sedimentacion, en losn casos en que se 1zc;l, l;era
normal. Los valores de hemoglobina y hematocntp esta aln
comprendidos entre 10 y 12 gramos de hemoglobina, en la
mayor parte de los casos.

Se sabe que en los casos de mucoviscidosis, las infecciones
por Staphylococcus aureus son frecuentes en un 40 a 501?/?(;03;
por Pseudomona aeruginosa en otro 40 o/o. De los casos clin
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que observamos solo a tres se les practicaron. arocultivos y en
dos de ellos fueron positivos para Staphylococcus albus y uno
para Staphylococcus aureus, coagulasa positivo.

Solamente en un caso se hizo el estudio del sudor, dando
como resultado: 27 mEq. de sodio por litro y 225 mEq de cloro
por litro, Con este dato se hizo el diagnoéstico clinico de la
enfermedad fibroquistica crémica del pancreas.

4. HALLAZGOS ANATOMO—PATOLOGICOS.

En los ultimos 14 casos el diagndstico de enfermedad
fibroquistica del pincreas o mucoviscidosis, se hizo por el
estudio microscopico post-mortem del pancreas, pulmones e
intestino, relacionandolo con las manifestaciones clinicas en cada
uno de los pacientes. En todos los casos, el pancreas mostrd
fibrosis intersticial con atrofia de los acini, dilatacién de los
conductos que contenian material acidéfilo espeso en su luz.

Todos los casos presentaron patologia pulmonar. Los
hallazgos pulmonares fueron en orden de frecuencia:
bronconeumonia bilateral en ocho casos; atelectasia difusa en
tres casos; bronconeumonia con formaciéon de abscesos en dos
casos, fibrosis pulmonar intersiticial con bronquiectasias y
bronconeumonia en un caso; metaplasia escamosa del epitelio
bronquial en un caso.

Como hallazgos interesantes se observaron: en un caso,
hipertrofia ventricular derecha consecutiva a enfermedad
pulmonar cronica. Otro con los conductos hepaticos dilatados y
llenos de secrecién espesa, Otro con calcificaciones focales a
nivel del epitelio renal. Algunos casos presentaron
manifestaciones hemorragiparas en el sistema nervioso central y

en las suprarrenales, los pacientes eran prematuros y las lesiones
secundarias o anoxia.

El estado nutricional de los pacientes fue clasificado de
acuerdo con las escalas establecidas por el Instituto de Nutricién
de Centro América y Panama (INCAP). Fueron clasificados
como normales, prematuros y con desnutricién tipo SPI, tres
casos cada uno respectivamente. Hubo 4 casos de desnutricién
no clasificable y uno de tipo marasmo.

Como consecuencia de los diferentes grados de malnutricién
cronica presentes en estos pacientes, el hallazgo mas contin en el
higado fue cambio grasiento, con grados variables de fibrosis




portal. Unicamente en un caso se observo dilatacion de los
conductos intra y extra hepaticos, los cuales se hallaban
taponados con secrecion espesa acidofila.

El pancreas fue clasificado macroscopicamente como
normal en diez casos, y en cuatro fue de consistencia firme con
fibrosis evidente. Sin embargo en todos, microscOpicamente se
comprobo las caracteristicas de la enfermedad.

El aparato gastrointestinal fue normal en seis pacientes. En
cuatro casos hubo atrofia de las vellocidades intestinales. En un
caso se observo dilatacion glandular con secrecion espesa, otro
con gastroenteritis aguda severa y erosiones del estomago e
intestino. En un caso se encontraron hemorragias petequiales de
la mucosa gastrica unicamente.

Los rinones fueron normales en trece casos. En un caso se
encontraron calcificaciones focales en el epitelio renal.

Los organos genitales fueron normales en los catorce casos.

Las glandulas suprarrenales estaban normales en 12 casos.
En 2 pacientes presentaron hemorragias petequiales.

El sistema nervioso central estaba normal en 11 casos. En 2
pacientes se encontraron hemorragias petequiales y en uno habia
hemorragias intraventricular y subependimaria’

1V INVESTIGACION FAMILIAR
DE LOS CASOS -COMUNICADOS

De los 19 nifios estudiados con enfeimedad fibroquistica cro-
nica del pancreas; nicamente pudo hacerse una investigacion de
los antecedentes familiares y del estado de salud actual de los
miembros de la familia, en 8 de los casos. De esos ocho pacientes,
dos eran hermanos. :

La situacion economica de todas las familias interrogadas
fue precaria, por consiguiente el estado de malnutriciéon
protéico-calorica observado en los familiares, no nos da ningin
dato de interés, salvo si se hubiera practicado estudios del sudor
en cada uno de ellos.

