ISSN 0025-7680

MEDICINA (Buenos Aires) 1997; 57: 125-128

COMENTARIOS BIBLIOGRAFICOS

The case of the frozen addicts. Working at the edge of the mysteries of the human brain. J. William
Langston, Jon Palfreman, New York: Vintage Books, 1996, 309 pp

En la introduccion de un articulo que forma
parte del presente nimero (1997; 57: 104-10), se
menciona a la «epidemia de Parkinson». Pues
bien, es a propdsito de esa «epidemia» que tra-
ta este fascinante libro que casi podria cate-
gorizarse como un thriller por su creciente inte-
rés hasta la resolucion del misterio. De sus dos
autores, Langston es el neurdlogo responsable
del primer diagndstico correcto en referencia a los
6 desconcertantes casos ingresados en Servicios
de guardia de hospitales en el area de la bahia
de San Francisco, California, aquel verano de
1982, en tanto que Palfreman es un escritor pre-
miado por sus reportajes y también productor
televisivo de documentales médicas y cientificas.

Langston, que en 1982 tenia 39 anos y reci-
bia un salario modesto como jefe del departamen-
to de neurologia en el Santa Clara Valley Medical
Center, San José, es hoy el director del Par-
kinson's Institute en Sunnyvale, California, y una
autoridad internacionalmente reconocida en en-
fermedad de Parkinson, siendo ademas editor
por Norteamérica de la revista Neurodegeneration
y presidente de The Parkinson's Epidemiology
Research Committee. Y es curioso que el factor
desencadenante de esa acelerada transicion haya
estado dado por 6 adictos que incidentalmente
habian consumido lo que al principio se creyo una
«mala heroina».

El prologo del libro se inicia con la descripcion
del despertar matinal de un hispanico con ante-
cedentes delictivos: el hombre se siente conge-
lado, como de piedra, totalmente incapaz de
moverse y hablar, pero con plena lucidez. Y aun-
que no puede expresarse, para si no duda en
responsabilizar de su presente condicion a la dro-
ga inyectada la vispera. A partir de ese prologo,
el relato continua detallando su internacién prime-
ro en un servicio de guardia y luego en neurolo-
gia, bajo los sucesivos rotulos de simulacion,

sobredosis de neurolépticos y esquizofrenia
catatonica. Finalmente es examinado por
Langston, quien diagnostica un parkinsonismo de
emergencia subita en un individuo joven. A los
dias, el paciente siempre sin habla y con movi-
mientos muy limitados, logra garabatear la pala-
bra «heroina». Y es entonces, a mas de la sor-
presa de reconocerlo como lucido, que se acce-
de a la primera clave. Y con ello al posterior in-
tercambio de informacién que permite detectar
otros cinco casos de aparicién concomitante: tres
corresponden a hispanicos, y son la companera
del paciente y, en la misma area de San José,
un narcotraficante callejero y una muchacha a la
que habia provisto de la misma droga que él uti-
lizaba para si; concomitantemente y a 50 millas
de San José, en Watsonville, se ha dado un cua-
dro similar en dos hermanos convivientes, de ori-
gen anglosajon y consumidores de larga data.
Cuando los respectivos meédicos tratantes

> acuerdan ensayar el tratamiento con L-dopa, se

logra una mejoria espectacular; a los pocos dias,
los 6 pacientes caminaban, hablaban, y se ali-
mentaban y lavaban por si mismos. Consecuti-
vamente, se impusieron dos prioridades: recurrir
a los medios locales (radio y television) para in-
formar que en las calles estaba circulando una
«mala heroina», y tratar de pesquisar restos de
droga que hubieran quedado en las casas de los
pacientes. Se lograron obtener algunas muestras,
y su analisis arrojo un resultado sorprendente: no
se trataba de heroina sino de un compuesto qui-
mico que soélo logré identificarse como simil de
la meperidina.

