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Nueva Perspectiva en el Tratamiento

de las Enfermedades Inmuno-Alérgicas,

Dextran de Bajo Peso Molecular o Dextran 40

RESUMEN

Se realiza tratamiento experimental con Dextran de
Bajo peso Molecular (Dextrdn 40) en 10 casos de afeccidn
inmunoalérgica en estado de crisis. Se incluyen: dolores
inmovilizantes en artritis reumatoidea y artrosis (5 casos);
cortedad respiratoria severa con trastornos de deglusion
y motilidad en esclerodermia generalizada (2 casos); do-
lores toracicos rebeldes vy otras complicaciones agudas,
en Lupus Eritematoso Diseminado (1 caso); flebitis recu-
rrente en trombo-angiitis obliterante (1 caso); y trombosis
venosa aguda severa, complicada con arteriopatia oclusiva,
necrosis inminente y microembolismo pulmonar de origen
indeterminado (1 caso). Se realiza un total de 15 tra-
tamientos, con excelente resultado clinico. Se considera
la posibilidad de desarrollo de una nueva conducta en el
manejo de las afecciones inmuno-alérgicas, con evidente
alivio sintomético y funcional; vy la perspectiva de reducir
o evitar el empleo de corticoides, lograr mayores remisio-
nes y prolongar la vida de estos pacientes.

SUMMARY

Ten cases of acute syntomatic immuno-allergic disease
were treated experimentaly with Low Molecular Weight
Dextran. Cases of rheumatoid artritis and artrosis, res-
trictive pain (5 cases); Severe breath shortening (respi-
ratory impairment) with swallow and mobility troubles in
generalized sclerodermia (2 cases); Severe chest pain in
diseminated lupus erithematosus (1 case); thromboangi-
itis obliterans (1 case); and acute severe venous
thrombosis, complicated by occlusive arteritis, inminent
necrosis and pulmonary microembolism of undetermined
origin (1 case), werz included. 15 treatments were deve-
loped with satisfactory good clinical result, This can he
a new approach in the management of the Immuno-allergic
Diseases with evident Symptomatic and functional impro-
vement and the possibility of lowering or avoiding the
use of corticolds, improve remision periods and prolong
life.
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INTRODUCCION

El tratamiento de las afecciones inmuno-alérgicas vy
sus complicaciones, estd aln rodeado de incertidumbres
y contradicciones.

Las medidas terapéuticas empleadas en algunas de
ellas son indirectas, meramente paliativas y tratan de com-
batir situaclones criticas. Su uso es relativamente empl-
rico, dudoso y a wveces contraproducente. El empleo de
corticoides, por ejemplo, en el LE.D. efectivo durante las
crisis (4), no parece alterar la evolucién natural de la
enfermedad.

Trabajando sobre los mecanismos y control de la cir-
culacidn microscdpica, dedicamos (18,20,24,26,28) atencign
al aspecto fisiopatoldgico natural de estas enfermedades.

Diversas afecciones incluidas en este complejo: la
artritis reumatoidea, el lupus eritematoso diseminado, la
esclerodermia generalizada, la polimiositis, la tromboan-
giitis obliterante, etc., comparten un fondo fisiopatoldgico
genético comin, consistente en alteraciones de la circu-
lacién microscépica v de la reologia sanguinea, provoca-
das por los antigenos y anticuerpos Inmunolégicos cir-
culantes.

Seqln la enfermedad, esta alteracion se exterioriza
manifestandose especificamente en tejidos determinados,
En la artritis’ reumatoidea, interesa la sinovia de las articu-
laciones; en el lupus, afecta la microcirculacion renal,
pulmonar y cutdnea; en la esclerodermia tiene mayor afi-
nidad por la piel, pulmones, vias digestivas y tejido con-
juntivo, en general. Se ha comprobado un factor plasma-
tico, de naturaleza no inmunoglobulinica (7), con
propiedades citotOxicas sobre las células endoteliales, que
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carecen de dicho poder sobre otros tipos de células en
cultivo. La fibrosis caracteristica, localizadas en la piel,
el pulmén, las vias digestivas, etc. son precedidas de
alteraciones microvasculares comprobadas.

