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LAS ESCLEROSIS PULMONARES DIFUSAS *

Dr. 1. Costero

INTRODUCCION

L estudio morfolégico de las esclerosis pulmonares ha adquiride en
los ultimos diez afios particular interés, derivado tanto de trabajos
aparecidos en el extranjero como en dependencia con otros del Institu-
to Nacional de Cardiologia. Aquellos son los indicados por Hamman
y Rich, de una parte, y por Ceelen v Lendrum, de otra; éstos han sido
dirigidos por el que lee, en colaboracién con los Drs. Barroso-Moguel, Ché-
vez, Monroy, Contreras y Pomerat, y van a constituir ahora nuestro punto
de partida para considerar a las esclerosis pulmonares en forma conjunta,
como un problema general.

Las cicatrices se constituyen, como es sabido desde hace mas de un siglo,
mediante elaboracién de haces coligenos nueves por parte de los fibroblas-
tos locales; pero parece demostrado (Costero ct al) que hay dos clases de
fibroblastos: los que acttian siempre como tales y no se ocupan sino de la
fibrogénesis, y los que aparecen en casos patolégicos, singuiarmente duran-
te la elaboracién de la cicatriz. Los primeros elaboran substancia colagena
dificilmente diferenciable de la normal, en tanto que los segundos dejan
una masa estitica de haces coligenos hialinizados e inelasticos. Estos {ibro-
blastos anormales proceden de la transformacién de otras células conectivas
{(nomicoplasia), transformacién que puede producirse en cualquier parte
del cuerpo con la sola excepcién del cristalino en el globo ocular {Costero
ct al) ; los haces coligenos que elaboran llegan pronto al final de su des-

* Leido en la sesién del 11 de junie de 1958.

723



Ty T 3 ,
726 GAGETA MEDICA DE MEXICO

arrollo, para permanecer entre las células como una masa de sustancia iner-
tc gue substituye al parénquima dafiado o destruido por la enfermedad
En cambio, la fibrogénesis con caracteres semejantes a la embrionaria sdlo
se consetva en ciertos niveles orgénicos, donde hay fibroblastos, fibrocitos,
células endoteliales o mesoteliales —lo que constitiye un sistema funcional
particular, el sistema fibroblastico (Costero ct al)—- en cuyos lugares los
haces coligenos no llegan sino tardiamente a su completa madurez y por
clio, aumentan continuamente en cantidad en forma pricticamente inde-
finida, dafiando a las células parenquimatosas vecinas sanas.

Por otra parte, hasta hace muy pocos afios sélo conociamos dos bérganos
capaces de desarrollar csclerosis difusa progresiva: el higado, con la cirro-
sis, v los rifioncs, con las nefrosclerosis; pero recientemente s¢ han descrito
los sindromes de la esclerosis pulmonar difusa idiopatica y de la hemoside-
rosis pulmonar primaria, lo que ha sumado definitivamente los pulmones
al higado y a los rifiones; en cuanto a la capacidad para desarrollar escle-
rosis difusas progresivas se reficre,
 Desde el punto de vista de la Patologia General, las esclerosis difusas
de los érganos se caracterizan por reunir las siguientes cualidades: 1) re-
sultan como consecuencia comun de procesos etiolégica y patogénicamente
muy diferentes; 2) el parénquima puede scr responsable inicial de la fi-
brosis, pero lo importante estd cn la proliferacién del estroma, que elabora
substancia colégena nueva y retractil en forma progresiva; cn todo caso,
las células especificas se atrofian [inalmente hasta desaparecer a causa de
la compresién cjercida por la coligena neoformada; y 3) desdc ¢l punto
de vista funcional, la esclerosis se acompafia de caracteristicas alteracioncs
circulatorias esplenomegalia, ascitis y vdrices csofdgica, en la cirrosis hepé-
tica; hipertensién, csclerosis hiperplasica difusa de las arteriolas ¢ hipertro-
fia concéntrica del corazén, en las nefrosclerosis; hipertrofia de las anas-
{omosis brencopulmonares y cardiopatia pulmonar, en las esclerosis pul-
monarcs) en tanto, la destruccién del parénquima ocasiona insuficiencia
funcional {hasta el coma hepético, la uremia y la cianosis, respectivamente ).

