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CAPITULO I

ANAFILAXTA. GENERALIDADES.

El fenémeno anafilictico desconocido y deserito por Magendio a
principios del afio 1839 y posteriormente por Behring en 1892; por
Richet en 1932 y al cual debe su nombre, y por una serie de inves-
tigadores durante los afos siguientes, ha sido objeto de numerosos
estudios y teorias, tanto en lo que respecta a la etiologia del misnic
como a los fenémencs quimicos y fisicos que se pudieron observar du-
rante este proceso.

Aunque, durante mucho tiempo la etiologia del fenémeno quedd
obseura, y a la hora actual apenas si comienza a visumbrarse su derda-
dero caricter, ha quedado establecido claramente desde un principio:
“gue la substancia causante de los fenémenos alérgicos es de naturale-
za albuminoide”,

El fenémeno a oue me he referido tuvo su iniciacién con los ex
perimentos de Richet v Portier en 1902, pricticamente, pues es a
ellos a quienes se debe la iniciacién de estudios que desde esa fecha
han preocurado a nuemrosos investigadores v que nacieron de la ob-
servaciéon del siguiente proceso: al inyeetar a un animal con una subs-
tancia albuminoide heterogénea y repetir la inyeccién nuevamente con
el mismo vnroducto, después de un intervalo de varios dias (no menos
de 8 a 10) produeia nn choaue muy severo y a veces la muerte, mier-

tras oue la primera inveccién resultaba inofensiva. Este fenémeno fué-

designado en 1906 por Von Pirquet, con el nombre de alercia v choaue
alérgico, palabra que se llegé a aplicar a todas las manifestaciones
patolégicas causadas por reacciones del organismo hipersensibilizado
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coatza agente no infecciosos. Cuando son afectados los érgancs res.
iraterios, se acostumbra llamar al fenémeno, atopia, cuando son los
organos del tubo digestivo y la piel, anafilaxia.

Es pues, la anafilaxia, el resultado de la hipersensibilizacién de
los érganos del tubo digestivo y la piel, y tiene su origen de las pala-
bras griegas ana-contra- y filassein- proteger—, por lo cual anafilaxia
significa contraproteccion.

Aunque existen organismos naturalmente, hipersensibilizados
Fagniez y después de él, Pasteur, Vallery-Radot, hallaron que era po-
sible provocar artificialmente un choque alérgico en la forma de ur-
ticaria violenta, disminucién considerable de leucocitos y reduccién
de la presién arterial, con la inyeccién de una substancia a'lbuminoide
en un sujeto hipersensibilizado. Inspirdndose en la terapéutica de los
antigenos descubierta pcr Besredka, hicieron la siguiente experiencia:
auedando comprobado gue en un animal, en estado de anafilaxia, !a
inyeccién de una dosis (n) de la substancia con la cual estd sensibili-
zade, provoca inmediatamente la aparicién de accidentes violentos
Ahora bien, los referidos autores en lugar de inyectar al animal con
esta dosis, le inyectaron una cantidad minima (.01 de la dosis, por
ejemplo), y observaron que no sé!amente no se producian los acciden-
tes, sino que el animal quedsd inmunizado contra la inyeccién de la
dosis (n).

Esto dié lugar a una nueva terapéutica de la anafilaxia alimenti-
cia, que consiste en tratar a un enfermo sensibilizado con una peque-
fisima cantidad de albiumina animal (huevo, por ejemplo) una hora
antes de la comida, y después puede ingerir huevos y aiin otras albi-
minas animales, sin que se observe el chogue anafilactico.

Sin embargo, se ha observado que la desensibilizacién con albi-
mina animal, no logra vrotecer contra la anafilaxia producida por
substancias albuminoides vegetales.

Esto ha dado origen al estudio de numerosos factores de desen-
sibilizacién general y menos especificos, escogiéndose de preferen-
cia derivados de la descomposicién misma de los productos albuminoi-
des; peptona, o bien substancias auimicas talez como Ins hirosulfitos.
la evinefrina, etc., hasta llegar en la actualidad a considerar como urc
de los elementos mas efectivos, la histamina, que segiin los estudios
més recientes, a los cuales de manera sencilla. puedo sumar mi cortc
trabajo, se encuentra presente durante el “schok” y permite de una
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manera efectiva y més geneial, la desensibilizacién de los organismos
hipersensibilizados.