Evidentemente, se trataba de una nueva dro-
ga obtenida por disefio. Desde unos pocos anos
atras, y dada la ilegalidad del acido lisergico y del
PCP (fenilciclidina), quimicos de desempefo
marginal habian desestimado por penalmente
riesgosa la sintesis de derivados de esas drogas,
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abocandose al diseio de otras nuevas y por tan-
to dificiles de detectar y analizar. Por ejemplo,
una droga que aparentara ser heroina y actuara
como tal, pero cuya férmula quimica correspon-
diera a un compuesto que, al no estar listado
como sustancia ilegal, pudiera ser fabricado, ven-
dido y usado con impunidad. A ese respecto, uno
de los toxicologos involucrados por Langston en
el analisis de las muestras recordo haber leido
un articulo referido a un caso de parkinsonismo
en un joven adicto que, en su casa de Bethesda,
md, sintetizaba sus propias drogas para consu-
mo personal. El trabajo habia aparecido en 1979
en una revista de escasa difusion, el Journal of
Psychiatry Research, y no habia suscitado reper-
cusion alguna. Su lectura asombro a Langston:
los autores habian incluso logrado determinar que
el compuesto era MPPP, e identificarlo como
analogo de la meperidina. El paciente, recupera-
do de su parkinsonismo agudo luego del trata-
miento con L-dopa instituido entonces, habia sido
derivado al NIH Clinical Center, donde un quimi-
co profundizo el analisis del compuesto detectan-
do ademas otros dos subproductos originados por
sintesis defectuosa de la meperidina.

Mientras el intento de reproducir la enfermedad
por inyeccion de MPPP en ratas fracasaba, el
paciente aficionado a la quimica fallecia en 1978
por sobredosis de cocaina: el examen histopa-
tolégico posterior mostro perdida extensiva en
sustancia nigra con diagnéstico compatible con
enfermedad de Parkinson. En base a esa infor-
macion Langston se afané en ubicar al primer
autor del trabajo; a la fecha se desempenaba
como clinico general en Cleveland, ya que habia
abandonado la neurologia (su estadia en el NIH
habia correspondido a una residencia en esa dis-
ciplina).

En cuando a la historia del trabajo, habia sido
rechazado primero por The New England of
Journal of Medicine por tratarse de un solo caso,
y luego por JAMA por considerar que el nimero
de autores (7) era excesivo. Y todo concluyé con
su publicacién en el primer nimero de una revis-
ta todavia sin listar en los indices médicos. Ya en
posesion de tanta informacion valiosa, Langston
consulté a Irwin, director del Stanford’s Drug
Assay Laboratory, quien sugirié trabajar sobre
uno de los dos subproductos originados en cur-
so de la sintesis de droga realizada por el estu-
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diante-adicto. Y resulto que el subproducto MPTP
(1-metil-4-fenil-1, 2, 3, 6-tetrahidropiridina) era el
compuesto presente en los restos de la droga a
que habian accedido los 6 pacientes de San Fran-
cisco. Mas aun, cuando el compuesto se inyecto
a monos, se logro la induccion del parkinsonismo.
Esos resultados originaron dos publicaciones que
cabria considerar competitivas: la liderada por
Langston en Science, y otra en Proccedings of
the National Academy of Sciences, encabezada
por el equipo del NIH que, ante los hallazgos di-
fundidos, habia decidido retomar el tema. Se
concluia que de la oxidacion del MPTP resultaba
una toxina mitocondrial que interferia con la acti-
vidad del complejo |; se podia por tanto inferir que
en la enfermedad de Parkinson ocurria una dis-
minucion de la actividad de ese complejo.

A todo esto, los 6 adictos ya habian comen-
zado a sufrir las complicaciones del tratamiento
por L-dopa, aquellas tan bien descriptas por
Oliver Sacks en un grupo de pacientes post-
encefaliticos (Awakenings, London: Penguin
Books, 1976).

Y aqui se abre un nuevo capitulo, el referido a
la necesidad de suspender ese tratamiento y a los
intentos de su reemplazo via transplante de
neuronas dopaminérgicas de origen fetal huma-
no. Para la intervencion, se seleccionaron los
pacientes menos deteriorados, el hispanico que
motivo el primer diagnostico y las dos mujeres.
Como a la fecha tenia vigencia una moratoria del
NIH en referencia a transplantes de células hu-
manas, se recurrid a un equipo de neurocirujanos
suecos, viajando los pacientes a Estocolmo en-
tre 1992 y 1994. Fue a las semanas del trans-
plante que se comenzé a insinuar una lenta re-
cuperacion, que fue mas evidente en la mujer mas
joven. Si bien los resultados se describen como
alentadores, el transplante no es postulado como
tratamiento de eleccion.

