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Necrosis isquémica de cabezas femorales
tratada con implantes heterélogo
y heterotépico de hipofisis y médula osea
de porcino lactante

Prof. Heberto Alcazar-Montenegro*

Dra. Susana Alcdzar-Leyva

Resumen

Se presenta €l caso de una paciente de 30 afios de edad con diagndstico de necrosis
isquémica de ambas cabezas femorales con predominio derecho. impedida para la
deambulacién, con artralgias intensas a nivel de la cadera y hombros, acompafada de
marcada astenia y adinamia, fue tratada sucesivamente con pirofosfato de tiamina
estable en solucién fisiolégica, implante heterdlogo y heterotdpico de hipofisis de cerdo
lactante y por Ultimo implante de médula dsea obtenida también de cerdo lactante.

introduccién

Como es bien sabido, el pirofos-
fato de tiamina (TPP} actia prin-
cipalmente en la descarboxila-
cion del dcido pirdvico, metabo-
lito que ocupa el lugar central
del metabolismo intermediario
de los glicidos, lipidos y préti-
dos. En cuanto a la produccién
de energia, constituye el sitio en
que se articula cibernéticamente
la glicélisis anaerébica vy el ciclo
de Krebs. El efecto Pasteur y el
efecto Crabtree dependen bdsi-
camente de los niveles de dcido
pirdvico tanto en el citoplasma
como en las mitocondrias celu-
lares.

* Prasidente del Instituto de Investiga-
ciones Cientificas Hans Selye, Av. Sn, Ber-
nabé 416-100, 10200, México, D.F.

Por tanto, la presencia del pi-
rofosfato de tiamina {TPP} es
fundamental para la regulariza-
cién de esta encrucijada meta-
bélica. ‘

El implante heterélogo y hete-
rotépico de hipdfisis de cerdo
factante en pacientes humanos
aquejados de algun proceso de-
generativo y particularmente de
caracter hormonal, ha side prac-
ticade como terapia fundamen-
tal en un sinnarmero de casos de
esta indole ? 2 %4

B implante de médula 4sea ha
sido considerado por algunos
autores como “la aplicacidn te-
rapetica mas difundida de [as
investigaciones relacionadas
con la célula madre hemopoyé-
tica (CMH). En el trasplante de
médula 6sea se busca que una

pequefia fraccion del drgano
vuelva a crecer hasta alcanzar un
tamafio normal y que después
permanezca en constante creci-
miento durante la vida del pa-
ciente 1

Sin embargo, hasta la fecha so-
lamente han sido eficaces algu-
nos trasplantes de tipo singenei-
co (en gemelos idénticos), pues
los halogeneicos han fracasado
sistematicamente, ya que como
dice el mismo autor, la médula
6sea en los trasplantes haloge-
neicos “lleva linfocitos que re-
conocen al huésped como algo
extraiio, lo que puede dar ori-
gen a una enfermedad mortal de
injerto contra huésped (EJICH)".

Como hemos expuesto en
otras publicaciones, los nroble-
mas de rechazo los obviamos
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con la aplicacion previa de aci-
dos nucleicos  (palinucléotido
RMAL H A M que al inducir la
produccitn de interferdn cuyos
niveles al permanecer elevados
durante 48 horas, evitan en ese
lapsa la presencia de anticuer-
pos ex novo (oportunidad que se
aprovecha para realizar el im-
plante), cuyos antigenos na po-
drian sor posieriormente reco-
nocidos coma tales, puesio que
el macrdfago distraido en la sin-
tesis de interferdn no tendrd
oportunidad de iniciar la ros-
puesta inmune permitiendo que
los linfaciios se contacten pre-
maturamente con los antigenos
del implante provocindose una
especie de paralisis inmunolagi-
ca del tipo Felton.

Descripcion del caso

Paciente femenina de 30 afias de
edad que inicia su padecimiento
en marzo de 1985, con anlece-
dentes de alcoholismao, 1aba-
quisma vy ofras loxicomanias:
mariguana, heroina, morfina y
LD facido lisergico) desde [os 15
afios de edad, Psicotropas: ben-
rodiacepinas (Valium 10 me 14 2
al dia), clarhidrato de nalbufina
{nubain) intramuscular 3 me 1al
dia, durante dos afos,