Basados en observaciones incompletas provenientes
de Europa ([12) (Holt), v en 12 afios de experiencia con
el empleo del Dextrdn de bajo peso molecular en cuadros
de trombosis aguda y otras afecciones y condiciones trom-
bogénicas; incluyendo un caso circunstancial de esclero-
dermia, resolvimos ensayar el producto en situaciones
criticas y limitantes de estas afecciones.

MATERIAL ¥ METODO

Fueron seleccionados 10 casos con afeccidén inmuno-
alérgica: cinco (5), de artritis reumatoidea: dos (2), de
esclerodermia generalizada con fenémeno de Raynaud; uno
(1), de lupus eritematoso diseminado; uno (1), de trombo-
angiitis obliterante; y uno (1), de tendencia a coagulacion
intravascular ¥ con trombosis recurrente.

Los diagndsticos fueron establecidos en base a datos
clinicos, de laboratorio bioanalitico, estudios radioldgicos
y de microcirculacién, de criterio bien establecido.

Todos fueron sometidos a tratamiento con Dextrén
de Bajo Peso Molecular (LMW.D.) durante episodios
criticos de la enfermedad, caracterizados por: dolor
articular intenso y pseudo-anquilosis, disnea severa, tras-
tornos severos de deglusion, dolores tordcicos, dolores
en hipocondrio derecho, tromboflebitis aguda, complica-
ciones necroticas.

Por su cardcter de expansor plasmético, el Dextran
fue dosificado, tomando en cuenta la edad del paciente,
su condicién de riesgo cardiovascular, las caracteristicas
de funcién renal y sensibilidad al medicamento. La dosis
fluctud entre 100 ml, a razén de 10 gotas por minuto cada
12 & 24 horas: hasta 500 ml a razén de 40 gotas por mi-
nuto, cada 12 6 24 horas. Preferimos el dextrdn 40, en
solucién al 10% en suero fisiolégico. Las infusiones endo-
venosas fueron alternadas o acompanadas de solucion
fisiol6gica, 0,45 dextrosada o Dextrosa al 5%, suministra-
das también a razén de 10 gotas por minuto.

Al frasco de dextrén (500 ml), acostumbramos agregar,
en forma rutinaria, 5.000 a 10.000 unidades de hazparina.

El periodo de tratamiento regular fue de 4 a 7 dias
y durante el mismo, el paciente es sometido a control
clinico, electrocardiogréfico vy, en casos especiales, moni-
toreo de la presion venosa central. No consideramos
necesario el control mediante exdmenes de laboratorio.

RESUMEN DE CASOS
Caso 1 — [A.P.)

Pacienta femenina de 34 anos de edad, con artritis reu-
matoidea severa inmovilizante de 6 afios de evolucién. Fue
el primer caso tratado con fines de ensayo terapéutico.

En 4 dias, se obtuvo recuperacidn de movilidad en
pequefias y grandes articulaciones, disminucion del cuadro
doloroso v desaparicion de su estado depresivo, El efecto
fue observado por més de dos afios.
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Caso 2 — [C. B ).

Paciente femenina de 73 afios, que ingresa con diag-
ndstico de posible flebitis en MID. sin base clinica sufi-
ciente, Se comprueba cuadro de artritis reumatoidea,
inmovilizante, pseudo-anquilosante y deformante de afos
de evolucidn, sometiendo a la paciente a méas de un afo
de reposo obligatorio.

En 7 dias de tratamiento, se obtiene mejoria notable
en la movilizacidn de las rodillas, mejoria de los dolores
(complementando el tratamiento con analgésicos y anti-
inflamatorios de poca efectividad anterior) y recuperacion
relativa de capacidad de caminar. El efecto sz observd
por mds de B meses.

Caso 3 — (B.D.)

Paciente femenina de 69 anos, traida a consulta en
silla de ruedas e Inmovilizada por méas de un afo, por
dolor v flogosis en rodillas v con diagndstico presuntivo
de flebitis. Como resultade del estudio clinico vy radiold-
gico se concluye en la presencia de artropatia crénica
de 20 afios de evalueidn.