Asi, en forma objetiva, el libro concluye con un
capitulo (Unending quest), en el que se resumen
todas las incognitas todavia vigentes en torno a
la etiologia, patogenia, evolucién y tratamiento de
la enfermedad de Parkinson, y la controversia que
suscitan determinados tépicos entre los medicos
y cientificos especializados en esa entidad.

Cabe concluir que la «epidemia de Parkinson»
desencadend una serie de eventos que llevaron,
por ejemplo, a la creacién de un instituto, el pla-
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neado por Langston, en que la enfermedad se
aborda con un criterio multidisciplinario y en don-
de se desempenan coordinadamente tanto neu-
rélogos clinicos como investigadores basicos;
también posibilité el acceso a un modelo experi-
mental, y con ello, a un renovado interés por el
parkinsonismo en otros centros biomédicos; al
respecto, DelLong, en la Universidad de Emory y
en base al parkinsonismo inducido por MPTP en
monos con consiguiente hiperactividad del nucleo
subtalamico, ha demostrado que lesionando di-
cho nucleo, a su vez conectado a la porcién in-
terna del globus pallidus, se logra abolir la enfer-
medad provocada.

En sintesis, se trata de un excelente libro encua-
drado en el género de novela-no-ficcion, aquel cu-
yas pautas establecio Truman Capote con la pu-
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blicacion de /n Cold Blood: es decir, el tratamiento
de un hecho real con técnicas de ficcion, que es
algo que no esta al alcance del periodista que no
haya aprendido a escribir buena ficcion. El perio-
dismo, decia Capote, siempre se mueve en un pla-
no horizontal al contar una historia, en tanto que
la ficcion se mueve verticalmente, profundizando
tanto los caracteres como los sucesos. La sinte-
sis de ambas aproximaciones esta lograda sin duda
en The Frozen Addicts. Sin embargo, y en relacion
a los 6 individuos cuyas fotografias apreciamos en

el libro, y a cuyas pobres vidas accedemos segun

detalles provistos por los autores, cabe plantear-

se hasta donde es valido un consentimiento infor-

mado para infringir el derecho a la privacidad, par-

ticularmente en aspectos anecddticos que no son

esenciales al caso clinico en si.

Fundamentos de alergia para el médico general, Angel Alonso. Buenos Aires: El Ateneo,
1996; 166 pp

El libro, dividido en 11 capitulos, esta prolo-
gado por el mismo autor, quien en el capitulo |
efectia definiciones previas indispensables para
comprender los fenémenos alérgicos. El autor
vierte algunas definiciones subjetivas sobre la
Inmunologia de las Alergias al describirla como
«la hija discola de la Inmunologia», afirmando que
el alérgico, es el «neurdtico» de la inmuno-pato-
logia mientras que la reaccion autoinmune es
como las del «psicotico», porque se autoagrede
sin razén aparente. Estan definidos los alergenos,
la atopia, la paraalergia y la anafilaxia. Los fené-
menos alérgicos son clasificados en «funcion del
tiempo» de acuerdo a la tradicional clasificacion
de Gell y Coombs, sin mencionarla. Estan bien
resumidos los conceptos sobre hipersensibilidad
inmediata describiendo los conocimientos actua-
les sobre la biologia molecular, como la diversi-
dad genética de las inmunoglobulinas y los recep-
tores celulares. Tal vez hubiese sido deseable la
inclusion de dibujos y graficos para que al lector
le sea mas facil comprenderlos.

Los capitulos referentes a la historia clinica,
meétodos de estudio, alergia respiratoria y cutanea,
asi como la digestiva y alimentaria estan correc-
tamente desarrollados. El capitulo de alergia a los
medicamentos, esta tratado con idoneidad en un

tema donde el médico no especializada tiene
enormes dificultades para comprender y aconse-
jar conductas hacia sus pacientes, que con o sin
antecedentes alérgicos necesitan utilizar ciertas
drogas para su diagndstico o tratamiento. Un
ejemplo lo constituye los frecuentes pedidos para
estudiar la hipersensibilidad a los medios de con-
traste iodados. Estan bien desarrolladas las aler-
gias ocupaciones.