Al ser valorada en el Instituto
Hans Selye el 13 de septiembre
de 1986, refiere que desde mar-
o de 1985 empezo con artralgias
intensas frecuentes y constantes
en ambas caderas de predomi-
nio derecho, que le impedian la
deambulacion, lasciculaciones,
calambres v disminucion de la
fuerza en ambos miembros infe-
riores, alteraciones del sistema
nervioso central yvegetativo (in-
somnio, angustia, depresion),
periodos de diarrea y estredis
miento, perdida de 5 kg de peso
en 8 meses y desde hace dos me-
ses refiere cursar con artralgias
en miembros superiores de pre-
dominio en hombro izquierdo,

A la exploracion fisica se en-
cuentra paciente con fascies de
angustia v dolor, adelgarada,
con marcha claudicante v crepi-
tacion (camina con ayuda sin
mantenerse de pie por mads de
un minutol; dolor a la palpacicn
superficial en ambas articulacio-
nes coxofemorales v en hom-

‘bros, sobre todo el izquierdo: en

térax <o palpan pratess mama-
rias; cardiorrespiratorio sin
compromise, miembros inferio-
res con hematomas, Signos vita-
les; Estatura 1.60 m, peso 46 kg
TA 100760, FC B0 x", FR 20 x". El
restor de la t‘x;:lh::r.u_‘ic';n fue nor-
mal,

Estudios realizados: TAC de
ambas caderas. Se observa en
ambas cabezas lemarales image-
nes de reduccidn en la masa dseq
normal, de contornos irregula-
res, mas acentuada en el dere-

Figura 1

cho.

El tratamiento que se venia ad-
ministrando  desde marzo de
1985 era el sipuiente : dixonal 1al
dia, diacepam 10 me 1-2 al dia,
nalbufina de 3 mg 1M 1al dia, anal-
gesicos diversos no especifica-
dos, diariamente, mas un come
plemento vitaminico.

Eldia 13de septiembre de 1986
inicia un tratamiento a base de
cocarboxilasa estable en solu-
cion fiiologica, 200 me diaria-
mente, via intramuscular duran-
te ddos semanas. Al termino refie-
re disminucion de las artralgias
en hombrosy aumento de un kg
de peso, pero continda con ar-
tralgias intensas en las caderas,
Se le realiza un implante de hi-
pofisis de cerdo lactante, hete-
raloga v heterotapico, el 26 de
septiembre, y tres meses después
manifiesta disminucion de las ar-
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tralgias a la deambulacidon en las
articulaciones coxofemaorales,
Las artralgias en los hombros
desaparecieron, asi comeo |os he-
matomas y las alteraciones del
sistema nervioso centraly del ve-
petativo.

Sin embarpo. continda con
analgésicos v sedantes, persis-
tiecndo el tabaquismo y negando
olras toxicomanias.

El 12 de enero de 1987 se le
practica un estudio radiografico
postero-anterior (PA) de pelvis y
fémures. 5e observa necrosis is-
quémica de ambas cabezas fe-
morales de predominio dere-
cho, con cambios incipientes de
osteoartrosis (Fig. 1).

El 29 de enero de 1987 se reali-
za implante intramuscular hete-
rologo v heterotopico de médu-
la oseade cerdolactante, El13de
febrerose le interviene quirdrgi-

Figura 2

camente para cambiar las préte-
it mamarias. La recuperacion
fue muy rapida, asi como la cica-
trizacion de las heridas quirdrgi-
Cas,

El 1% de abril de 1987 acude a
consulta reportando desapari-
cion de las artralgias en ambas
caderas, caminando sin dificul-
tad y suspendiendo toda tipo de
psicotropos v analgésicos inclu-
vendo la nalbufina.

se le practica otro estudio ra-
diografice PA de articulaciones
coxofemaorales ol 9 de julio de
1987 v se compara con el estudio
del 12 de enero del mismo afio.
Se obhserva lo siguiente: las frag-
mentaciones observadas el 12de
energ en ambas cabezas femora-
les son indicativas de necrosis is-
quémica con deformacion de las
superficies articulares.

En las nuevas proyecciones

oblicuas se visualizan coniornos
mis definidos de los fragmentos
de ambas cabezas femarales, lo
que indica que las lesiones os-
teacondriticas se encuentran en
vias de reparacion (Fig. 2).

Actualmente (1-11-88), la pa-
ciente se encuentra asintomati-
ca, con buen estado general, sin
dificultad para la deambulacidn
y con recuperacion de 4 kg y me-
dio de peso, llevando una vida
narmal.