Responde satisfactoriamente al tratamiento recupe-
rando la movilizacién con notable disminucidn de los do-
lores. Es controlada por méas de un afio, manteniendo
estas condiciones.

{:HEEI d o ICaM!]

Religiosa de 67 afos de edad, bajo control de afos
por hipertensién arterial severa. Manifiesta, a comienzos
de 1984, molestias dolorosas intensas en ambas rodillas
que la limita en sus actividades y le impide arrodillarse
para sus oficios religiosos por méds de un ano. Se compro-
bé el diagndstico de artropatia crinica de tipo degenera-
tivo.

Se observa recuperacion de la facultad de usar sus
rodillas con evidente mejoria del dolor. Dicha mejoria se
ha mantenido, sin nuevo tratamiento, hasta 1990,
controlada por su estado tensional.

Caso 5 — (G.Ch.)

Paciente femenina de 55 afos de edad que recurre en
Septiembre de 1984, especificamente por intensos dolores
en rodillas y pseudoanquilosis en pequefias articulaciones
de miembros superiores y con diagndstico de artritis reu-
matoidea de 5 afios de evolucién clinica. Viene solicitando
el tratamiento.

Utilizando el dextrdn conjuntamente con antiinflama-
torios, a los dos dias de tratamiento se observa liberacidn
de los movimientos finos y notable mejoria en el dolor de
las rodillas. La paciente fue vista en Octubre de 1988
manteniendo la mejoria, précticamente sin uso de analgé-
sicos y sin haberse repetido el tratamiento. A pesar de
la mejoria clinica, el RA Test y la Proteina C Reactiva, se
mantuvieron elevadas casi todo el tiempo.

Casi todos esos casos de artritismo, habian sido some-
tidas con anterioridad a tratamiento antirreumético, por
especialistas, sin observar resultados satisfactorios a
largo plazo,
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Caso 6 — (J.0.)

Paciente femenina tratada en 1971, a la edad de 57
afos, por dlcera isquémica infectada y resistente a tra-
tamiento, en primer dedo del pie derecho. Se trataba de
un cuadro de esclerodermia generalizada de 8 afos de
evolucién.

Estudios de microcirculacion realizados en esa época
revelaron, en pliegue ungueal, alteraciones de asas capi-
lares compatibles con fenémeno de Raynaud en esclero-
dermia, que algunos autores relacionan con la presencia
de crioglobulinemia, hecho no comprobado por nosotros.
En la conjuntiva se observd evidente tendencia a agrega-
cion eritrocitica.

En base a esto, fue tratada con Dextran en el Hospital
Universitario de Caracas, sin observar resultado beneficio-
so sobre sus lesiones. El tratamiento fue completado en
la forma habitual con bloqueantes alfa adrenérgicos por
via oral y parenteral y tratamiento local de acuerdo a

principios establecidos (Mamaén) 13. La evolucién fue lenta

pero satisfactoria culminando con la cicatrizacién de las
lesiones.

A comienzos de 1974, la paciente reaparece por lesidn
similar en el otro pie, y. al ser interrogada por su falta
de control, manifestd haber pasado esos afios sintiéndose
bastante bien. Fue tratada hasta cicatrizacién en forma
convencional.

En 1979, la paciente es recibida en malas condiciones
generales con problemas severos de deglusidn, anorexia
casi absoluta, piel acartonada con limitacién de movimien-
tos en pérpados, boca y manos, intensa palidez, temblor
tipo Parkinsoniano, artralgias y pseudoanquilosis.

Sometida a tratamiento con Dextrdn, se observa desde el
dia siguiente: desaparicion de la palidez cérea facial, notable
aumento de la elasticidad cutdnea, mayor capacidad para
abrir los pérpados (Ptosis), gran mejoria en el temblor,
liberacidn de los movimientos bucales, normalizacion de
la capacidad de deglusién, mejoria de la anorexia, dismi-
nucion del cuadro doloroso en miembros superiores e in-
feriores, con aumento en la movilidad de los dedos. Esta
evolucion no progresd mucho en los dias sucesivos, pero
se mantuvo por 8 meses en que estuvo bajo control.

