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08.JETIVO 

En el presente trabajo comparamos la respuest.a 

clínica ~l. • ... r-:=:..t.::::.micn'tv 1uttdico con t.et.raciclina. 

tetraci cli na ciclo:fos:famida y ri:fampicina en 

pacient.es con Escleroma Respirat.orioo, en el Hospit.al 

General Cent.ro Médico ''La Raza••. 
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ANTECEDENTES CIENTIFICOS 

El Escleroma Respiratorio es una enrermedad 

granulomatosa crónica, progresiva, que arect.a la 

mucosa del tracto respirat.orio a.lt.o, causada por el 

microrganismo Klebsiella rhinoscleromatis 

CDiplobacillus de Frish encapsulado ). •-to. 

Este bacilo GRAM encapsulado de localización 

intracelular, se puedé aislar en medio de cultivo como 

el agar sangre y MacConkey, además de poderse ver con 

la tinci6n argénica de Wart.in Starry. a.o.u-ta. 

Está enrermedad no tiene prererencia por sexo, pero 

es más rrecuente entre los 15 - 35 af'íos de edad. ::s-1.4. 

Existen 4 etapas clínicas da la enrermedad : 

1.- Catarral o exudativa. 

2.- Prolirerat.iva o granulomatosa. 

3. - Atrórica. 

4. - Cicatrizal o ribrótica.::s,e,s>,11,1::s. 

Durant..e at1os, distintos trat.anú ent.os se han 

empleado para combatir al Escleroma Respiratorio sin 
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Botros 

utilizarón 

C1954),Zwie1'ach C1955) y El-Mufi'y C1965), 

como terapéutica a la estreptomicina y 

aureomicina;estos dos medicamentos son los primeros en 

utilizarse y los más populares. "·'"· 

Posteriormente se puso de moda el uso de 

tetraciclina y cloranfenicol CHoover y King, 1953 ). 

Toppozada en 1986, reporta el uso del suli'ato de 

estreptomicina, a la dosis de 1 gr. al dí a por 6 

semanas, con un intervalo de 2 serna.nas, por 2 cursos 

de tratamiento; refiere que las células Hickulicz, 

dism.inuy~n •?r'! todos los c.=.::=c:: t.•Gt..:a.do.:;. 

Con este tratamiento se incrementan las células A 

granulares, esto nos indica inactividad de las células 

Mickulicz. Las células granulares se consideran 

anticuerpos contra la Klebsiella rhinoscleromatis. '"· 

Ssali en el a!'io de 1975 popularizó el uso é:!e 

ampicilina y vibramicina al 

resultados. 

parecer con buenos 

Rian en el a!'io de 1982, publica que la rifampicina 

sistémica es un buen medicamento para pacientes con 

Escleroma Respirat,orio . ª•'· 
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Gamea publica en 1988, buen~s re~ult.ados con el uso 

de :"'if'~ü1piclna, aplicado en in~lilación local a la 

dosis de 186 mg. diluidos en 20 ml. de solución 

salina, administ.randose 2 veces al día o por 

in.f'ilt.ración local, aplicandoso 126 mg. al día por un 

período de 8 semanas, present.andose la cura a los 6 

meses de t.rat.amient.o. La e!'icacia de rif'ampicina no 

sólo es clínica, sino t.ambien hay regresión 

hist.opat.ológica, principalmente en la etapa 

granulomat.osa ........ . 

Mackagen reporta en 1976, por primera vez el uso de 

un anti leproso 

t.rat.amient.o del 

result..a. a. 

como la 

Escleroma 

clo.f'azimina, par~ el 

Respirat.otio, con pobres 

El Dr. Zapat.a, médico del servicio de 

Olorrinolaringología del Hospital General Cent.ro Médico 

''La Raza'', reporta e·n el al'ío de 1986 la asociación 

de ciclof'os!'amida a la dosis de ZOO mg al día por 10 

días, cada mes por 10 meses; con la t.et.raciclinaa la 

dosis de 2 gr. al día por 7 dias, cada mes por 10 

c::.irJ.r:.-~ .. ::-:cr.c.iul1a una cura del 91.6 % de los casos. 
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Se ba reportado en uso 

de tet.raci el i na a la dosis 

la 

de 

literatura el 

2 gr. al día por un 

al día mínimo de 2 meses, reduciendo la dosis a 1 gr. 

por un mes de tratamiento, con resultados 

satis!'actorios . 10. 