Resefiaré de una manera general las teorias al respecto del cho-
que anafilictico y en el capitulo correspondiente, la experimentacién
flevada a cabo con el producto histamina y las conclusiones que a mi
juicio pueden obtenerse, aunque sea de una manera general, dada la
brevedad del trabajo que presento a la consideracién de ustedes.

Las teorias expuestas por diversos autores para la explicacion
del choque anafildctico son numerosas y tomando en cuenta las ex-
trafnas manifestaciones que presenta el organismo sensibilizado, no
ha sido posible llegar a una explicacién clara y sencilla, pues cada una
de las teorias reline ventajas y deventajas, que no seria posible tomar
en consideracion en esta tesis.

Tenemos asi las siguientes teorias: Richet afirma que el fend-
meno se debe a la acumulacién de un veneno en el organismo, basén-
dose en el hecho que la anafilaxia se produce después de un periodoe
de incubacién; este veneno llamado por él, “toxogenina”, no presenta
de por si efectos téxicos en la primera inyeccién, pero una segunda
inyecciéon del producto sensibilizante es capaz de formar con la toxo-
genina previamente formada por la primera inyeccion la apotoxina
que es la causante del choque.

Segitin Von Pirquet y Schick, la inyeccién del producto sensibili-
zante obra en calidad de antigeno y determina la formacién de anti-
Cuerpos.

Besredka nos presenta una teoria similar a la de C. Richet, y ex-
plica el fenémeno tanto de la anafilaxia activa como pasiva, denomi-
nando al antigeno (sensibiligeno) y al anticuerpo (sensibilisina), lle-
gando a esta conelusion: 1) No hay anafilaxia sin sensibilisina; 2)
no hay sensibilisina sin sensibilizeno; 3) no hay schock anafilactico
sin el encuentro sensibilisina-sensibiligeno.

Nicolle explica el fenémeno por la formacién de anticuerpos, coa-
gulantes los unos y descoagulantes o liticos log otros.

Vaughan y Wichler, explican el fenémeno por la formacién de
un fermento (cimégeno). Biedl y Kraus piensan en la formacién de
nna reptona o variedad de peptona. Y finalmente tenemos las teorias
fisicas que vienen a explicar un rneo mAs esta clase de fenémenos.

Considerando como Kopaczewski que el poder anafilotéxico de
un suero, es debido a modificaciones importantes de las propiedades
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floculacxén de los colmdes plasmétxcos que produce una ebﬁte ' St
de los capilares pulmonares, produciendo asila asfixia. ' |

merosas discusiones, pues mientras las experiencias de Richet, de.
muestran que si es especifica, Rosenau y Abderson la congideran rela-
tiva, por sus mismos estudios, tinicamente que el schock no se provoca
en el individuo hipersensibilizado con determinada proteina, por otra.
si no es a determinadas dosis.
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CAPITULO II

HISTAMINA. GENERALIDADES. HISTAMINASA.

Después de que Marion B. Sulzberger hubiera demostrado que la
inyeccién subcutinea de histamina produce una reaccién idéntica a
la urticaria, se comenzé a sospechar que dicha substancia jugara un
papel importante en el proceso de los accidentes alérgicos, siendo este
el principio de una serie de importantes estudios.

La histamina es un aminodcido relacionado quimica y fisiol6gi-
camente con la histidina, se halla en el cornezuelo de centeno y tam-
bién en algunas materias putrefactas de la carne. Es un producto de
descomposicién de la histidina y de la albimina. Segiin puede obser-
varse por la estructura quimica de la histamina, se deduce facilmente
que se trata de un caso tipico de descarboxilacién de la histidina:

HC — NH HC — NH

[ | [ |

O CH S

\/ \Z
N N

I

CH,CH.NH, CH, CH, NH,

COOH _
Histidina. Histamina,

Constantes fisicas y quimicas.—La histamina 6 b-imidazoletila-
mina se presenta en forma de cristales blancos, P.F. 83°-849; P:E.
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2099-210°. Tiene un peso de molecular de 111.09 y un contenidg g
trégeno de 37.83%. Es soluble en agua y muy soluble en 0

- La histamina esta contenida en todos los tejidos animales
getales algunas veces libre pero la mayor parte de las veces, g :
nada, y es puesta en libertad por la accién de écidos fe rmentos § |
terias.