Caso 7 — (T.G.)

Paciente de 64 afos de edad, bajo nuestro control
de més de 30 afos, con diagnéstico de esclerodermia gene-
ralizada y fen6meno de Raynaud. A pesar de controles
irrequlares, la evolucion fue satisfactoria durante muchos
afos. En 1970 y en ocasiones posteriores, la paciente es
sometida a estudio de microcirculacién, comprobéndose
las alteraciones descritas en esta enfermedad.

Desde 1983 viene refiriendo tendencia a cortedad res-
piratoria y dificultad en la deglusion, con cardcter pro-
gresivo, Bajo control gastroenterolégico constante, el
especialista no habia manifestado hallazgos de Importan-
cia hasta 1984 en que reporia dilatacién de la porcidn
inferior del esdéfago con aquinesia y posible espasmo del
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cardias. La paciente reflere extrema dificultad para la
deglusién. Al control pneumonclégico, limitacién progre-
siva de la capacidad respiratoria por posible fibrosis
intersticial, frecuente en esta enfermedad.

En Junic de 1984 es sometida a tratamiento con
Dextran. La evolucién fue expectacular desde el ccmienzo,
refiriendo la paciente: liberacién de la funcidn respira-
toria hasta normalizacién aparente, recuperacion de la
capacidad de deglusidon, mismo a alimentos sdlidos, alivio
de los dolores artriticos y, seqlin testimonio propio y de
los famiiares, evidente mejoria en el aspecto y elasticidad
de la piel,

A pesar del propdsito de repetir €l tratamiento, cada
3 a6 meses, por razones técnicas, éste no se realizd. La pa-
ciente fue controlada hasta 1987, (méas de 3 afos después
del tratamiento), manifestando conservar la mejoria en
todos los aspectos, incluyendo ausencia de cuadros de
fenémeno de Raynaud, frecuentes anteriormente.

En Encro de 1987, refiriando nusvamente aumento de
la cortedad respiratoria y dificultad para la deglusién, el
gastroenterdlogo le sugiere someterse nuevamente a tra-
tamiento con Dextrdn. El tratamiento se realiza en Febrero
refiriendo desde el comienzo, evidente mejoria en la
capacidad resplratoria v en la deglusién; que se ha man-
tenido hasta 1990. Refiere sensacion de calor en las manos
y piés y no ha presentado fendmeno de Raynaud.

cﬂﬁ'ﬂ B — [A-vll

Paciente femenina de 40 afos de edad, hospitalizada
en Hospital de Emergencia a fines de 1981 con presunto
diagnéstico de colagenosis, especificamente de lupus
eritematoso diseminado, de 5 afios de evolucidn. Presen-
taba cuadro deloroso persistente, intenso y rebelde a todo
tratamiento, en base derecha de tdrax.

Es sometida a tratamiento de ensayo con Dextrdn y
el cuadro experimenté notable mejoria sintomdtica,

A comienzos de 1982, la paciente solicita el trata-
miento por nueva intensificacién de! dolor. En esta ocasidn,
durante un fin de semana, la paciente presenta cuadro de
edema pulmonar agudo por aparente sobredosis de Dex-
trén al ser suministrado con mucha velocidad. Ante tales
circunstancias, se suspende el tratamiento.

A fines de 1982, reingresa la paciente por cuadro de
dolor intenso y edema en miembro inferior derecho que
se interpreta como flebitis aguda. Al examen fisico se
observa lesiéon ulcerosa, de caracteristica necrética, en
dorso del pie. Habiendo sido tratada con altas dosis de
corticoides, presenta sindrome Cushinoide. Los exdmenes
mostraron: crioglobulina positiva, anticuerpos antinuclea-
res, positivo fuerte; Complemento sérico de 13 mgr%
que luego subié a 55%; IgA e lgG, aumentados.