menciona, que la tetraciclina para el 

tratamiento del Escleroma respiratorio, da buenos 

result.ados, teniendo una relativa toxicidad. Se 

utiliza a la dosis de 2 grs al día, los pacientes 

presentan una cura del 60-70 Ye de los casos,. 

principal mento 

enfermedad. "·ª· 
en la f'ase granulo~ tosrl. la 

La ciclo!'os!'amida, no se ha empleado hasta !'echas 

recientes; es un ~ármaco donador del grupo alquilo,qua 

se caracteriza por combinarse con la célula en 

cualquier rase de su ciclo, permitiendo la entrada a 

los antimicrobianos a la célula. 

La ciclofosfamida se utiliza a la dosis de 2-3 mg. 

por kg. de peso al día durante 10 días por vía oral. 

La dosis de mant.enimiont.o se calcula de forma que la 

cifra de leucocitos en la biometría hemática se 

mantenga en 2-5mil por mm3; por lo que la dosis de 
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=ntcnimiant.o de la ciclof'osf'am.ida es de 50-200 mg por 

día "'·'º· 
La rif'ampicina para el tratamiento de está 

enf'ermedad se emplea a la dosis de 300 mg 2 veces al 

día por 6 semanas, presentando una cura del 80 ~ de los 

casos. tes. 
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JUSTifICACION 

Dado que el Escleroma Respiratorio, es un 

problema médico de diricil diagn6stico y manejo en la 

act.ualidad, con este estudio se propone determinar 

cual es el anti microbiano, más ericaz en el 

tratamiento de esta enrermedad, desde etapas iniciales 

y de mayor benericio para el paciente con Escleroma 

Respiratorio. 
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HIPOTESIS GENERAL 

Los paci9nles adulto~ con diagnóstico da Esclaroma 

Raspiralorio, tratados con lelraciclina / 

ciclof'os:famida, l.i encn una mejor respuesta clínica que 

los tratados con rifampicina o lelraciclina, en el 

Hospital General Centro Médico ''La Raza''. 
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DISENO 

Prospectivo. 

Long! tudinal. 

Comparativo. 

Obs.i;>rvacional. 

Experimento. 

EXPERIMENTAL 

'flf)ó [JE ~SiUDió 

Farmacologico tipo III. 
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CRITERIOS DE INCLUSION 

1.- Pacient.as mayores da 15 años da edad, no 

import.ando sexo~ con di agnósli co coni'irmado da 

Esclaroma Raspirat.orio, por medio de biopsi~ y/o 

cult.ivo. 

2. - Pacient.es con Escleroma Respirat.orio, que 

no hayan recibido t.rat.amient.o prev!o. 

3. - Pacient.es con Escleroma Respirat.orio, que 

acept.en ent.rar al prot.ócolo de est.udio. 
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CRITERIOS DE NO INCLUSION 

1. - Pacientes con Escleroma Respiratorio que 

esten bajo tratanúenlo medico . 

Z. - Pacientes con Escleroma Respiratorio, que 

presenten enfermedad crónica Chepática, hematológica ) 

, que por sus condiciones generales, s~ contr~indic;,'-!'?' 

el uso de alguno de los fármacos. 

3.- Pacientes con Escleroma Respiratorio 

menores de 16 a~os de edad. 

4.- Pacientes que presenten hipersensibilidad, 

a cualquiera de los medicamentos propuestos. 

S.- Pacientes embarazadas. 
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6. - Pacientes con Escleroma Respiratorio, que 

no acepten el tratamiento, y no quieran pertenecer al 

grupo de estudio. 
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CRITERIOS DE EXCLUSION 

1. - Pacientes con Escleroma respiratorio, que 

hipersQnsibilidad 

empleados. 

.a 

t.rat.am.i ent.o 

cu.al qui era los 

presenten 

f"ármacos 

e. -Pacientes que ya no quieran pertenecer al 

protocolo de estudio, y.a iniciado este. 

3.- Pacientes que suspendan el tratamiento. 

4.- Pacientes que na acudan a sus citas 

subsecuentes de control. 
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MATERIAL y METODO 

El estudio se está realizando a la poblaci6n 

derecho-habient.o del Inst.i t.ut.o Mexicano del Seguro 

Social que acude al servicio de Ot.orrinolaringologf.a 

del Hospi lal General Cent.ro Hédi co •'La Raza'', con 

probable diagn6slico de Escleroma Respiratorio.Se les 

toma biopsia de mucosa nas,.l, la cual es f'ijada en 

, y posteriormente se lQ realizan 

cortes a 4 micras de espesor son teñidos con 

hema t.oxi l i na cosin.a.~ !:::. t.incién 

Whart.in-St.arry para su observación con microscopía de 

luz convencional. 