Para los patdlogos, especialmente si les interesa el estudio del tejido
concectivo, come sucede a los del INC, el problema de las esclerosis visce-
rales difusas es verdaderamente apasionante. Podriamos plantearlo en for-
ma de tres preguntas. ¢ Por qué el estroma de los érganos se desarrolla en
forma indefinida hasta ahogar a las células parenquimatosas? ¢ Como es po-
sible que tal cosa suceda precisamente en aquellos érganos qgue ticnen nor-
malmente la menor cantidad de estroma, como son el higado, los rifiones
y log pulmones? En fin, ;cudl es la causa de que el proceso sca difuso,
progresivo ¢ irreversible? Por supuesto, no podremos en este trabajo dar
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contestacién completa y satisfactoria a ninguna de las tres preguntas que
acaban ustedes de escuchar, pero si estamos en condiciones de avanzar un
paso en el conocimiento de los hechos implicados cn tales cuestiones, de
manera que podamos contemplarlas desde un punto de vista mias favorable.
Para que este articulo no sobrepase las dimensiones que le han sido de-
signadas, nos ocuparemos solamentc de aquellas esclerosis pulmonares que,
a muetro juicio, representan ejemplo caracteristico de los que consideramos
tipos histogénicos fundamentales, Es decir; consideraremos en forma suce-
siva el escleroenlisema y la silicosis, ¢ntre las ya bien conocidas; la cscle-
rosis pulmonar difusa idiopatica y la hemosiderosis primaria, entre las re-
clemtemente descritas; y la reumatica, como contribucién personal. A cada
uno de cstos 5 ejemplos representativos afiadiremos, sélo nombrindolos, las
demds esclerosis pulmonares que se adscriben al grupo correspondiente.
Para terminar, todas ellas serin consideradas en conjunto, a la luz de
nucstras ideas respecto al sistema fibrobldstico del tejido conective.

ESGLEROENFISEMA PULMONAR

Desde el punto de vista macroseépico se reconoce ficilmente por la
transparencia de los campos pulmonares a los rayos X, la disminucién o
auseneia de retractilidad de los pulmones cuando se abre el térax, ¢l as-
pecto seco de la trama alveolar y la crepitacién que se produce cuando
ésta se comprime con las manos. Lo comun es encontrar, ademis, alvéo-
los homogéneamente dilatados, con aspecto de encaje en la superficie de
seccién, bronquitis cronica cn forma de moco denso en ¢l 4rbol respira-
toriv;, ganglios hiliares fibrosos, densos, sin jugo, y dilatacién e hipertrofia
del corazén derecho. Al microscopio el enfiscma se caracteriza por el gran
tamatio de Ies cspacios alveolares v la rigidez de los tabiques que los se-
paran, en los que sc distinguen con especial dificultad los capilares sangui-
neos. Si ne hay infeccién sobreafiadida ni gran insuficiencia cardiaca, el
cspacic alveolar aparcce vacio. En los esclerocnfisematosos se encuentran
regularmente otras alteraciones de tipo constitucional, sobre todo calcifi-
cacién v osificacidn prematuras de los carlilagos costales, también de los
traqueales y laringeos, y frecuente aterosclerosis generalizada de gran in-
tensidad,

Considerado desde el dngulo que ahora nos interesa, ¢l cnfisema pul-
monar presenta las peculiaridades siguicnies. 1) Estiramicnto de las pa-
redes alveolares, casi siempre desigual en la imagen microscépica (fig. 1);
nétese que los alvéolos dilatados quedan circunscritos por tabiques finos,
con pequeiios y cscasos puntos nodales de proliferacién vascular. Con au-
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Fic. 1. Escleroenfisema pulmonar. Estiramiento de las paredes alvcolares, alvéolos
dilatades con puntos nodales de proliferacién vascular

mento mayor se comprucha ¢l buen estado de las arieriolas parcnguimato-
sas, la proliferacién capilar compensadora y la discreta esclerosis del lecho
sanguineo. 21 La fragmentacién de las fibras elasticas que, en el enfisc-
matoso, constituyen una red {recuentcmente interrumpida por elementos
degenerados y artilicialmente retraidos (fig. 2). Muchas fibras cldsticas
tjuedan desplazadas a la superficic alveolar, junto a la membrana basal del
epitelio, v la mayor parte de los tabiques interalveolares, en especial los
estirados, carecen de armazén clastico atil. En la fig. 3 las umpregnaciones
argénticas ponen de relicve la neolormacion de fibras reticulares en los ta-
higues, con transformacién coligena solo en los més estirados. Las paredes
de los alvéolos dilatados no son mas gruesas que las nermales y solo se
notan, observados a pequeilo aurento, los puntos nodales de proliferacién
vascular; la intima dc las arteriolas no estd engrosada, la media se con-
serva estrecha y la adventicia no aparece retraida. El corte transversal de
los tabiques interalveolares, observado a gran aumento, no se diferencia gran
cosa del normal si se cxcepta el colapso de Jos vasos capilares, que hace
parccer méiy denso el armazén precoligeno; la scccion plana (fig, 31 de-
mucstra sin cmbargo, la moderada transformacion coligena en algunas



Fia. 2. Escleroenfisema pulmonar, Fragmentacidn de las fibrag clasticas, organica-
das en red interrempida por elementos degencrados ¥ retraidos

Fr:o 3. Feclerocuficema pulmonar. Armazd

reticular precolagene sorprendideo en
corte plano de la pared alveolar. Hay poco haces coligenos v muchos fibras reticulares
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fibras de los tabiques extivados, las cuales aparecen come ejes deapoyo
pari el resto de Lo trama veticular,