Después de dos meses de tratamiento, sin observar
mejoria en el cuadro doloroso y lesién necrética del
miembro inferior, se resuelve intentar nuevamente trata-
miento con Dextrén 40,
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Se comienza el tratamiento, vigilando estrechamente
el suministro (250 ml cada 24 horas, a razén de 10 gotas
por minuto). Desde el comienzo, refiere disminucion rdpida
del dolor en la pantorrilla, pero persiste la lesién necro-
tica. Al agregar tratamiento con Tolazolina intraarterial,
Benciclan, 250 mgr e infusidn endovenosa diarias y tra-
tamiento local adecuado, a las 3 semanas, la lesidn se
cubre de tejido de granulacién y la paciente es dada de
alta.

Caso 9 — (M.A.)

Paciente masculino de 24 afios de edad, tratado en
dos ocasiones, (1983 y 1984) por cuadro de flebitis aguda
en miembro inferior izquierdo; la segunda vez, con Dextran.
Vuelve a consulta, en 1985, por nddulos rojizos, dolorosos
en el trayecto de la vena safena interna izquierda. En vista
de antecedentes tabaquicos acentuados, es hospitalizado
con el diagnéstico presuntivo de flebitis migratoria recu-
rrente y posible tromboangiitis obliterante (Enfermedad de
Buerger). El examen fisico e instrumental revela dismi-
nucién de la circulacién arterial en miembro inferior

izquierdo.

Sometido a tratamiento con Dextrén, el paciente es
dado de alta, al quinto dia de tratamiento, con recupe-
racion completa del cuadro.

Caso 10 — [A.P.)

Paciente femenina de 40 afios de edad, tratada a fines
de 1982 por cuadro de tromboflebitis severa con necrosis
inminente en pie izquierdo. El cuadro comenzd con dolor
e inflamacién en esa rodilla y refiere haber padecido de
artritismo 3 afios atras. Fumd, durante 3 afios menos de

una cajetilla de cigarrillos al dia.

Al examen fisico y oscilométrico, se comprueba la
presencia de insuficiencia arterial en ambos miembros
inferiores aunque més acentuada en el derecho. La pre-
sencia de cortedad respiratoria y discretos cambios elec-
trocardiograficos, indujo a la sospecha de microembolismo
pulmonar. Exdmenes tendientes a comprobar diagndstico
de afeccién inmunoalérgica, dieron resultados negativos.

El tratamiento con Dextrdn dio como resultado resta-
blecimiento aparente y funcional completos. Un ano des-
pués, presenta trombosis arterial aguda espontdnea en
miembro superior izquierdo, recuperdndose con una serie
de bloqueos del ganglio estrellado. Desde entonces se
mantiene bajo control, préacticamente asintomdtica, aspecto
saludable, sobrepeso y tendencia depresiva (todavia de
antes de su enfermedad). La pierna no molesta y el
miembro superior le molesta ligeramente cuando carga
bolsas pesadas en el supermercado. Futuros examenes
oscilométricos, pletismograficos y Doppler han corrobo-
rado su condicién ecirculatoria defectuosa. En recientes
examenes solo se pudo comprobar, disminucion a un 50%
de la Antitrombina Ill, con aumento relativo del Plasmi-
ndgeno. Funcién tircidea, normal,

Algunos principios serdn resumidos en los siguientes
cuadros,
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Antigenos y anticuerpos inmunolégicos circulantes
Alteracidon endotelial
Produccion de Prostaciclina, inhibida
Produccion de Tromboxano, liberada
Agregacion plaquetaria y globular, aumentadas

Viscosidad y tixotropismo7,8,19, aumentados

Enlentecimiento circulatorio
Acidosis regional agentes citotOxicos

Alteraciones parietales

secundarias y primarias

Coagulacién intravascular (microtrombosis)
Alteraciones tisulares regionales especificas