A continuacién se presentan los diagramas de cada una de
las familias interrogadas, con su respectiva explicacién.

Familia No.1:

Registro Médico No.37,034, necropsia A-59 612
Registro médico No. 135,485, necropsia A-63 2716, del
Hospital Roosevelt,

C!?/% anos 0 40 anog
Ceat) O T

i Q 2anos

(@  Reagn )
(h) (£)

) (Zdl,aj J‘iz

F2iaiios & lagm Fidar, 7 A
P a (d)a m (e)l cmos(?;lb'qnos Qacmos .’.'

(a) y (b): padres

(¢), (f) y (g)¢ hijos sanos

(d): fallecié por desnutricién protéico-calérica

(h) e (i): fallecieron por prematurez, gemelos,

(i): padece de alergia alimenticia,

(k) y (1): fallecieron por enfermedad Fibroquistica crénica del pancreas,
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; La familia nimero dos, estaba compuesta por 5 miembros.
En la familia No.l, h.111.bo 12,3 I:Eﬁ,?: r(])js(; 1LOo Slli})ozd;(;scifi%r; %a his?joriadpajiesrna~ se gescog(_)(%e de%ido al akg;tndonqalde(:il hogar.
sanos con antecedentes familiares neg . : 2 madre de aios tiene historia de asma bronquial de cinco
vivos, cinco han fallecido por las siguientes causas: anos de evolucibn. Antecedentes familiares maternos se
. . rénica del pincreas, dos casos, dgscopogen, De los tres hl_]O§I,’ uno ’fa!lecm,’ hgblenollose’ hecho el
a) enfermedad fibroquistica cronic ’ diagnéstico de enfermedad fi roquistica cromica del pdncreas en
ambos con confirmacién necropsica; y el estudio post-mortem. Los otros dos hijos estan vivos: uno con
. 3 Ni e historia de infecciones respiratorias a repeticién y el otro con
b) dos gemelos prematuros y un nifio desnutrido. Ningun antecedentes de tuberculosis pulmonar tratada. Ninguno ha

estos Gltimos tuvo estudio post-mortem. tenido pruebas de laboratorio para descartar la enfermedad.

De los 5 hijos vivos, tres son sanos y dos tienen historia de Familia No., 3:

alergia alimenticia. Registro médico No. 65,313, necropsia A-60 1124, del

No.2 Hospital Roosevelt
Familia No.2:
Registro médico No.8,118,
Hospital Roosevelt.

necropsia A-60 1000, del

o Q 48 anos
(@ (k) O.LE’" afos Q@ 39 anos
) (@) 4)
O/’HGIFI'OS l , o J I
$1L/qﬁos d 2% “ % ol o d' d ¢ :’ .: v.a(
) ¢ 2 £ & 43 Fofoe w02 ogo¥
@ v 505 5 e b 3 2 g t e
nE b o LS N < 0z M v T v £
—~ - — D —~ =~ =3 —~ — ~ d
2 3 £ 33 85 g3 ¢
oy
—

.\
(a
*)
(9)

50"05 {2).y.(b): padres
e) (¢), (d), (), (£), (g): hijos sanos
(h) e (i): enfermos de desnutricién proteico-calérica, con diarrea frecuente,
(i): enfermo de desnutricién proteico-calérica, con estertores crepitantes en ambos pul-
mones.

(a): datos del padre se desconocen por abandono del hogar. (k): fallecié por bronconeumonia

(b): madre, enferma de asma bronquial. » (1): fallecio, causa ignorada

$ te con expectoracion. m n): fallecieron desnutrici6 teico caléric
EZ)) i)‘.:\f:;:ctiecl‘:f:lfarreg(;la‘“’;rlliz‘:aenticia,p Antecedente de tuberculosis pulmonar tratada. go )): !f,agle)cié, przbaglegn:!;nzor:ntumgnl}:) roisise sacing
(e): fallecié por enfermedad fibroquistica cronica del pancreas. (p): fallecid, enfermedad fibroquistica crénica del pancreas
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La familia nimero tres, consta de 16 miembros. Ambos
padres son jovenes y sanos con antecedentes negativos para la
enfermedad que nos ocupa. De catorce hijos nacidos vivos, seis
han fallecido, pero solo a uno se le hizo estudio post-mortem.
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- _La familia naimero 4 estaba constituida por nueve
individuos. Los padres sanos, con historia de alergia alimenticia
en un hermano materno. De siete hijos nacidos vivos, uno murié
con enfermedad fibroquistica crémica { oo