Considerando los hechos que acabamos de sefilar, podeitios acditir
en principio gue el escleroeniiserna pulmonar se comporta coma una -
tacion permanente ¥ progresiva de la trama retcular de los alvéoelos, de-
Dida o la pérdida funcional del armason elistico, La esclerosis por trans-

Fig. 4. Silicosis pulmonur. Nédulos tipicos repartidos por ol parcnguia y seprrados
por alvéolos enlisenutosos. Muchos vasos han side incluidos en los ndwlulos silicaticos

e U e

formacion colagena alcanz intensidad muay mederada, se acompatha de
mivreada diltneidn alveolar, os mas bien total que difusa, complicase muchas
veces con catano crenico de las vias respirorias v ocasiona la fonmna mejor
conocida de cardiopatia pulmenar erénica,
Simicosts PULMONAR

La silicagis pulmonar representa un excelente ejemplo de eselerosis
focal diseminada, seeundaria a irvitaciones ficihnente demostrables, Tos
cristales de cuarzo. Desde el ponto de vista macroscopico el pulmén pre-

wnta on mnchas partes consistencia lefiosa y aspecto granuloso peculiar.
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¢l tono accrado que toman con {recuencia los nadulos silicoticos sc debe
a su ascclacidn con antracosis, v las zonas ncerdticas que se mezclan con
las esclerosadas se deben casi siempre a tuberculosis concomitante; entre
nidulos y placas lefiosas se desarrollan ircas de intenso enfisera compen-
ador, Microscépicamente las lesiones caracteristicas son lag nodulares que
constan de tres partes. La parte central anhista contiene cristales de silice
demostrables con luz polarizada; a veces se reblandece y deja cavidades
anfractuosas, pero de ordinario consérvase indefinidamentc como una masa
granulosa correctamente limitada (fig, 4). La segunda zona es de fibrosis
coligena, de ordinarioc muy amplia y pobre en células. La zona externa
representa la organizacién del exudado, cuando existe neumonia perifocal,
y la propagacién de la esclerosis por los tabiques alveolares, si no hay in-
feccién sobreafiadida; cstd formada principalmente por fibroblastos activos
y por {ibras reticulares precoligenas.

Arteriolas, vénulas y capilares se alteran con regularidad en el pulmén
con silicosis, lo que sin duda contribuye a sobrecargar desde ¢l principio el
corazén derecho {Greever). Tales lesiones vascularcs representan su par-
ticipacién directa en la formacién de los nédulos y cn la fibrosis difusa
consecutiva a la cvacuacién de la silice por los espacios linfaticos (fig. 53).
Muchos tabiques alveolarcs sc engruesan a pesar de que cn ellos no hay
vasos linfaticos ni silice demostrable con la luz polarizada. Vasos y tabi-
ques presentan al principio proliferacién fibroblastica y luego degeneracién
de las fibras elasticas y de las células musculares lisas; hasta el endotelio
de la capa intima de las arterias actia en estos casos como fibroblastos, y
s6lo ]a membrana elistica interna permanece en cllas inalterada durante
algln ticmpo. No rara vex la trombosis complica esta estenosis vascular,
en las venas con mayor frecuencia que en las arterias. También la arteria
pulmonar padece en forma considerable durante las neumoconiosis. En
los 385 casos estudiades por Wells se encontrd cngrosamiento fibroso de la
intima, depésito de polvo entre la intima y la media y fibrosis masiva de
Ia adventicia, lo que favorece las trombosis en los individuos con insuficien-.
cia cardiaca (Schepers y Lépez de Foria han descrito lesiones semejantes) .

A la silicosis pueden adscribirse todas las neumoconiosis y quizd las cs-
clerosis pulmonares secundarias a las neumonias intersticiales, tanto las pro-
vocadas por gases téxicos como las causadas por virus filtrables.

Todas las circunstancias sefialadas concuerdan para destacar que la
silicosis es una cicatriz progresiva, determinada porque un agente irri-
tante, el cuarzo, capaz de estimular la fibrogénesis nomicoplasica ¢n for-
ma continuada, tanto porque el silicdtico inhala el polvo siliceo durante
mucho tiempo, como porque los cristalitos, almacenados en ciertos luga-



732 GACKTA MEDICA DI MEXIGO

res del pulmén, escapan de las cicatrices primarias para llegar a otros fu-
gares, donde 1epiten su efecto hritante, y asf durante mucho tiempo. En

los sihcoticos antignos no es rare encoutrar nédulos fuera de los pulio-

Fis. 5. Silicosis pulmonar, Vaso sanguineo participando directamenie on la forma-
cion de un nddule, Gran engrosamiento de la adventicia con prolileracion celular
de la intima

nes v de sus ganglios linfidticos, sobre todo en el bazo y ¢l higado, a don-
de los cristales de silice pasan arrastrados por la sangre cuandoe escapan
a la barrera Linfitica.