Al mismo t.i empo que se toma cul t.i vo de moco 

nasal en medio de agar sangre y Hac-Conkey. 

Ya conf'i rmado el diagnóstico de Escleroma 

Respiratorio, a estos pacientes se les da t.rat.amient.o 

de manera aleatoria: 

Grupo I : Tratados con t.elraciclina a la dosis de 2 

gra.mos al dfa por 10 días, cada mes por 10 

ciclos asociados con ciclf'osfamida a la dosis de 

2-3 mgs. por kilo de peso por 10 días al mas, en 

cada ciclo. 
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Grupo II Reciben lelraciclina Z gramos -'\l d!a por 

10 días cada mes, por 10 ciclos. 

Grupo III Los tratados con ri!'ampicina, 600 mgs. 

al d!a durante 6 semanas, por dos ciclos con intervalo 

de un mes. 

Los pacientes se est.an controlando mensualmente, 

en cuanto a su sinlomatolog!a. 

S.. esta lomando biopsia y cultivo nasal como 

control a los 6 y 10 meses do tré:ltamient.o, para los 

grupos I y II. Mientras que para El grupo III, el 

cent.rol se rc~liZQ m lds 6 semanas de menejo médico. 

A lodos los grupos se les repite nuevamente los 

controles al término del tratamiento. 

Al cumplir 10 meses de trat.amienlo, a los 

pacientes asi ntomá li ces con cul li vo y 

negativos, se les suspende el tratamiento. 

biopsia 

Si al 

término de este tiempo, continuan con sinlomalología, 

cultivo y/o biopsia positivos para Escleroma 

Respirat..orio. continuamos el trat.rtmi i=:.n+.-:-. ".'~l~:--z..¡-,di..:;.. et. 

los pacientes de manera individual. 
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Mensualmente, se esta tomando biometría he""'t.!c~ 

y ex.amen general de orina dG control, por los posibles 

et'ectos: indas<>ables, que se presentan principalmente 

con el uso de ciclot'ost'amida. 

Al detectar se cualquier al teraci .;n de los 

ex.amenes: ant..es mencionados suspendemos el 

tratamiento y valoramos el uso de cualquier otro 

esquema de medicamentos útil para esta patología. 
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ASPECTOS ETICOS 

Se tomo en consideracion la Ley General de Salud 

Mexicana, para protocolos de 1nvest1gac1Ón en humanos, 

se respeto la Ley de Helsinki y las normas de 

invest..igaci6n del Instituto Mexicano del Seguro 

Social. 

Este estudio no altero la integridad rísica y/o 

moral de los pacientes ,no puso en peligro sus 

vidas. 

Se tomo ::m cuenta el consentimiento par eser i to 

de las pacientes, para poder ingresar al protocolo de 

estudio. 
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RESULTADOS 

Este es un reporte preliminar de los pacientes 

captados con Escleroma Respiratorio, en el servicio de 

otorrinolaringología del Hospital General Centro 

Médico ''La Ra:rn'', durante el período de Febrero a 

Septiembre de 1994, por lo que no se daran 

conclusiones de este trabajo hasta su terminación. 

Considerando que el tamaño de !a mues~ra 

calculada para el presente trabajo a realizarse para 

t..res años O!: de .d.S pacien"'" ... c:::,. nc.5c.tr·us durante est.e 

breve período de tiempo ca meses) captamos más de la 

tercera parte de los pacientes requeridos para el 

estudio e 16 pacientes ) . de los cuales 11 

corresponden al sexo femenino C68.75Y~ y 5 al 

masculino C31. 25%:>, con un promedio de edad de 34. 3 

años, rango de edad de 20-56 años. y desviación 

standart. de 5.8.C Gráfica 1). 

El lugar de origén de la mayoría de· los 

pacientes fué la :zona cent.ro del país CDistrit.o 

Federal y Estado de México), correspondiendo 

pacient.es C50~.). 
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Enecn+ .... r~mc:: qu-. .,,1 l.i empo do evolución del 

cuadro, se presentó en un rango de 6 meses hasta 26 

años, con un promedio de 8 años 3 meses y desviación 

standart de 2. 8. 