En este nifio el diagnostico anatémico final fue de enfermedad del pancreas. Seis hijos

vivos, cinco son sanos Yy una muj A
: ; e ; ; o5 er de i
fibroquistica cromica del pancreas. En los otros cinco nifios J 21 afios de edad tiene

historia de tuberculosis pulmonar tratada y actualmente bajo

fallecidos, la muerte fue  atribuida a desnutricion en dos, control.
bronconeumonia en otros dos, y se ignora la causa en uno. De
los 8 nifios vivos, 5 son sanos y tres enfermos. Estos Gltimos con Familia No. 5:

historia de diarrea a repeticibn y un nifio examinado al
momento del interrogatorio tenia estertores crepitantes
espiratorios, los cuales fueron atribuidos por el examinador a
infeccion respiratoria.

Registro médico No0.82,105 ne’ i
Hospital Roosevelt, ’ ’ cropsia A61 1646, del

Familia No. 4: 0437_ _
Registro médico No. 71,097, necropsia A-60 1300, del [ Qhos ?3‘7’ arnos
Hospital Roosevelt. () b
d'48 anos Q@ 41anos
() (b)
' 3afios d’ 24, afos d’zyzaﬁos QZm.Vz ."Qegig’n
(c) ) (&) ) (9) nacido
‘J'2zaies  Q2ianos  Qi8aios qanos O'6aids @ 3aios
@) b ) ) (9) (h) & 5 s
3 (h) !
Q’meﬁ’ﬂ
)

(a) v (b): padres

(c): hijo sano

(d) v (e): gemelos con diarreas frecuentes

(f): padg:e de diarreas frecuentes

(9): recien nacido, fallecid por causa ignorada

(h): fallecié, enfermedad fibroquistica crénica del pancreas

(a) y (b): padres

(c), (€), (£), (g) ¥ (h): hijos sanos

(d): antecedente de tuberculosis pulmonar

(i): falleci6, enfermedad fibroquistica crénica del pancreas
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De esta familia de ocho miembros, tres, incluyendo los
padres son sanos y sin antecedentes patologicos. Dos herma}lilos
gemelos y otro tienen historia de diarreas frecuentes. ]?o_s ninos
han fallecido, uno con enfermedad fibroquistica cronica del
péncreas, y en el otro se ignora la causa.

Familia No. 6:

Registro médico No. 194,042, necropsia A-66 4263, del
Hospital Roosevelt.
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oﬂgg aros Q 4i anos
| |
() (b)
19anss iH anos 16 afios
J Q t
(e) () (2)
10 e ses

L
()

(a) y (b): padres

(c): padece de alergia alimenticia

(d) y (e): hijos sanos

(f): fallecié, enfermedad fibroquistica cxénica del pancreas.

alimenticia. En
pancreas.

Familia No. 7:

Registro médico No. 225,004
Hospital Roosevelt, ’ iy

entic n el nifio fallecido de 10
confirmé el diagnéstico de enfermedad fibro;zl;e

istica crémica del

ropsia A-67 5005, del

o @ 19 arios
L. ]
() (b)
g”m Zm —;@ 2 weses

(a): datos del padre
(b): madre sana
(c): hijo sano

(d): fallecis, desnutri
(¢): fallecié, enferme,

se desconocen por abandono del hogar

cion Proteico~calérica y bronconeumonia
dad fibroquistica crénica del pancreas,

(e)dias
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La familia nimero siete, consta de cuatro miembros: la

madre y tres hijos; el padre se desconoce, pues aba?;}ﬁ::i)d (;e;
hogar. En esta familia dos son sanos. Los pmc:isl e
murieron uno por enfermedad fibroquistica cromica de ‘jl’t“ reas,
y el otro por desnutricion y bronconeumo.n'la\. Este G Hr?ciona
tuvo necropsia. Como antecedentes familiares se réle
historia de alergia alimenticia en dos hermanos de la madre.

safortunadamente no pudieron reahzalrsg pru’eb'as de
labor:l)t?)rio para confirmar enfermedad fibroquistica crolmcas igfé
pdncreas o mucoviscidosis en los miembros vivos de las bt
familias investigadas. La explicacion es la falta de recursos, o
por parte de la familia como del laboratorio. En algunpgdcas;) e
trat6 de hacer la prueba del sudor, pero los individuo

acudieron a la cita.