FUNCIONES DEL DEXTRAN 40

1. Expansor plasmatico (segin velocidad de suministro).

2. Forma pelicula protectora (células y endotelio).

3. Aumenta electro-negatividad superficial celular.

4. Proteje de agregacién celular y plaquetaria entre si
y con la pared vascular.

5. Disminuye la viscosidad sanguinea.

6. Aumenta el flujo sanguineo, especialmente en la
circulacién microscopica.

7. Favorece la oxigenacion tisular, evitando la acidosis.
8. Vasodilatador, (liberacion de Histamina Celular).

9. Favorece el desarrollo de red colateral.

10. Hipocolesterolemizante en la Hipercolesterolemia.
11. Clarificante del plasma (en Hiperquilomicronemial.

12. En electroforesis, aumenta capacidad migratoria de
las lipoproteinas lentas.

13. Previene complicaciones trombo-embdlicas en trom-
boflebitis, operaciones, partos, etc.

14. Restaura la funcion inmunoldgica del monocito, inhi-
hiando la actividad pro-coagulante, en situaciones
anormales, como el trauma.

15. Inactiva virus que interviene en el Sindrome de
inmunodeficiencia Adquirida (SIDA) 1.

RESULTADOS

Los resultados obtenidos con  un tratamiento de
Dextran 40 son resumidos en el cuadro expuesto a con-
tinuacion que se explica por si mismo,
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RESULTADOS DEL TRATAMIENTO CON DEXTRAN 40

Ca. Tr. ESR ENS Co.

Artritis 5 6 6 0 0
Esclerodermia 2 4 3 1 0
Lupus Erit. Dis. 1 3 3 0 1
T.AO. | 1 1 0 0
Tromb. recurrente 1 1 1 0 0
Total 10 15 13 1 1
Ca. « NoOmero de casos
Tr. = NiUmero de tratamientos

ESR -- Efecto satisfactorio répido
ENS = Efecto NO satisfactorio
Co. = Complicaciones

COMENTARIOS

En base a mds de 18 anos de experiencia en el empleo
del Dextrdn de Bajo Peso Molecular (Dextrén 40) en mas
de 70 ocasiones, en el tratamiento de casos de Shock
cardiogénico, trombosis cerebral, tromboembolismo pul-
monar, tromboflebitis aguda, poliglobulias secundarias 10
y crisis dolorosas de hemoglobinopatias, fijamos la aten-
ciobn en el tratamiento en diversos cuadros de afeccion
inmuno-alérgica basados en cuatro principios: a) la re-
lacidn fisiopatoldgica de estas afecciones 4,530 con
alteraciones de la circulacién microscépica, b) la impor-
tancia de los fendmenos de la circulacion microscipica
5,6,15,16,18,19, c¢) la accién comprobada del Dextrdn de
bajo pesa molecular sobre la reologia sanguinea 9,11,14,
15,17 y afecciones tromboembdlicas 16,20,21,22; y poste-
riormente, d) la vinculacién de la acclén del Dextran
con diversos fendmenos inmuno-alérgicos 1,24,2532,

Aunque su aplicacion no requiere de ambientes con-
dicionados ni instrumental especial, su control es delicado
y s0lo puede ser usado en un amblente de responsabilidad
ya que una sobre dosis puede conducir a sobrecarga con
insuficiencia cardiaca aguda o trastornos de Ja funcidn
renal. En nuestra casuistica de més de 80 casos tuvimos:
un caso de anafilaxia que se corrigio al suspender el
medicamento, un caso de elevacién tensional por dosifi-
cacién acelerada, un caso de Insuficiencia cardiaca con
edema pulmonar agudo en L.E.D. con posible lesién mio-
cardica y un caso de opresidn esternal severa que obligd
suspender el tratamiento.

CONCLUSIONES

El tratamiento con Dextrdn ha mostrado ser efectivo
y Gtil en la Tromboflebitis aguda, como tratamiento y
preventivo; en el Shock Cardiogénico, como adyuvante;
en el tratamiento de trombo-embolismo pulmonar; en los
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accidentes cerebrovasculares trombogénicos; en poliglo-
bulias secundarias; en ciertas hemoglobinopatias como la
drepanocitosis 23; en el control de alglin virus del Sin-
drome de Inmunodeficiencia Adquirida; y ahora, en la
resolucién de cuadros criticos de afeccion inmuno-alérgica.

Su empleo podria llegar a limitar o evitar el suminis-
tro de corticoides en las afecciones Inmunc-alérgicas,
con todo su conocido cortejo de efectos secundarios.
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