I a presencia de la histamina en los extractos orgédnicos, espe:
mente en el pituitario, en la peptona y su relacién con la albim;
indica desde luego que no es ajena al sindrome alérgico. Es mis
gin les estudios de Abel Kubota, parece comprobado que la
mina es la causa verdadera de los accidentes.

He aqui cémo Harry L. Alexander explica el mecanismo g |
fenémenos alérgicos, especialmente de la urticaria, basandose ey
teorias de Dale y Grant. Cuando un antigeno se pone en contaeto «
ciertos tejidos y en particular con el tejido subcutaneo, da lugar &
aparicién de anticuerpos especificos, Estos anticuerpos, una vez g
titu’des, no provocan por si solos ninguna reaccién, quedando simp:
mente a la expectativa, pero tan luego como se presenta nuevamess
el antigeno, el contacto entre uno y otro, origina la liberacién en ¢
tejido conjuntive, de histamina. probahlemente por medio de dete
minada exitacién de las terminaciones de los nervios para simpétion
(vago). La histamina ejerce una accién poderosa sobre los capilam
cuya permeabilidad aumenta en forma notable. con lo cual se profy
cen los edemas, el espasmo de la musculatura lisa y la hiperseerecis
de las gliandulas mucosas, que forman precisamente el cuadro s
matico de la urticaria y de otros accidentes alérgicos. Agregarems
oue la histamina provoca, aparte de estas reacciones, una notalh
reduccién de la presién sanguinea, contraccién de los musculos v
rinos v estimulacién de las funciones géstricas.

Tomando en consideracién aue enalauier cantidad, dentro &n]
dosis racional, que se suministre de histamina, ya sea por via pam
teral o nor via oral, no es eliminrada sino en pecuefia cantidad por s
orina, sin sufrir alteraciones, se comnrende oue esta substancia &
destrnida en el organismo. La explicacién de esta destruccién, ha oree
cupado a numerosos investigadores y en la actualidad se considera
dos teorias que vienen a explicar el asunto y de las cuales, la que &
refiere a la histaminasa, es la més acertada. por haherse logradn ohte
ner de algunos 6rganos de animales, que la contienen en cantidade
variables, especialmente el rifién y el intestino.
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La primera teoria, que es un proceso quimico, consiste en una
posible desaminacién de la histamina con una subsecuente oxidacidr.
basdndose en la riapida pérdida de la toxicidad de la misma al verifi-
carse una inyeccién del producto. La segunda teoria, tuvo principio
al observarse que cantidades téxicas por via parenteral, de histamina,
no ejercian en el organismo los mismos efectos al ser suministrados
por via oral, aunque las cantidades ingeridas fueran mucho mayores
que la dosis téxica.

Best (1929) v Best y Mc Henry (1930) demostraron la presencia
en el cuerpo humano de una enzima neutralizadora de la histamina
a la que le dieron el nombre de histaminasa. Se supone que la histami-
rasa rompe el cerco de la molécula de histamina,

La histaminasa, facimente aislable, posee todas las caracteris-
ticas de una enzima; tiene analogia con las proteinas y es inactivada
por el calor.

La accién de esta enzima es muy leve y necesita “in vitro”, va-
rias horas para desarrollar su actividad, de aqui que la unidad de his-
taminasa se considera como “la cantidad necesaria de la enzima que
inactive un miligramo de histamina en 24 horas”.

15

e . e



= l-' g '
: anqf,n el

'I'I- R Pl

ity 4:[ t(_
.hmahmm o3 umu wyral lﬁ'!l. n eeor) Hr =
o dornseide of b gechavilaedusd amﬂmw "wn{m > ns
-.;rwﬂuu o gy f\-mv:,rr 2% iy ikl
C emimessid stumlmilon el ohkes ‘F“"':f{,
{ 3 ?ﬂar'n) asd 'z.f»hoin'c,‘ v.ul,az.m e *!l"-'*ﬂf'-"- '
% R M‘hm‘.-t R S S H’“dmwm TR S P e
' SN E S Rt -t U o F‘l
e ity P pilsava v ~f~.-»ammm L‘T‘*b*
':-.- ML ~'\ i ‘1ﬁ1NJ gl un Toag ok b ;‘Erml""‘ﬂ .
T 4 P Sares (B o ""’_.' 140 behi lfﬂ! "“mm
, b | e . e ”J K .ho thfm{J'ﬂ‘f;ﬂ“
. £ "3 iebiBrtee Voo gl
f5. Lyan i ARNaR Hie Lotey .
1 alkertrvtg g ooy 'l"""!:l:lﬂ"l"'ﬁ‘-m-I
o e It
4 ¢ o TR ; .
* P, e B "'“'
Ly, o5 ARlaN
P ) l*'.‘..'.wd.' -.1"' :
g - c1dR it U 1;"1
i : p oo e R