Al inicio del estudio todos los pacientes se 

encontraban en la rase granulomatosa de la enrermedad. 

El 100% de los paci~ntas, presento como síntoma 

principal rinorrea mucopurulenta verdosa; 81.25% C13 

pacientes) presentarón obstrucción nasal; 76r. C12 

paci.,.ntes) moldes de costras de moco verdosas, y la 

epistaxis se vio en el 37.5% C 6 pacientes). 

Como síntomas aislados se reririo derormidad 

nasal en el 12.5% C2 pacientes); disronía 31.25% C 5 

pacientes); anosmía 12. 5% (2 pacientes) y cacosmía 

12.6% C2 pacientes). CGrárica 2). 

En 9 de l.os p.'.lcientes C56. 25~.), se observo 

tejido de granulación en rosas nasales, presentandose 

de manera bilateral en 3 de ellos y en 6 unilateral, 

en todos los casos la estenosis de la luz nasal rué 

mavo1· rl~J_ 50~-::', ,!¡-,~lu~o hast.a obstruirla t.otalment.e 

CDas ~~ ~vs casosl 
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En todos los pacientes el di agn6sti co se 

coni'irmo con· la biopsia de mucosa nasal.considerandose 

a está como "prueba de oro•• para Escleroma 

Respiratorio. Además se tomo cultivo de moco nasal, 

resultando positivo unicamente en 3 pacientes 

C19. 76:Y.:>. 

El tratamiento instituido, para cada grupo, se 

distribuyo 

Grupo 

C31. 26:Y.:>. 

I CTetraciclina-ciclo1'os1'amida): Cinco 

Grupo II CTotraciclin?.): 4 p~cicntc~ C~5~~. 

Grupo III 

C43.26!IO.CGrá1'ica 3). 

CRii'ampicina): 7 pacientes 

El total de nuestros pacientes rei'ieren mejoría desde 

el primer ciclo de tratamiento, en los t..res grupos, 

mencionando disminución de la rinorrea mucop~rulenta, 

la obstrucción nasal y la 1'ormaci6n de moldes de 

costras de moco, incluso en algunos ya no se presenta. 

Los pacientes que ya tienen biopsia de mucosa 

nasal de cent.rol e 5 pacientes),esta persiste 

positiva, al igual que los cultivos de moco nasal, en 

aquellos que desde un inicio 1'uerón positivos para la 

26 



Klobs:.iGlla rhínoescleromatis C 3 pac.ientas:::i. 

A pesar de que la biopsia y el cu! ti vo control 

continuan siendo positivos, los pacientes ref'ieren 

mejoría de su sintomatolog!a, la cual es corroborada a 

la exploración f'ísica. Se encontro que endos de los 

pacientes que en un inicio presentaban tejido de 

granulación en ~os~~ nasales, este evoluciono a 

tejido f'ibroso, el cual se retrajo ocasionando una 

perm9abilidad parcial de la estenosis en un 20-30Y. de 

su luz. 

Dos de los pacientes con Escleroma Respiratorio 

f'ueron excluidos por haber presentado 

hipersensibilidad a los medicamentos. 

Hasta el momento no podemos mencionar cual es el 

mejor t.rat.amient.o para esta enf'ermedad, ya qua este 

es sd.lo un reporto preliminar de este estudio, además 

de que la mayoría de los pacientes que iniciarón 

su manejo médico no han terminado lc•s ciclos requeridos 

y persisten con biopsia y cultivo control positivo. 
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ANALJSIS 

Como se sabe el Escleroma Respiratorio, es una 

enfermedad crónica, que afecta mas frecuentemente a 

los adultos jovenes, en la población de nuestro 

Hospital, se vio entre la segunda y quinta década de 

la vida, como se reporta en la literatura mundial. 