HEMOSIDEROSTS PULMONAR IPRIMARIA IDIOPATICA

Estudiada inicialmente por Lendrum v bien caracterizada por Cee-
ten, ha sido motive de trabajos recientes que conciben la enfermedad de
naneras diversas,

Los pulmenes presentan induracién parda, ain nuds intensa que 3
propia de la insuficiencia cardiaca derecha, Desde € punto de vista mi-
croscodpico lo primero que lama Ia atencidn es la inmensa cantidad de
macrolagos cargados de hemosiderina (fig. 61 que lenan los espacios al-
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veolares v aleanzan en gran ninnero loy vanglios linliticos del Tilio: ana

observacion mas coidadosy pone de maniliesto que seencuentra lienin-

siclerina tambicn en las edlulas intersticiales de los whigues (G 700 1o

o :
Fie. 6. Hemosiderosis pulionas primaria, Innensa ecantidad de ncrolagos carga-

dos de hemosidering Henan oy espacios alveolares. Fn otrog alveolos hay sangre frewen

aue deterina notable engrosawiento difiso a expensas de células v Tibras
concetivas interticiales, con moderada participacion capilae, En la mavor
parte de los casos no hay alteraciones notables en Tax arteriolas. vénulas
i ovisos de eran cadibre (Glick, Propst, Russy v Wingor, Pero el dato
microseopico caracteristico de Ta hemosiderosis pulimonar prinsria con-
giste en o infilttacion con hemosidering de Las fibras elisticas sitiadas
janto en lag paredes alveolares como en e capa interna de s arteriolas.

Aparentemente todos ostos procesos significan una degeneracion pri-
maria del ammasdn elistico, quizt sinilar a la gue produee ol enfisera,
con la dmportante diferencia de gue adhorg I alteracion os congénita o,
al menos, muy precoz voafecta sobre wodo o Lo integridad de Jos vasos,

micatras que en el eseleroenfiserma se tradac de un fentueno tardio, sendl
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o presenil, predominantemente alveolar. Es seguro que las fibras clisticas
alteradas se engruesan, toman dispesicién  monoliforme vy sc {ragmentan
(Ceelen : los defectos vaseulares dependientes de la mala calidad de las
fibras clisticas determinan que muchos alvéolos contengan sangre {res

ne hay duda que la hemosiderina procedente de la destrvceion de los

w. 7. Hemosiderosis pulmonar primaria, Tabique interalveolar que contiene célu-
las carwadas con hemosiderina y fibras eldsticas tefidas con el método de Perles

hematies extravasados es responsable de la hemosiderosis. No se han des-
cubierto hasta ahora tus causas de la alteracién clistica primaria; pero,
una vez establecida, el proceso progresa hasta producir la muerte por
msuficiencia respiratoria, Algo sabemos, sin embargo; ¢l método de Schiff
demuesira que las fibrag elisticas alteradas conticnen mucopolisacdridos
icidos v el microscopio electrénico ha demostrado que el pigmento férrico
se fija en la substancia fundamental de dichas fibras. Fn {a hemosiderosis
primaria dicha substancia fundamental pucede destruirse con hialuronida-
sas. En todo caso, la hemosiderina actia como irritante de la (ibrogénesis,
en lo que T hemosiderosis primaria participa de algunas de las cualidades
de las nemmnoconiosis,
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Pt LLROSTS PULMONAR INTERSTICTAL DIFTSA Il)I()I’.-‘\'I‘ILI.-\

[lanuan v Rich estudiaron los enateo prineros pacientes, con cuyas his-
torias reconsiruveron ol enrso de esta enfermedad, Mas datos se encuentran
en el articulo editorial del JAMAL en ol que se resuinen 16 casos, voen
los trabajos de Potter y Gerber, Zatuchny, Campbell 'y Zavafonetis, White,

b

Fra, . Fsclerosis intersticial difusa. Tnfiltracion de la pleura visceral von linfocitus
in ly derechal: cdema vy dilatacion de los vasas linfaticos:; engrosamiento de los
{ahigues

Peahody v van Slvek, ete. Macrosedpicamente los pulmones se muestran fir-
mes, correesos, poco retrdetiles v consersan bien su forma despuds de exirai-
dos del torax: entonces e tiene L impresion de que se tata de una ned-
nonia organizada,

Desde nuestro punto de vista nos interesa destacar que, cuando estu-
diamos biopsias de pulmén en enfermos con esclevosis idiopeltica, Jo wfla-
macidn es mas intensa en Lo pleura v oen torno a los vasos sangnineos, que
ert lag paredes alveelares, La figura 8 pone de wmaniliesto la infiltracidn del
tejido comectivo pleural con linfocitos: nétese la presencla simuoltinea de
cdema, 1 dilatacion de los vases linfaticos v el predominio del proceso
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haciz la ecara interna, al revds aue en las pleuritis: la figura 8 representa
nmos tabiques alveolares intensamente infiluades con células linfoideas v
hiquide edematoso. corespondiente 2 nna biapsia precos de los pulmones
atectados Luego se micin la esclerosis en los tabitues alveolares desprovis-
tos deinflamacidn v la reabsorcion del exudado. nnnes abundante en log