i l!l"lf}i

. : ‘“.
5 “;'4'“‘| fﬁﬂ_' T
8 <hRn ‘EF’«

-iuﬂﬁu o
: h | Bg» ‘.'f\ fﬁ”l . )

R 5T S R e = 1,; ‘,_.n' ‘wh ¢
i g e oniesiiREC g
' : e B !

)
A




CAPITULO III

“SCHOCKS” PROVOCADOS EXPERIMENTALMENTE POR LA
HISTAMINA.

Hay que tomar en consideracién que los efectos de la histamina no
son Gnicamente locales y que tienen influencia tanto en la circulacién
general como en la periferica, en los musculos estirados y en las ar-
ticulaciones, etc. Pero en mi trabajo unicamente hice experiencias
respecto a la accién fisiolégica de la histamina en la reacciéon cutanea
y las irritaciones de la piel.

En efecto, la triada reaccional de Lewis, observada en la aplica-
cién local de la histamina, tiene mucha importancia, ya que nos per-
mite observar la reaccién tipica de la piel humana a las irritaciones
exteriores. Antes de continuar, haré unas breves consideraciones so-
bre lo que constituye la triada reaccional de Lewis y sus mecanismos.

Las modificaciones de la reaccién cutinea local a la histamina es
ciertamente uno de los mas interesantes fenémenos provocados por
esta substancia. Es por esto que ha sido estudiada por un gran nime-
ro de autores, que los han llevado a cabo con un fin terapéutico.

Para examinar la accién cutdnea de la histamina se han seguido
nuemrosos métodos. Lewis y Grant depositan sobre la piel una gota
_de una solucién concentrada de histamina y hacen una ligera escarifi-
cacién con una aguja hipodérmica. Ebbeke utiliza la ionizacién apli-
cando una solucién al 1 por 2000 y hace pasar una corriente de 0.6
miliapares durante 10 minutos. El profesor Roussy y Mosinger, prac-
tican inyeccién intradérmica de 0.10 c.c. de una solucién al 1 por 1000,
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Cualquiera que sea el método seguido para la introduccién de
la histamina en la epidermis, el resultado es siempre el mismo. Se
ve aparecer la triada reaccional de Lewis que se compone:

a) de un enrcjecimiento local, mas o menos extendido, que apa-
rece en el mismo lugar del punto de aplicacién, al cabo de 10 a 20 se-
gundos.

b) una reaccién eritematosa refleja en el mismo lugar en que apa
rece la aureola roja, de tres a siete centimetros de diametro. Con Ii-
mites periféricos irregulares. Esta aureola roja, puede extenderse pe
ro no en forma constante, sino que puede extenderse, haciéndose ex-
céntrico el punto de aplicacién inicial.

¢). de una rueda de edema que se forma en el punto de la inyec-
cién al cabo de 2 a 3 minutos. Este edema més o menos exteudido, ha-
bitualmente tiene forma redonda, algunas veces con J.rolongaciones
periféricas,

La reaccién cutidnea de la histamina varia en funcién de los far: -
tores constitucionales. Asi. varia con la edad. la raza, el punto d~
aplicacién y en el mismo individuo. con varias horas de intervalo, la
intensidad de la reaccién es muy diferente, de acuerdo en la posicion
del miembro donde se haga la aplicacién. Es menos intensa cuando el
miembro esta elevado.

Es también notorio que en personas que presentan urticaria, la
reaccién es mucho mas marcada, cualquiera que sea la forma de apli-
cacion.

Varia también con la circulacién, ya sea que esta se modifique ex-
rermiental o patolégicamente, el estado vasomotor anteriormente
medificado, influye sobre la aureola roja v el edema. La ionizacién
aplicada después de una inyeccién de adrenalina produce enrojecimier-
to local y el edema habitual, pero la aureola refleja no se nroduce.