Comentarios

La paciente estudiada presenta
en forma evidente una lesion de
necrosis en la cabeza del fémur;
pero si queremos darnos una
idea de las lesiones bioguimicas
y a nivel celular que deben exis-
fir en su organismo, hagamos re-
ferencia a algunas consideracio-
nes de cardcter farmacolagico
que el bioguimico Gabriel G.
Nahas," comisionado en el de-
partamento de estupefacientes
de la ONU, ha publicado: “Con-
sidero que los canabinoides po-
seen un efecto lentificante sobre
la divisidn celular porque inhi-
ben la formacion de ADN, ARMy
de las proteinas”. Opina que se
necesitan 30 afos para eliminar
una dosis. Por otra parte, las fe-
natiazinas v las benzodiacepinas
son muy peligrosas, por su lipo-
solubilidad, por lo que se acu-
mulan en el arganismo durante
mucho tiempo y que después de
haber ejercido su poder psico-
trépico contindan su accion a ni-
vel de la célula,

La maripuana, dice el mismao
autor, ¢s mas cancerigena que el
humo de los cigarrillos v mds no-
civa para el sistema inmunitario
de defensa pulmonar; tambien
actaa sobre el eje hipotilamo-
hipofisiario v sobre el epitelio
germinativo, perturba la forma-
cion de ponadotrofinas, hormo-
na foliculo-estimulante (FSH) v
harmaona luteatrdpica (HL). Enel
hombre, a nivel del epitelio ger-
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minativo del testiculo, inhibe la
sintesis de dcidos nucleicos y de
las proteinas de las células ma-
dre: espermatogonias y esper-
matocitos, En la mujer, provoca
la caida de las hormonas pituita-
rias que confrolan el ciclo del
ovario y producen ciclos anovu-
latarios.

En cuanto al uso de LSD,™ se
ha demostrado “incremento en
el nimero de rompimientos cro-
maosomicos en leucocitos culti-
vados vy en células de la piel ob-
tenidas por medio de biopsia.
Los agentes quimicos mutdge-
Nnos gque se Conocen como carci-
nogenos o teratégenos tienen el
mismo efecto. Sin embargo, lo
mismo hacen algunas drogas co-
munes; por ejemplo, el alcahol,
fa cafeina, la menadiona y la er-
gonovina™,

La perspectiva de la terapia
utilizada por nosotros, tamo co-
mo base los eventos a nivel de la
biologia molecular, consideran-
do las lesiones anatémicas como
meras secuelas de los trastornos
bioquimicos subyacentes.

En primer {ugar, el pirofosfato
de tiamina (TPP} o cocarbaoxila-
sa,5 tenfa una indicacidén precisa
en la terapia inicial a fin de con-
seguir un restablecimiento del
estado general gue evidenciaba
una disminucion en la produc-
cién de energia a todos los nive-
les con predominio de una aci-
dosis metabalica propiciadora
de mecanismos liticos del hueso
y del cartilago. Comase sabe, los
condroblastos y osteoblastos, al
igual que las demds células de la
economia, requieren de energia
para sus funciones optimas.

En segundo lugar, el implante

de hipdfisis® se mostraba como
tratamiento de eleccion para re-
parar los trastornos hormonales
que deberian de estar generdn-

dose.
En tercer lugar, el implante de

médula dsea vendria a comple-
tar la terapeiltica programada
para lograr la repoblacién a nivel
telular, principalmente de los
leucocitos funcionales v de sus
descendientes: los osteoblastos,
condroblastas vy fibroblastos,’
1212 amén de los fibroblastos que
van en el propio tejido implanta-
do.

Debe hacerse hincapié en que
aparte de los implantes de hipo-
fisis y de médula, éstos van siem-
pre acompafados de un trata-
miento previo y posterior de aci-
dos nucleicos y cocarboxilasa
con el prapdsito de evitar el re-
chazo y para aumentar el meta-
bolismo energético simultinea-
mente. Ambas sustancias pro-
veen ala célula denucledtidos v
de energia, respectivamente ya
que como es bien sabido, se re-
quiere de nucledtidos trifosfata-
dos para la sintesis de los dcidos
nucleicos v cuatro moléculas de
alta energia para cada enlace
peptidico en la sintesis de las
proteinas.

La defosforilacion de las molé-
culas de alta energfa (entre otras
el TPP) es el evento de mavor
importancia del tejido gue sufre
isquemia y en caso de nc repa-
rarse oportunamente e! metabo-
lismo energético, la lesion histica
irreversible, la necrosis, serd el
resultado final.
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