Fre. 8. Esclorosiy intersticial difusa Tabtques abveolares engrosados. con moderada
infiltracidn, forogralindos a4 mran anmento: reversién fotal del epitelin alveolar
Cusos (e nos L tocado estudiar, La esclerosis va acorepanada de reversion
fetal del eptielio {fia. 95 es decir, lay eclulag epiteliales, tinicas que desta-
can en los tabiques engrosados, forman un revestimiento continuo de ele-
mentos cuboideos, La inflamacion se mantiene Largo tlempo en tormo a las
arteriolas, pero nunca lega a constituirse organizacion folicular con los lin-
locitos infiltrantes, wm cuande éstos estén en gran ntmera, Bl azol de ani-
lina tine dos fascicnlos coligenos neoforntdos, dindonos idea de su impor-
tancin en ol engrosantienio septal. Sin embargn, necesitamos recurrir 4 las
nmpregnaciones argénticas | (ig. 107 para reconocer que la substancia coli-
gena de da eselerosis pulmonar idiopidtica procede del engrosamicnta y Tusion
de las Tibrillas reticulares. Las fibras elasticas representan un papel aparen-
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temedte pasivo: en unos lugares se engruesan simultineamente con la rans-
fortmacion coligena del reticulo, mientras que en etras se dilaceran v [rag-
nwertan.

Lo tabicque engrosados conservan en forma permanenie la resersion fetal
del epitelio alveolar, Se comprende, viendo tas figuras 8, 9y 10 que la he-

matosis resabte @ravenicnde cotnprrometicdi, pueste gue entonees o membra-

pop v 0 0 0T
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Ve, 10, Esclerosis intersticial difusa, Coloracion de las fibras conectivas con in-
prewnacidn argénticn. Li esclerosis se debe o Ta fusidn v transformacién colazena de
lae filiras reticulares

na respiratoria esta cnonuemente engrosada por el cxpesumicnto del epitelio
y la proliferacién coneetivae Perosademds, el epirelio pespiratorio de la fibro-
sis pulimonar idopditica sulve con frecuencia metaplasia. Fnoespecial i el co-
fernie prolonga su vida bajo los efectos de la cortisena, pueden desarrollarse
carcingoas pulimonares, segin parece desprenderse de los trabajos de Za-
tuchni, Campbell v Zarafonetis, y de Spain,

Fstarmos aqui [rente a un proceso muy distinto de los considerados antes.
D etiologla desconocida, parece mis estrechamente relacionado con el sis-
tema reticuloendotelial de lox pulmenes que con los Tibroblastos v T fibro-
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genesis, Las fibrillas concetivas neoformadas se manticnen largo tiempo cn
vstado reticular y, aun completmmente constituidas, la esclerosis no pucden
compararse. por su naturalesa histelogicn o la cieatrizal de [a silicosis, La
presencia de mlidirados inflamatorios privanios durante wdo ol desarrolln
de la enfermedad v los beneficios conseguidos con log corticosteroides. abo-

nan esg opinion,

i, 11 Esclerosis pulmenmar difusa postneumonia reumética, Todos los tibiques
estin homogéneamente engrosados. Fu otras partes del pulmén se conservaban zoms
de neumenitiy activa

Escirross PULMONAR DIFUSA POSTNEUMONITIS REVMATION

Lin Jes ltimos anos Lo avarecido muchos s tculos (e s refreren o
los cambios anatdnicos encontrados en lesiones neomdnicas de la Mas vt
viada naturaleza, cvando Lan sido rretadas con antibiélcos o s se desarro-
Haron en sujetos sometidos, por otras causas, a la accién de [ cortisona :
aqui solo recordarcmos el evidente aumento notado por muches wutores on
ws newmonias organizadas {Doniach, Merrison v Steineri. La nenmonids
reamiitica peede ayndarios a comprender Ja esclerosis pulimonay whiopitica.
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si la consideramos en enfermos tratados durante largo Getpo con gluco-
corticoides,

Gaoniienza. el proceso con neerosis de los tabigues interalveolares, pronto
seguida de hemorragias y de organizacién del exudado; sobre la superficie
lel infundibulo v conductos alveolares desarrdllanse seudomembranas gue
engruesan la parved alveolar; la organizacién de tales sendomembranas
transforma en pernanente, sobre base coligena, el engrosamiento alveolar.