Mecanismo de la triada reaccional de Lewis.—Modificaciones de
los diversos elementos de esta triada reaccional en diferentes condi-
ciones patolégicas y experimentales, nos hace suponer aue el enroje-
cimiento local, el eritema reflejo (aureola roja) y el edema, no obe-
decen a los mismos mecanismos.

a) El enrojecimiento local es debido, sin duda alguna a la reac-
cién vascular directa de los pequefios vasos cutdneos (arteriolas ter-
minales, y capilares y pequefias venas colectrices y los vasos y ple.
x0s venosos subpapilares). El sistema nervioso ejerce una influencia
continua sobre los pequefios vasos cutdneos; en las regiones aneste-
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gadas,, el enrojecimiento local aumenta, es particularmente pronun-
ciado en la zona anestesiada. Por otra parte, los pequefios vasos cuta-
neos son esencialmente los vasos endoteliales, los que juegan el rol
mas importante.

b) el eritema reflejo (aureola roja) esta influenciado directa-
mente por la intervencion de un factor nervioso, ya que estd profun-
damente modificada en las lesiones nerviosas contrales y periféricas.
Es imposible provocar en un territorio cutidneo que ha perdido su
sensibilidad por la inyeccién de novocaina, la aparicion de este fend-
meno.

Sin embargo, este fenémeno ha sido muy discutido y existen va-
rics trorfas para su explicacion.

Segtuin Lewis la aureola roja es provocada por un reflejo de axo
na. Las investigaciones histolégicas de Woollard, nos indican que los
nervios sensitivos se dividen al nivel de la piel; una rama termina en
el 6rgano terminal sensitivo de la piel (colateral sensitivo) otra se
reparte entre las arterias y arteriolas (colateral arterial). La hista-
mina introducida en la piel irrita estas terminaciones sensitivas. Esta
irritacién conduecida por e] colateral sensitivo, retorna por el colateral
erterial, determinando asi la vasodilatacion.

Krock, considera oues este fenémeno no se debe tnicamente a la
dilatacién de las arteriolas sino también a los pequenos vasos (capila-
res y venas). El mecanismo seria idéntico al que se llama irritacién
antidrémica. Goltz, Stricker y Foerster, consideran este mecanismo
v lo han denominado asi porque la irritacién sigue la via centrifuga
en un nervio centrineto.

L a teoria de Dale supone que la irritacién cutanea sigue la via
refleja del axona de Lewis, pero al llegar a las arteriolas provoca la
liberacion de acetileolina que determina la vasodilatacion.

Toussy y Mosinger, consideran al sistema nervioso vegetativo,
en el mecanismo de este fenémeno, suponen en la piel la existencia de
mma red nerviosa continua de fibras vegetativas sobre la cual actia
directamente la histamina.

Sobre todas estas teorias la mas aceptada es la de Lewis, aunqu»
sin dejar de tomar en consideracién las otras.

¢) el edema histaminico se debe al aumento de la permeabilidad
carilar, ya que el liquido edematoso contiene 70 a 80% de albiminas
tctales, en la misma proporcién que el suero. El aumento de la per-
meabilidad capilar es hasta cierto punto, independiente del grado de
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vascdilatacién. En efecto, la vasoconstriccién provoctada por adrena- :
lina, no impide la produccién del edema histaminico.

Los métodos empleados para provocar experimentalmente los
schocks histaminicos, que estaban a mi alcance fueron los siguientes:

Inyecciones subcutdneas de 0.5 a 1 mgr. de histamina en solucién
acuosa.

Aplicaciéon de solucién de histamina después de escarificacion.
La solucién preparada al 1 por 1000.

Aplicacién de pomada de histamina al 1 por 1000 por masaje.

Aplicacién de pomada de histamina al 1 por 1000, por escarifi-
cacién preliminar de la piel.

El método usado pueden observarse en la serie de experiencias que
publico a continuacion y en las cuales, la aplicacién de cualquiera de es-

tos métodos nos permitié comprobar la presencia de la triada clasica de -
Lewis, siendo la reaccién mucho mas intensa en los pacientes anafilac- .

tizados que en los no sensibilizados.