V DISCUSION

La frecuencia de la enfermedad fibroquistica cromica dg
pancreas, en nuestra serie, fue de 0.29 o/o; este hallazg; eg
muy por debajo de lo comunicado por Andersen (50), a; 3e)r
(19), Bodian (8), y Garcia Medrapo y colabor:adores?)( /O,
quienes dan una frecuencia en material de necropsias de 3 o/o,

4.8 oo, 4.2 o/o y 1 o/o respectivamente.

En nuestra serie hubo 18 pacientes mestizos y un niho
indigena. Este Gltimo caso es Unico, ya que en puestrgn(;i"l;cegzi
es el primer caso con enfermedad fibroquistica tcro el
pancreas, de que se tiene noticia en individuos dg esta rozlizai.\I )
anterioridad se habia comunicado casos en m‘dlgenas’ le g; )e
América, a quienes se les demostré ascendencia caucasica (32).

i fue de 9 afios
El paciente de mayor edad en nuestro grupo
6 mesesl? Es posible que algunos de los hermanos de gstos
pacientes, que en la actualidad son mayores de’ edad y quienes
han sido tratados por afecciones pulmonarc_es cronicas, _padezpan
de la enfermedad. Serd objeto de otro trabajo tratar de investigar
con mejores recursos, estos casos.

Aunque se ha escrito (50) que esta’enfermeda:q no tiene
predileccion por sexo determinado, llamo _la atencion que eI}
nuestros casos, el mayor ntmero de pacientes pertenecia al

]
=3

masculino,

Los sintomas y signos de Ia enfermedad fibroquistica
cronica del pancreas varian de acuerdo con el tiempo en que la
enfermedad se haya manifestado. Asi, en un grupo de recien
nacidos, los sintomas y signos fueron de obstruccién intestinal
secundaria a ileo meconial. En otros casos los sintomas y signos
fueron los de infecciones respiratorias a repeticion y sus secuelas;
y todavia en otros, los sintomas predominantes fueron
gastrointestinales, asociandose a malnutrici6n secundaria.

Los hallazgos macro y microscopicos en nuestros casos son
similares a los de otros autores (3, 13, 27, 54, 56), haciéndose la
salvedad de que las lesiones pulmonares avanzadas, tales como
bronquiectasias, cirrosis hepatica o insuficiencia cardiaca
secundaria o cor pulmonale cronico, no fueron observadas por
nosotros. La razon se debe a que la mayoria de nuestros
pacientes fallecieron a temprana edad. Sin embargo, el paciente
de mayor edad con historia de bronquiectasias, present6 en sy
ingreso final al hospital, signos y sintomas de insuficiencia
cardiaca, y se encontr6 en la necropsia hipertrofia del ventriculo
derecho determinada por medicion del espesor del mismo,
aunque este parametro no es fidedigno, ya que esta sujeto a dar
resultados diferentes de acuerdo con el investigador. Se
recomienda para el futuro determinar el espesor del ventriculo
derecho, en estos casos y en otros similares, utilizando el indice

hipertrofia del ventriculo derecho con enfermedad fibroquistica
cronica del pancreas ha sido motivo de amplia discusioén.

Bowden y colaboradores (9), suponen que la hipertrofia del
ventriculo derecho es el resultado de anastomosis arteriales
broncopulmonares que se producen secundariamente al tejido de
granulacion originado alrededor de las cavidades
bronquiectésicas. Para otros autores, la hipertrofia del ventriculo
derecho en enfermedad fibroquistica del péancreas no esta
relacionada con la edad, duracién de los sintomas y grado de
lesion respiratoria, sino que probablemente factores desconocidos
son mas importantes que la fibrosis intersticial, hipoxia y fistula
arteriovenosa (28). Dische y colaboradores (15) creen que la
hipertrofia del ventriculo derecho en la enfermedad fibroguistica
cromica del pancreas puede ser una condici6n reversible.

Los estudios bacteriologicos de Ias infecciones en los
pacientes con mucoviscidosis, como por ejemplo en las
bronconeumonias y bronquiectasias, revelan en la gran mayoria,
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Staphylococcus aureus y Pseudomona aeruginosa (50, 18). Estos
microorganismos se han aislado de orocultivos, de lavados
bronquiales y de oOrganos directamente en la necropsia. En
nuestra serie unicamente en tres casos, se hicieron orocultivos
que fueron positivos para Staphylococcus. No se hizo ningun
examen de esta naturaleza en el estudio postmortem.