Fie. 12.  Esclerosis pulmonar difusa postneumonia reumitica, Un campo a mayor
ammento de la Ogura anterior para demostrar la estructura de los tabiques engrosados

El resultado se ve en la figura 11, gue nos reproduce el pulmon de un ren-
mitico recuperado de grave neumonitis bajo la accién de los tratamientos
modernos: el engrosamiento de los tabigues y el colapso de su Tz, on parte
compensade con disereto enfisema, sou evidentes, Grandes aumentos (Ligr,
121 ponen de relieve que basta la eosing para comprobar la eselerosis coli-
gena intensa producida en lox cases gque comenlamos.

Parece seeuro oue la esclerosis revmitica de los pulmones, histoldgica-
mente muy pacecida a la idiopatica de Hamman y Rich, s una consceuen-
cip del efecto de los esteroides sobre el sistema [ibroblistico previmmuente
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irritado por un flogbgeno y en cuyo proceso intervienen fenémenos de hi-
persensibilidad. Cotno es sabido desde las investigaciones de Hench y cola-
horadores, la cortisona y la HACT actilan sobre los tejidos mesenquimato-
sos, La cortisona estimula la formacién de fibrillas reticulares por parte de
los fibroblastos, pero dificulta la maduracién de aquellas y su transforma-
¢ién en haces coligenos retractiles {Sacerdote de Lustig v - Mancini) ; tam-
bién estimula a las células cebadas en la secrecién del dcido hialurénico
{Asboe-Hansen), impide la sintesis de los mucopolisaciridos (Layton) e
inhibe a las hialuronidasas {Menkin v Opsahl), Con cortisona las beridas
curan despacio y el tejido de granulacién se forma mal (Ragan, Grokoest
y Boot). Aparentemente lo que sucede en la neumonitis reumitica es que,
pasado el periodo de necrosis, la organizacién prodiicese lentamentc y la es-
clerosis cicatrizal desarrolla poca coligena y moderada retraccién como
aparecen espontaneamente en la enfermedad de Hamman y Rich.

#O#

En resumen: asi como las enfermedades que cursan con necrosis fibri-
noide, desarrollo de células especiales agrupadas en foliculo y esclerosis re-
tractil, forman un grupo histogénicamente bien definido que hoy considera-
mos bajo ¢l titulo de enfermedades de la substancia coligena o del sistema
fibroblastico, parece que ya disponemos de conocimientos suficientes para
agrupar las esclerosis difusas de los 6rganos parenquimatosos —higado, ri-
nones y pulmones-— con la designacién de enfermedades nomicoplisticas;
es decir, basadas en la elaboracién del colageno por parte de células conecti-
vas gue actiian cventualmente como fibroblastos.
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LAS ESCLEROSIS PULMONARES DIFUSAS

COMENTARIO AL TRABAJO DEL DR. ISAAC COSTERO .

Dr. IsmaiL Cosfo VILLEGAS

STE COMENTARIO ha sido elaborado sobre un “resumen inicial” que-
me fue entregado por el Dr. Isaac Costero, el miéreoles pasado,
que contiene el bosquejo sucinto del trabajo total, que acabamos de escu-
char, sobre las ideas fundamentales que encierra y desarrolladas a grandes
rasgos. Sin embargo, me ha sido Gtil para el comentario que se me pidid
hacer, porque no soy el indicado para discutir detalles histopatolégicos de
las esclerosis pulmonares difusas con el Dr. Costero, autoridad indiscutible,
de muy amplia experiencia, sobre anatomia patolégica, y cuya aportacién
sobre este tema serid, como nos tiene acostumbrados, de gran valor y de
grata amenidad. Mas bien, mi comentario versara sobre otros aspectos in-
teresantes de los puntos que el Dr. Costero toca en su exposicién.

En la parte inicial, el Dr. Costero nos recuerda brevemente el Proceso
de la formacion de las cicatrices en general, destacando la existencia de
dos tipos de fibroblastos locales, unos que responden a la fibrogénesis ha-
bitual, y otros, que aparecen en casos patolégicos, que producen una masa
inelastica de haces colagenos hialinizados. Tal vez estos titimos predomi-
nan en algunos terrenos, preparados genéticamente y en algunas enferme-
dades por factores etiolégicos determinados, algunos conocidos y otros aun
no descubiertos.

Después menciona que hasta hace algunos afios sélo se aceptaban el
higado y los rifiones como los érganos capaces de desarrollar esclerpsis di-
fusas progresivas; y que ultimamente, ante los sindromes de la esclerosis
pulmonar difusa idiopitica y de la hemosiderosis pulmonar primaria, los
pulmones se han afiadido a los rifiones y al higado como érganos capaces
también de desarrollar esclerosis difusas progresivas. Esta afirmacién no
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es exacta ciento par ciento, pucs desde hace muchos afios se aceptaba que
la tuberculosis, el enfisema, la silicosis, etc., dan este tipo de lesiones,
pero lo nuevo, lo actual, es que ¢l capitulo de las esclerosis pulmonares se
ha enriguecido en forma extraordinaria, con entidades nosolbgicas de las
que me ocuparé mis adelante.

