Junio 1949 ~ ANALES DE MEDICINA Y CIRUGIA 549

4 cc. del suero icterégeno sin irradiar. En otros 11 voluntarios se procedi6
a la inyeccién de 7 c.c. de suero jrradiado. ) _

De los 11 sujetos que fueron inyectados con el suero no irradiado, s¢
presenté la hepatitis con ictericia después de periodos de incubacién de 77
y de 8o dias respectivamente. Otro presentd hepatitis sin ictericia después de
una incubacién de 87 dias. Otros individuos de este mismo grupo presenta-
ron sintomas ligeros que pudieron considerarse clinicamente como de hepati-
tis. La frecuencia de la enfermedad, por lo tanto, pudo considerarsc en este
grupo como del 447 9. '

De los 11 voluntarios inyectados con una cantidad casi €l doble de sucro
irradiado, ninguno presenté sintomas, ni siquiera ligeros, de hepatitis. Este
resultado sefiala la conveniencia de la exposicion de los materiales de trans-
fusién a los rayos ultravioleta, siempre que se fijen las mejores condiciones de
irradiacion.

EL FENOMENO DE JARISCH-HERXHEIMER EN LA SIFILIS TARDIA *
Dres. VIRGIL SCOTT, RICHARD W MAXWELL y JOHN T. SKINNER

Del St Louis City Hospital, Syphilis Clinic of Washington University’s Clinic, y las secciones de Medicina
Interna y Medicina Preventiva de Washington University

ESDE la introduccién de los arsenicales en la terapéutica de la sifilis, €l
fenémeno llamado de Jarisch-Herxheimer ha sido motivo de extensas
controversias. En la sifilis precoz, la reaccién se distingue por la ficbre

y, generalmente, por la intensificacién de las lesiones visibles, antes de trans-
curridas 24 horas de haber administrado ¢l treponemicida. En la sifilis tar-
dia, el fenémeno se acompafia también de fiebre, pero el proceso sintomitico
es mds variado e intenso, de acuerdo, con toda probabilidad, con la situacién
anatomica de las lesiones y, tal vez, del numero de treponemas destruidos.

Casos clinicos. —Caso 1. F. S., de 21 afios, se admitié en el servicio gine-
cologico el 19 de enero de 1948, con diagnoéstico provisional de vomitos del
embarazo. Un afio antes, en un dispensario se descubrié su sifilis precoz, por
la cual fué¢ tratada con arsenicales y bismuto. Dié a luz un hijo, poco des-
pués, sin manifestaciones luéticas.

Los sintomas observados y descritos, originados un mes antes de la ad-
mision, consistian en anorexia, niuseas, vomitos, cefalalgia frontal, inseguridad
en la marcha, insomnio, nerviosidad y debilidad general. Desde 15 dias antes
habia observado fotofobia y cierta horrosidad de la visién.

La paciente era obesa y mentalmente torpe; durante el examen se esfor-
zaba en proteger sus ojos; a veces se notaban ligeros sobresaltos que ella atri-
buia a la sensibilidad a la luz.

Los exdmenes analiticos confirmaron la posibilidad de la sifilis. La pun-
cion lumbar revelé presién de 230 mm.; se hallaron en el liquido g7 linfo-
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citos, #5 mg. de proteina total, reaccién del oro coloidal con titulo de
5554483211 y fijacién del complemento positiva.

Con ¢l reposo mejoraron los sintomas, pero persistieron los sobresaltos a
los que se atribuyo origen convulsivo. En el dia decimoprimero se definié un
estado de. exacerbacién de reflejos tendinosos, con signos de Hoffman y de
Babinski en el lado izquierdo. En este momento, al presumir la neurorrecu-
rrencia con meningitis especifica, se inicié el tratamiento con penicilina a base
de 60.000 unidades por via intramuscular cada tres horas. Seis horas después
de la primera inyeccién la temperatura se elevo a 38.1 C. Trece horas des-
pués, la enferma sufrié una convulsién generalizada y, pasada otra hora, se la
encontré muerta. ‘

Excepto por un feto de 8 cm., hallado en la cavidad uterina, los hallaz-
gos de la autopsia se limitaron al sistema nervioso central. En la convexidad
del hemisferio izquierdo, las circunvoluciones af)arecian deprimidas y los sur-
cos estrechados. Al practicar la seccién coronal aparecié una lesién cortical,
del tamafio de una nuez, en la unién de los 1ébulos izquierdos temporal y
parietal. La lesiéon era firme y de consistencia gomosa, de color amarillento,
excepto en algunas pequefias dreas de hemorragia reciente. El ventriculo late-
ral izquierdo aparecia comprimido y desviado al lado opuesto. ,

Al examen histolégico, la zona central representaba la necrosis, con pér-
dida completa de la arquitectura normal nerviosa; en los mdrgenes se apre-
ciaban vasos en estado de trombosis y hemorragias. A su alrededor se extén-
dia una aureola de inflamacién crénica, con infiltracién de células mononu-
clares, obstruccién de los vasos y reaccién perivascular. Las secciones en otros
lugares del cerebro se revelaron normales.

Caso Il. —E. ]., de 44 afios, entré en el «St. Louis City Hospital» el pri-
mero de octubre de 1947. Como su estado era estuporoso, la historia se regis-
tr6 de modo fragmentario.” Parece que desde hacia afio y medio habia sen-
tido malestar indefinido que le alej6 de su trabajo. Durante las dos Gltimas
semanas se sintié tan mal, que no abandoné la cama. Tres dias antes de su
hospitalizacién sufrié intensa cefalalgia occipital, fiebre y escalofrios. Ocho
horas antes se quejé de rigidez de la nuca; dos horas después cayé en una
especie de semicoma. _

Se obtuvo la informacién de que afios antes habia padecido lesién sifi-
litica, con pruebas seroldgicas positivas, pero sin seguir tratamiento.