De los 19 casos encontrados, dos eran hermanos (uno
fallecido en 1959 y el otro en 1963) en ninguno de los dos se
sospech6 el diagnostico. Sin embargo, si se hubiera tenido
presente el antecedente familiar, se habria pensado en
mucoviscidosis en el segundo caso. Cuando un portador del gene
de la enfermedad se casa con otro portador, la posibilidad de
que sus hijos presenten la enfermedad es de 1 en 4 o sea el 25

o/o (51).

La frecuencia por afio de nuestros casos fue irregular,
observandose mayor niumero de estos en los afios de 1960, 1961
y 1963. Creemos que esta frecuencia es mayor, ya que
sospechamos que algunos nifios que fallecen con el diagnostico
de desnutricion de cualquier tipo, podria ser casos de
mucoviscidosis, pero no se hace estudio postmortem.

VI SUMARIO

De un total de 6880 necropsias practicadas en el
Departamento de Patologia de la Facultad de Ciencias
Medicas-Hospital Roosevelt, en un periodo de once anos, se
encontraron 19 casos con enfermedad fibroquistica cronica del
pancreas o mucoviscidosis.

La edad de los pacientes oscilo entre un dia a 9 afios, Los
sintomas en cinco nifios recién nacidos, fueron los de
obstruccion intestinal secundaria a ileo meconial. Los 14 casos
restantes presentaron sintomas y signos de infecciones
respiratorias, sintomas gastrointestinales con desnutricion
secundaria, algunos con mayor predominancia de las
manifestaciones respiratorias que otros.

De los 19 casos, en ocho se realizo una investigacion
familiar con el objeto de averiguar los antecedentes patologicos y
enfermedades actuales de cada uno de los miembros de la
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familia, i igaci
En esta Investigacion encontramos datos interesantes

como: 1 1 i
tubercul?)l;;::ced?ntes de alergia alimenticia en 5 familias, de
s, pulmonar en 2, En 6 familias habian niﬁos’con
respiratorig.’ signos de Bdwe7snutr1c10n acompanados de infecciones
desnutriciés aaf repetmom Las manifestaciones clinicas de
i condit:]i grrll antil ﬁob}servcalxdas pueden ser mias que todo reflejo
economica de las famili i
do Tos Hotion ilias, sin embargo el estudi
olitos en el sudo i o
r descartaria la enf
e to a enfermedad
familirzg 181?1 ggal;i%) por lasfrﬁzones Ya apuntadas, También e’nptfe(;
0$ que fallecieron con 1 lagnosti ni
1bo os diagn ini
de desnutricién y bronconeumonia. BRI

macrflydé?igc?g:g:gicded IIOS 1t9 casos fue hecho por el estudio
Co del material de necropsias, a excepcié
un caso en que se hizo clinicamente por la prue'b; del sﬁﬁgion ae

En r I
esumen la frecuencia én 6880 necropsias realizadas en

11 afios, es de 0.29
LSy . O/O para la en erm o ;s "
del pancreas o mucoviscidosis. renseda fibroquistica cronica

VII CONCLUSIONES

1. E} paciente de menor edad observado fue de un dia de

V]da, y el ma ~
adultos, yor de 9 afios 6 meses. No hubo pacientes

1ii, I}il} dlagnéstico de la nenfermedad fue establecido en 1Ia
! cropsia por el gstgdlo microscopico en 18 casos En un
aso se hizo diagnostico clinico con la prueba del sulior

1v, gésﬁf; ’gor clento de los pacientes fueron clasificados como
o 1)dos por peso y talla, de acuerdo 3 las escalas
=5t ecicas por el Instituto de Nutricion de Centr
4merica y Panama (INCAP). v
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Los hallazgos microscopicos postmortem en los 1'9 casos,
confirman las observaciones hechas por otros investigadores.

La investigacion familiar no fue concluyente, porque noafaue
posible realizarla en todos los casos y en las: familias
investigadas no se hicieron determinaciones de sodio y cloro
en el sudor de cada uno de los miembros de la familia.

Dos de los casos de esta comunicacidén eran hermanos.

. Se recomienda llevar a cabo estudios de laboratorio en los

demas miembros de la familia, para establecer o descartar la
presencia de la enfermedad.
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