T'rata, en scguida, de las caracteristicas de las esclerosis difusas de los
érganos, desde el punto de vista de la patologia general, con sus conse-
cuencias fisiopatolégicas. Entre éstas menciona las del higado y las de los
rifiones, pero no las de los pulmones, que son muy importantes, tanto
desde el punto de vista respiratorio como desde el punto de vista circu-
[atorio. .

Anuncia que no tratard, por razones de tiempo y de cxtension, sino de
¢inco variedades de esclerosis pulmonares difusas: el escleroenfisema y la
silicosis, entre las va bien conocidas: la difusa idiopética y la hemosidero-
sis primaria, entre las recientemente descritas: v la reumadtica, como com-
tribucién personal. Todas ellas consideradas a la luz de sus ideas respecto
al sistema fibroblastico del tejido conectivo, '

Ei escleroenfisema pulmonar. Esta entidad de la vieja patolegia ha
sido remozada tltimamente, como se pudo apreciar en cl reciente Sym-
posyum celebrado en el Colegio Nacional, organizade por cl Capitulo Me-
xicano del American College of Chest Physicians, cuya ceordinacion tan
brillante y completa se debié al Dr. Ignacio Chévez, sobre La Cardiopatia
Pulmonar crénica. En é] se revisaron obligadamente miltiples aspectos del
enfisema pulmonar, enfocados dentro de los conocimientos actuales: su
anatomia patelégica, su fisiologia patologica, su radiologia, su tratamien-
to, etc., pudiendo apreciarse que se ha avanzado mucho en su conoci-
miento, pero que también gueda mucho por estudiar y dilucidar.

" “La anatomia patolégica, macroscépica y microscopica, serfa initil. re-
petirla, pues es bien conocida, pero st es Gtil afirmar, como lo hace el Dr.
Costern, que la esclerosis alcanza intensidad muy moderada, o sea que el
padecimiento es més cnfisema que esclerosis, por lo que las lesiones mas
importantes son: la dilatacién dc los alveolos, la atrofia de sus paredes, Ia
obstruceién de los bronguiolos y la esclerosis vascular. Desde el punto de
vista funcional también se caracteriza por la pérdida de la elasticidad pul-
monar, con insuficiencia respiratoria y aumento notable del aire residual,

Los antomo-patologicos por sus estudios morfolégicos no han podido
aclarar la patogenia del enfisema pulmonar, siendo entonces interesantc la
tesis del Dr, Costera al decir: “El escleroenfisema pulmonar se comporta
como una irritacién mecinica de todo el sistema fibroblastico a nivel del
pu]}nén, motivada por la pérdida funcional del armazén clastico.” Sin em-
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bargc, sabemos que las causas multiples que aceptamos para la produc-
cién del enfisema no actian igual en todos les sujetos y por cllo aceptamos
también la necesidad de una predisposicién especial, tal vez de tipo de-
generativo, También dice el Dr. Costero que “ocasiona la forma mcjor
conocida de cor pulmonale”. Estoy absolutamente de acuerdo con esta
afirmacién, pero muchos autores hablan también de la hipertrofia del ven-
tricule izquierdo, al parecer no bien cxplicada, la cual fue mencionada en
las preguntas y discusién del Symposyum al que hice referencia, en la cual
tarmbién participé el Dr. Costero. ’

La silicosis pulmonar. La anatomia patolégica de csta enfermedad,
descrita hace muchos afios, también es muy conocida y el Dr. Costero
dice: “representa un buen ejemplo de esclerosis focal diseminada, secun-
daria a irritaciones quimicas persistentes’”. Debo decir que muchos autores
han dade importancia al aspecto fisico de los polvos con silice libre y sus
derivados: forma, tamafio, niimero, etc.; pero, de cualquier manera, pien-
so con Costero que lo més importante, lo decisivo, cs su aspecto quimico.

Las reacciones patolégicas mis caracteristicas de las neumoconiosis,
especialmente de la silicosis, son: 1* la fibrosis reticular; 2%, la fibrosis
nodular con tendencia a la conglomeracién, a veces hasta la forma pseudo-
dotumural; 3¢, la fibrosis difusa con tendencia también a la confluencia;
4*, neumonitis; 5* su frecuente asociacién con la tuberculosis; 6°, el enfi-
sema; y 7% ¢l corazén pulmonar crénico. Contrastando con lo que pasa
en el escleroenfisema, en la silicosis predomina notablemente la fibrosis
sobre ¢l enfisema. El estigma desafortunado y fatal de la silicosis es su ca-
ricter progresivo, aunade a la inutilidad de todes nuestros intentos tera-
péuticos hasta la fecha,

La hemosiderosis pulmonar primarie. La siderosis pulmonar, cuande
es de origen cxdgeno, se cataloga como’ una variedad de las neumoconio-
sis. Cuando es de origen enddgeno puede ser secundaria, principalmente a
la estenosis mitral, v puede ser primaria, que es a la que se refiere ¢l
Dr. Clostero, siendo descrita por primera vez por Ceelen, en 1931,