El tratamiento desensibilizante con la histamina seguido por las
aplicaciones sucesivas progresivamente crecientes de solucién estéri!
de histamina, llevaron a la completa desaparicién de estos fenéme-
nos, lo cual me permite asegurar, la acciébn importante que tiene esta
substancia en la terapéutica de los procesos anafilacticos, tan estudia-
do por los médicos y que constituyen un problema de importancia vi-
tal en la actualidad.

Las inoculaciones se hicieron primeramente en animales y des-
pues en personas, siendo esto mas dificil, por lo cual Ginicamente pude
llevar a cabo 30 experiencias y publicé algunas de ellas, sin entrar an
consideraciones por la brevedad de este trabajo.

Es notable observar el schock provocado por histamina, aue com-
prueba de manera definitiva el paralelismo que existe entre el schock
anafildctico y el producido por histamina, presentidndose casos en
los que estando sensibilizado el individuo, el schock aiin eon cantida-
des infinitesimales de histamina se presentaba con toda intensidad.

Aunqgue los métodos antes indicados nos llevaron a la misma con
clusién, el mas préactico, tanto para provocar el schock, como para de-
sensibilizar me parece el de inyecciones subcutdneas, siguiendo las
siguientes désis:
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Inyeccién Diluccién Cantidad en c.c. Intervalo

1 1 : 10 000 0.05

2 1 : 10 000 0.05 Dos veces al dia
3 1 :10 000 0.10

4 1 : 10 000 0.10

5 1 :10 000 0.15

6 1 : 10 000 0.20

7 1 :10 000 0.25

8 1 : 10 000 0.30 -

9 1 : 10 000 0.35

10 1 : 10 000 0.40 Una vez al dia.
11 1 : 10 000 0.45 Una vez al dia
12 1 :10 000 0.50

13 1: 1000 0.05

14 1: 1000 0.10

15 1: 1000 0.15

16 1: 1000 0.20

17 1: 1000 0.25 Cada dos dias
18 1: 1000 0.30

19 1: 1000 0.30

20 1: 1000 0.30

21 1: 1000 0.30

22 1: 1000 0.30 Cada tres dias.
23 1: 1000 0.30

24 1: 1000 0.30

Esta es la tabla de Alexander, quien recomienda este método, el
cual presenta numerosas ventajas practicas.
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Trabajos Experimentales llevados a cabo en las siguientes perso-
nas:

F.J.M. Edad 25 afios. Sexo: Masculino. Fuertemente sensible a
inyeccién de Fosfato de histamina al 1 x 10,000. Insensibilizacién por
serie progresivamente creciente, soportando después sin reaccién in-
yecciones al 1 x 1000.

S.C.R. Edad 23 afos. Sexo: Masculino. Sensible a inyecciones de
solucién de histamina al 1 x 10,000. Insensible después de una serie de
24 inyecciones en serie progresivamente creciente hasta con inyeccio-
nes de solucién al 1 x 100.

AR.J. Edad 18 afios. Sexo femenino. Sensible a inyecciones de
solucién de histamina al 1 x 100,000. Insensible después de una serie
de 30 inyecciones en serie progresivamente creciente.

V.J.R. Edad 28 afios. Sexo femenino. Sensible a inyecciones de so-
lucién de histamina al 1 x 1000. Insensible después del tratamiento en
serie de 14 inyecciones, a las soluciones de histamina.

R.R.R. Edad 14 anos. Sexo masculino. Sensible a inyecciones de
histamina al 1 x 10,000. Ligeramente sensible después del tratamien-
to progresivo, en la forma indicada, a soluciones al 1 x 100.

H.F.S. Edad 45 afios. Sexo femenino. Urticaria provocada por la
alimentacién con mariscos. Desensibilizada al cabo del tratamiento
con la histamina , pudiendo alimentarse con cualquier cantidad de
estos productos.

A.C.G. Edad 16 anos. Sexo Femenino. Sensible, con manifesta-
ciones de urticaria, después de la ingestién de huevos, y leche. Desen-
sibilizado, después de una serie de inyecciones hasta 60, principiando
por diluciones de histamina al 1 x 1000.000. Insensible después tanto
a la histamina como a los alimentos antes citados.

G.C.A. Edad. 35 afos. Sexo femenino. Sensible con urticaria, por
la alimentacién con mariscos. Desensibilizada al término de un trata
miento con histamina.