El sitio de origén de los pacientes que entraron 

a este estudio, fué ~n su mayoría la zona cent.ro del 

pais, debido a que la mayoría de los derecho­

habient.es que acuden a esta unidad son de esos sitios, 

no se pude especificar si existe alguna zona en-

démica 

ciones, 

como lo reportado en otras publica­

debido ~ que el estudio no se llevo 

acabo en ot.~~s ciudQd~s del país. 

l-a fase proliferativa o granulomat.osa de la 

enfermodad fu~ la más !'recuentement.e observada, esto 

debido probablemente, a que en la :fase catarral o 

exudativa de este padecimiento, el médico la confunde 

con un simple proceso rinosinusal, tratandolo como 

tal, esto explica el por que la mayoría de los 

pacientes acuden a nuest.ro servicio con un cuadro 

clínico de larga evolución e promedio de 8.3 anos), 

presentando para entonces, manifestaciones 

granulomat.osas o fibroticas de la enf'ermedad. que 

inquietan tanto al f'?.-=.i=:;.t.c.- como al ml:?dico de pi-imer 

contacto, al observar alt.eraciones como presencia de 

tejido de granulación en fosas nasales, estenosis y 

fibrosis del paladar. 
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Por lo t.ant.o siempre se debe t.ener encuent.a la 

posibilidad de un Escleroma r1=tspi!"~t.c:-io. IO'JJ aquellos 

paci ent.es mul t.i t.r,.tado:= :;i:ri r~spuc::::t.~ clínica a 

cuadros sinusales, y en aquellos que present.an t.ejido 

de granulación as! como tejido f'ibrotico . 

Al tener la posibilidad diagn6st.ica de est.e t.ipo 

de enf'ermedad, se evit.ará que evolucione a la f'ase 

cicat.rizal. 

Como sínt.omas predominantes se encontraron 

rinorrea mucopurulent.a,obstruccion nasal. ~ormación de 

moldes de costras de moco , así como la presencia de 

tejido de granulación en f'osas nasales. 

En el 100 Y. de los casos el diagnóst.ico se 

realiza con el estudio hist.opatológico C Tinción de 

Whart.in-Starry), siendo considerado este est.udio, como 

el más importante para el diagnóst.ico de Escleroma 

Rli>Spirat.orio. tambien h.ay que t..or-1.ar· en cuenta que 

el cultivo de moco nasal es un método que nos puede 

ser útil en un bajo porcentaje para llegar al 

diagnóstico de esta enf'ermedad. 

Hasta la f'ech<t no podemos mencionar cual de los 

tres tratamientos e Tetraciclina/ciclof'osf'amida; 

Tet.raci el i na y Ri!'ampicina ) , es el que de mejores 

resultados, ya que en los tres la respuesta es la 

misma al ref'erir los pacientes mejoría de su 

sintomatología, a pesar de que en algunos yase les 

realizó control de su biopsia y cultivo, persist.iendo 

es t. os positivos. Por lo que deber;:¡n r:-0nti ~t;.;.¡- (..;u;1 sus 

ciclos de medicamentos en cada grupo hasta la 

realización de su segundo control y de esta manera 

poder determinar cual esquema es el más ereclivo 

contra esta enrermedad. 
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CONCLUSIONES 

1.- Siempre hay que tener encuenta la posibilidad 

de un E:scleroma Respiratorio, en aquellos pacientes 

con cuadro sinusal de largo tiempo de evolución que no 

respontan a tratamiento, y en aquellos pacientes qua 

presenten tejidos da granulación tejido f'ibrotico 

en !'osas nasales y paladar. 

8.- El diagnóstico de esta enf'ermedad en~! 100Y. 

de los casos se hace con la biopsia de mucosa nasal. 

3. - El cultivo de moco nasal puede ser un 

auxiliar út.ll p.:lr.:>. el diagnóstico de Escleroma 

Respiratorio. 

4.- Todos ls pacientes presentan mejoría clínica 

al primer ciclo de tratamiento, en los tres esquemas 

de medicamentos utilizados. 

5.- No se puede concluir cual de los tres grupos 

de tratamiento es el mejor, debido a que ninguno do 

los pacientes ha terminado el número da ciclos 

requeridos. 

Se dar a una conclusión def'initiva al 

término de este estudio Ctres años). 

C..JJOS. 
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Foto 1. Escleroma Respiratorio. Biopsia de mucosa 
nasal , teñida con Hematoxilina-eosina: CA) Células 

Mickulicz , CB) Células plasmaticas Cx 100). 
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Foto a. Escleroma Respiratorio. Biopsia de mucosa 

nasal, tinción de Warthin- Starry: CA) Células 

Mickulicz, CB) Cólulas plasmaticas Cx 100). 
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Foto 3. Escleroma Respiratorio. Biopsia de mucosa 

nasal. Tinción de Whartin-Starry : CAJ Células 

Mickulicz, CB) Células plasmaticas , CC) Klebsiella 
rhinoescleromatis Cinmersión). 
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