A la autopsia, los pulmones se encuentran aumentados de consistencia
v de un color .café-rojizo; con pequefias hemeorragias en la superficie pleu-
ra] y ¢n el parénquima. Las alteraciones pulmonales estin caracterizadas;
por una fibrosis difusa intersticial; por una endarteritis necrosante, sobre
todo de los vasos peguefios, ¥y por pérdida de la elasticidad. El examen
microscopico revela engrosamiento del espacio intersticlal vy de las pare-
res alveolares, en cuyas cavidades s¢ encuentran fagocitos con hemosiderina.
Lendrum vy asociados no encuentran diferencias bAasicas en los cambios



746 GACETA MEDICA DE MEXICO

histolégicos de la hemosiderosis secundaria a la estenosis mitral y de la
hemosiderosis primaria, excepto que en ésta la fibrosis es més difusa.

La esclarosis pulmonar intersticial difusa idiopdtica. Es el sindrome
de Hamman-Rich, descrito por estos autores en 1933, 1935 y 1944, del
cual se han venido acumulando observaciones desde entonces, tanto en el
extranjero como en nuestro pais, Es un padecimiento de manifestaciones
exclusivamente pulmonares, que se complica con trastornos cardio-vascu-
lares, cuyo diagnéstico s6lo se puede afirmar por la biopsia pulmonar o
por el examen necrépsico. Hasta la fecha se han publicado alrededor de
sesenta casos,

Las alteraciones anatomo-patologicas descritas en las diversas publica-
ciones coinciden en las anotadas por el Dr. Costero, tanto por lo que se
reficre a los pulmones como por lo que se refiere a su repercusién sobre el
ventriculo derecho, _

La neumonitis reumdtica esclerosante. La neumonia reumdtica ha sido
va descrita, considerandola como la expresién de una hipersensibilidad del
parénquimna a la infeccién por el estreptococo hemolitico. Se caracteriza
histolégicamente por: engrosamiento de las paredes alveolares y del tejido
intersticial; exudado intralveolar; formacién de membrana hialina; lesio-
nes vasculares y perivasculares, poco frecuentes; cuerpos de Masson: y
cuerpos de Aschoff, La neumonia no es una entidad patolégica muy cla-
ramente definida, siende considerada como una combinacién de las alte-
raciones propias del reumatismo y de los cambios de tipo congestivo,

Se han descrito también las lesiones pulmonares de la enfermedad
reumatoide. También son lesiones no claramente establecidas, manifestadas
por infiltraciones pulmonares diversas en sitio y extensién, y por cuadros
pleurales, casi siempre de tipo exudativo, gque coinciden con la exacer-
bacién de los fenémenos articulares. _

La reumonitis reumadtica esclerosante, con cuadro histolégico similar
al de la esclerosis intersticial difusa, encontrada por el Dr. Costero en los
casos graves de fiebre reumdtica tratados con esteroides corticosuprarre-
nales del tipo de la cortisona, no ha sido descrita y es entonces una valiosa
contribucién personal del autor, que merece mi mdas calida felicitacién.
Su observacién me llena de desconcierto, si reflexionamos que todas las
fibrosis pulmonares mejoran ostensiblemente con el empleo de dichos es-
teroides y nuevamente nos invita a pensar en sus reales beneficios, frente
a sus indudables peligros y a sus aspectos mal conocidos.

Ya decia que el trabajo del Dr. Costero trata solamente de algunas
variedades de las fibrosis pulmonares, como é mismo lo advierte. En efec-
te, no son tratadas aquellas que son producidas por agentes fisicos, quimi-
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cos y causas obscuras; o sean las tributarias a los efectos Irritantes de los
gases, a la substancia lipoidica, a las radiaciones de la terapia profunda,
al exceso de colesterol, etc. Tampoco ha habido lugar ni tiempo para
tratar las alteraciones pulmonares asociadas a las enfermedades de la co-
ligena, muchas veces de tipo fibroso, como en el escleroderma.

Quicro hacer resaltar el hecho de que Jos pulmones, de facil explora-
cién, sobre todo por los diversos métodos radiolégicos, son asiento de al-
teraciones frecuentes en muchas enfermedades, en cuyo diagnético son
‘decisivas, Asi se encarga de demostrario el Dr. Eli H. Rubin en su mara-
villoso libro intitulado E! Pulmén como el Espejo de las Enfermedades
Sistémicas. .

"No me resta sino agradecer al Dr. Costero la distincién inmerecida
que me hizo al invitarme a comentar su_trahajo y felicitarlo por su intere-
sante comunicacién, que una vez mas nos hace recordar que ha sido el
hombre que decidié los avances prestigiosos de la anatomia patolégica en
nuestro pais,