A.M.F. Edad. 14 afios. Sexo femenino. Sensible a la carne de puer-
co. Resultado dudoso, pues en ocasiones reincidi6 la sensibilidad.
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E.S.S. Edad 35 afos. Sexo masculino. Sensible a la leche. Desen-
sibilizado ligeramente por el tratamiento con histamina.

A.V.R. Edad. 23 anos. Sexo femenino. Urticaria por diversos ali-
mentos, especialmente en ciertos estados hepaticos. Desensibilizacion
casi total con la histamina.

A.C.C. Edad 19 anos. Sexo femenino. Dolor de cabeza intenso sin
aparente origen patolégico. Tratada por la histamina, desaparicién de
de estos estados neurdlgicos.

A.S.M. Edad. 35 anos. Sexo masculino. Sensible a la histamina.
Desensibilizado con el tratamiento.

S.ZS. Edad. 26 anos. Sexo femenino. Insensible a la histamina,
Ausencia de sintomas anafilacticos.

‘R.S.F. Edad. 19 anos. Sexo femenino. Insensible a la histamina.
Ausencia de sintomas anafilacticos.

FRF. Edad. 43 afios. Sexo femenino. Urticaria, presentando la
triada clasica de Lewis. Des=nsihilizacién con la histamina.

J.Q. M. Edad. 43 anos. Sexo femenino. Sensible a la alimentacién
con hueves. Insensibilizado por la histamina.

P.C.G. Edad 36 anos. Sexo masculino. Urticaria frecuente, desen-
sibilizdndose mediante la histamina.
M.R.C. Edad 6 anos. Sexo masculino. Urticaria frecuente, en cier-

tos casos con edema angioneurético. Desensibilizado completamente
con histamina.

J.C.A. Edad 45 anos. Sexo femenino. Urticaria, después de la in-
gestién de huevos. Desensibilizado después de un tratamiento con in-
vecciones de histamina.

A.V.A Edad 36 afios. Sexo masculino. Sensible a la histamina.
Desensibilizado con el tratamiento.

E.A.C. Fdad 38 aios. Sexo masculino. Sensible a la alimentacién
con huevos. Desensibilizado parcialmente.

E.C.S. Edad. 26 anos. Sexo masculino. Urticaria intensa. Parcial-
mente desensibilizado con la histamina. Hbo recidivas.

O.V.A. Edad. 21 anos. Sexo femenino. Urticaria. Desensibilizado
totalmente con la histamina.

A. F. S. Edad. 44 afios. Sexo femenino. Urticaria. No pudo desen-
sibilizarse a pesar de un tratamiento largo.
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CAPITULO IV

EFECTOS DE LA HISTAMINA EN LA ANAFILAXIA

El papel que desempeiia la histamina en los fen6menos de anafi-
laxia y estados alérgicos es muy importante y a esto se deben los es-
tudios verificados por numerosos autores y que tienen su origen en
la teoria quimica de la anafilaxia formulada por Biedl y Kraus, Aron-
son, explicando los' fenémenos del schock anafilactico, por la libera-
ci6n de histamina o de substancias vecinas a la misma, probablemen
te acumuladas en ciertos puntos del organismo.

Esta teoria se apoya sobre numerosas observaciones experimen-
tales.

lo. La histamina inyectada a désis elevadas en diversas especies
animales, realiza un cuadro desde todo punto de vista andlogo al de
la anafilaxia

El schock anafilictico presenta diferentes aspectos en los diver-
sos animales de tal suerte, que no se puede describir un tipo de schock
para cada especie. La identidad del aspecto del schock histaminico,
con el de la anafilaxia constituye un precioso argumento en favor de
la teoria de Biedl y Kraus. En efecto, en estos dos casos se puede ob-
servar: a) en el cuyl un espasmo bronquial con dilatacién de la caja
torécica.

b) en el conejo, espasmo de los vasos pulmonares.

¢) en el perro y el gato, un aumento de la tensién arterial con
vasodilatacién periférica v sintomas cardiacos.

d) en el mono y el hombre se han estudiado especialmente las
reacciones cutianeas.
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20. Doerr ha establecido un paralelo entre la sensibilidad de un
animal a la histamina y la regularidad de sus reacciones anafilacticas.
En efecto: la rata que reacciona mal a la histamina, se presta igual-
mente mal a las experiencias anafilacticas. Después de practicarle 1a
extirpacién de las suprarrenales, se puede facilmente provocar en este
animal, lasreacciones histaminicas y el choque anafilactico. Toman-
de en cuenta la accién antagénica que poseen la adrenalina y la his-
tamina, se comprende el rol idéntico que sigue este proceso al verifi-
carse la suprarrenalectomia y por consiguiente constituye un argu-
mento claro entre el paralelismo de las dos clases de fenémenos.