El capitulo correspondiente al tratamiento
de las enfermedades alérgicas es el mas exten-
so y el mejor encarado. Hace referencia a los re-
cursos terapéuticos tradicionales con una actua-
lizacion sobre las ultimas drogas disponi-
bles. Sobre el tema de la inmunoterapia, que
siempre fue motivo de controversia, brinda infor-
macion clinica y destaca los Ultimos trabajos que
refieren los cambios que esta terapéutica es ca-
paz de producir en los mecanismos molecula-
res de la hipersensibilidad en beneficio del pa-
ciente.

Con respecto a la historia de la alergia en la
Argentina llama la atencion la falta de mencion de
varios destacados especialistas en la disciplina
alergo-inmunoldgica. La publicacién cumple con
los objetivos del autor, al ofrecer resumi-damente
una informacién actualizada al médico general.
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Sin embargo, carece de una descripciéon ordena-
da de los mecanismos inmunolégicos, para que
el lector pueda integrarlos. La falta de datos bi-

bliograficos y de notas al pie de pagina es un in-
conveniente para el lector que desea profundizar
los temas que le interesan.

Virologia médica, Guadalupe Carballal, José Oubina. 2da. Edicion. Buenos Aires: El Ateneo,
1996, 541 pp

Los autores de este libro son docentes univer-
sitarios que generosa y didacticamente han pre-
tendido hacer confluir aspectos basicos y
biomédicos referidos a la patogenia, el diagnosti-
co y la profilaxis de las infecciones producidas por
virus, clamidias y rickettsias. Su contenido, al
decir de los propios autores, esta dirigido a alum-
nos de pregrado y postgrado en microbiologia, a
médicos y residentes en clinica médica e infec-
tologia y también a bioquimicos y biélogos orien-
tados al diagndstico virolégico. Para cada uno de
estos grupos de potenciales lectores, los autores
aconsejan que capitulos deben leer preferen-
cialmente.

La nueva edicion incluye nuevos aportes como
genetica viral, bioseguridad, virus emergentes y

parvovirus, ademas de los correspondientes as-
pectos de biologia molecular en cada caso. Los
medicos asistenciales pueden encontrar en este
libro la oportunidad de actualizarse en referencia
a las enfermedades virales que a diario deben
enfrentar, incluidas las respuestas a las muchas
preguntas que formulan los pacientes y sus fami-
liares, sugeridas por la divulgacion virologica a
cargo de los medios de comunicacion, que gene-
ran en el publico mas ansiedad que ilustracion
cultural atil a la prevencion.

Uno de los valores mas destacables de la obra
es informar acerca del impacto de las infecciones
virales en la Argentina.

La impresion es muy buena y las figuras son
todas muy ilustrativas.

Myocardial ischemia: mechanisms, reperfusion, protection. M. Karmazyn. (ed)
Basel: Burkhauser, 1996, 515 pp

Los mecanismos intimos de la isquemia
miocardica, de la repercusion y de la disminucion
del dano secundario a la injuria, son fenémenos
complejos, multifactoriales y parcialmente conoci-
dos. Sin embargo, se sabe que pueden afectar es-
tructural y bioquimicamente al corazén como para
. explicar todos los estadios de disfuncion
miocardica. También la alteracion de actividad y
respuesta endotelial a las distintas influencias lo-
cales y metabolicas esta vinculada a aquellos
mecanismos. De ahi el esfuerzo de numerosos
investigadores para explicar estas interrelaciones
Yy su vinculacién con los fenomenos clinicos.

El libro aglutina una serie de revisiones hete-
rogéneas y atractivas que analizan la mayoria de
los conocimientos de avanzada en esos terrenos.

La influencia moduladora de la respuesta
endotelial al 6xido nitrico en condiciones fisiolo-
gicas y patologicas, estan bien tratadas. Lo mis-
mo sucede con los intrincados procesos asocia-
dos al dano-beneficio por reperfusion, asi como
al de la hibernacion, el atontamiento y la protec-
cion de la injuria. Otra parte interesante es el es-
tudio sobre el remodelamiento. Quizas, la lectura
sea algo dificultosa por la abundancia de detalles
bioquimicos y de fisiologia basica, sin la interre-
lacion clinica correspondiente. Es posible que a
eso contribuya la secuencia de revisiones sobre
temas tan diversos. Sin embargo, la linea argu-
mental es coherente y los diversos topicos estan
actualizados, aun en el caso de temas conaci-
dos.
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