El estado general se aprecié grave; se determinaron signos bronquiales
de consolidacién y ligero soplo sistélico de la punta. Al examen neuroldgico
s¢ pusieron en evidencia la rigidez de la nuca y el signo de Kernig. El termé-
metro sefialaba 40° C. '

Se contaron 24.000 leucocitos en la sangre. Las reacciones para la sifilis
fueron positivas. El liquido c.r. aparecié turbio y con 4,100 células.

Se formuld un diagnéstico provisional de meningitis meningocécica y se
decidié la terapéutica con penicilina cristalizada G sdédica, ademds de 100 mg.
de estreptomicina inyectados en el saco lumbar. A las 24 horas de haber inyec
tado 5o.ooo unidades de penicilina cada tres horas y de haber absorbido
15 gm. de sulfadiazina, el paciente volvié a su estado consciente y la fiebre
habia descendido a 38 C. Se continuaron la penicilina y la sulfadiazina, y
todo parecia seguir un curso nonmal hacia la curacién, cuando, 49 horas des-
pués de la admisién, bruscamente, el enfermo sufri6 una copiosa hemateme-
sis, de la cual muri6é subitamente.

A la autopsia, la atencién se concentré sobre la aorta, donde se hallaron
dos considerables sacos aneurismdticos en la porcién descendente, El mds cen-
tral se habia abierto en el eséfago. El examen microscopico revel6 que en toda
la extensién de la arteria se encontraban extensas infiltraciones de mononu-



Junio 1949 ANALES DE MEDICINA Y CIRUGIA 551

«cleares en los vasa vasorum. Las secciones en el punto de la ruptura manifes-
taron la necrosis de la pared aneurismdtica y de todas las capas del esofago.

Comyentario.— En la sifilis primitiva, la reaccién de Herxheimer después
del tratamiento con penicilina, es tan frecuente, que se observa en €l 59 9
-de los casos, casi siempre con reaccién febril. En los pacientes meurosifiliticos
tratados con penicilina, el riesgo principal parece ser también este fenémeno
-observado en el 75 9%, de los casos en la paralisis general. Se han descrito con-
‘vulsiones y mania aguda. :

En el primer paciente descrito parece irrefutable que el tratamiento favo-
recié la reaccién en el lugar de la lesion, con el resultado de la muerte. Los
conocimientos actuales de la biologia de la sifilis dan valor a la hipdtesis de
que el terciarismo precoz, como en el caso de esta paciente, representa la
situacion ideal para la evolucién de reacciones focales intensas, inmediata-
mente después de la administracién de un agente treponemicida activo como
€s la penicilina. Si bien es cierto que la enferma se consideré grave, su situa-
cién no era critica y, ademds, es de importancia decisiva para sefialar la pre-
sencia de la reaccién de Herxheimer, la elevacién de la temperatura a 38.1 C
seis horas después de la inyeccién del desenlace. '

Aunque no se ha fijado un criterio diagnodstico objetivo de las lesiones
que puedan encontrarse en la reacciéon de Herxheimer, SHELDON ha descrito
en las biopsias seriadas de las lesiones himedas en los enfermos que habian
sufrido tal reaccién, la infiltracién polimorfonuclear, la obstruccién de los
vasos y el edema que, de modo semejante, encontramos nosotros en la zona de
reaccion, alrededor del goma de nuestra paciente. ' ,

Respecto al otro caso que hemos presentado con sifilis cardiovascular, no
puede presentarse prueba decisiva acerca de si sucumbié como consecuencia
del fenémeno de Herxheimer. No se puede negar que los aneurismas habian
evolucionado desde hacia varios afios y que, por lo tanto, podian haberse
roto espontidneamente en cualquier momento; sin embargo, la forma subita
del accidente predispone a «creer en la relacién de causa a efecto entre el
tratamiento y el desenlace. :

La patogenia de la reaccién de Jarisch-Herxheimer no se ha comprendido,
ni s¢ ha fijado la reaccién precisa entre los fenémenos sintomaticos y la pre-
sencia del T. pallidum. Esta relacién, de todos modos, es innegable, aunque
sin poder decir si depende del nimero de microorganismos, de su actividad,
© se encuentra en relacién con la inmunidad o la hipersensibilidad.

La profilaxia de la reaccién de Herxheimer impone la continuacién de
su estudio. Si se toman en consideracion los miles de pacientes ya tratados
con penicilina, el nimero de reacciones graves ha sido en realidad muy redu-
cido. Por esto se discute la necesidad de tomar medidas preventivas. Desde
luego, deben intentarse estas medidas en aquellos casos en los cuales el fend-
meno puede decidir una terminacién letal, como en los gomas del cerebro
o0 de la laringe, en la pardlisis general, en la atrofia del nervio dptico y en
la sifilis cardiovascular. Como la reaccion de Herxheimer ha sido descrita in-
clusive en los casos tratados con ligeras dosis iniciales de wpenicilina, parece
légico recomendar el bismuto como tratamiento de entrada. En la neuro-
sifilis, MOORE ha sugerido el empleo de la fiebre artificial antes de la admi-
nistracién de penicilina. :