3) El efecto de los narcéticos y de ciertos medicamentos ) formal-
dehido, por ejemplo) es exactamente el mismo sobre el schock anafi-
lactico y el schock histaminico.

4) En el caso del perro, el estado de schock anafildctico, Man-
waring y sus colaboradores, han observado que después de 40 a 60 se-
gundos de la inyeccién desensibilizante, se presentan contracciones
del ttero, de la vejiga y de la musculatura gastro-intestinal, reac-
ciones que son caracteristicas de la histamina. En las experiencias de
transplantacién del higado de un perro, probablemente sensibilizado,
a un perro normal, después de la inyeccién desensibilizante ha obser-
vado la aparicion de contracciones de los musculos lisos de la vejiga
y de los intestinos.

Las experiencias de Simons y Brandes, confirman las observacio-
nes de Manwaring.

Watanabe encuentra que el pulmén de un cuy sensibilizado con-
tiene mas cantidad de histamina que al estado normal y que después
de la accién desensibilizante, el porcentaje de histamina en este 6r.
gano es normal. En efecto este autor ha encontrado en los tejidos del
pulmén de un cuy normal, 0.022 mgr. de histamina por kilo y 0.08
mgr. en un cuy sensibilizado y 0.03 mgr. después del schock anafildc-
tico. El contenido de histamina del pulmén del cuy érgano del schock en
esta especie animal, varia segin la fase experimental anafildctica.

Watanabe, reporta las mismas experiencias en el perro, donde el
6rgano del schock es el higado en vez del pulmén, no se han observado
ninguna variacién del contenido de histamina en el tejido pulmonar,
por el contrario, es marcada la variacién en el tejido hepético.

5) Un argumento muy precioso desde el punfo de vista clinico
es el formado por las observaciones que han permitido establecer el
papel de la histamina en los fenémenos alérgicos. En efecto Stormvan
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Leewen y Zeydner han podido extraer de la sangre de los enfermos
atacados de asma, urticaria, ete, substancias que han dado las reaccio-
nes biolégicas de la histamina. Lewis y Grant, en el caso de un sujeto
particularmente sensible a los pescados, han obtenido con ayuda de
un extracto de comida de pescado, una cutirreaccién idéntica a la que
puede obtenerse con la histamina.

Como mis experiencias han demostrado y por los trabajos veri-
ficados por autores de reconocido prestigio internacional, existe toda
una fase de argumentos probando que la histamina y otras aminas
biolégicas, de familia cercana a esta, juegan un papel importante en
los fenémenos anafilacticos. Segin la concepcién tedrica, esta subs-
tancia se acumula durante el periodo de sensibilizacién en los tejidos
y en el momento del schock es destruida; ciertos autores consideran
esta destruccion de la histamina como la causa de la anafilaxia.

Aungue, todos estos casos y las pocas experiencias que lleve a
cabo, nos indican el papel importante que juega la histamina en el
schock anafilactico, no deja esto de tener algunos vacios que serin
motivo de més estudio y que por falta de tiempo no he llevado a cabo.
Sin embargo, muchos resultados terapéuticos permiten llegar a la con-
c'usién que una gran parte de los fendmenos anafilacticos tienen su
origen con la histamina y podremos asegurar que en todos los casos
esta substancia juega un papel muy importante.
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CONCLUSIONES

1.—Existe en realidad durante el schock anafilactico y en los in-
dividuos sensibilizados, histamina en los diversos tejidos.

2.—Segiin la especie animal, la histamina se acumula en el higa-
. do, rinén, pulmones, etc.

3.—La accién desensibilizante de la histamina, es efectiva en ca-
sos en los cuales el paciente estd hipersensibilizado a otras proteinas.

4 —Aunque la histamina existe en individuos normales, esta au-
menta en los sensibilizados y recupera su normalidad después de la
inyececién de histamina.

5—Es posible llegar a la desensibilizacién de personas anafilac-
ticas con inyecciones sucesivas de histamina.
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