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Cartas al editor

Interferon y enfermedad de Alzheimer

Al Editor:

La enfermedad de Alzheimer (EA) es un trastorno que comienza en la mitad de la vida del
adulto o posteriormente. Sus sintomas fundamentales se caracterizan por la presencia de un
sindrome demencial (Gajdusek et al., 1978).

La demostracion de una etiologia viral en algunas afecciones que también se manifiestan
clinicamente por una demencia, especialmente en la enfermedad de Jakob-Creutzfeldt (JC),
y la transmision de una encefalopatia espongiforme a un mono provocada por la inoculacién
intracraneal de tejido cerebral de un enfermo con la EA (Rewcastle et al,, 1978) han planteado
la hipétesis de una posible etiologia viral de la enfermedad.

El interferén (IFN) ha sido utilizado en algunas patologias producidas por “virus no conven-
cionales” tales como el scrapie y la enfermedad de JC, sin resultados satisfactorios(Salazaret al.,
1984), es por tanto, el objetivo de esta investigacion comprobar la utilidad del medicamento en
un paciente con una EA, trastorno que actualmente carece de una terapéutica especifica.

El estudio se realizé mediante la aplicacion de interferén (IFN) a un paciente que padecia
una EA. El diagnostico de la afeccién se confirmé con el examen histoldgico por microscopia
Optica y electronica de una muestra de corteza cerebral del 16bulo frontal derecho. Se realizo
inicialmente al enfermo un examen neuroldgico detallado y los siguientes examenes comple-
mentarios en suero, hemoglobina, hematocrito, hemograma, urea, glicemia, transaminasa gluta-
mico pirGvica (T.G. P.S.). transaminasa glutimico-oxaloacética (T.G. O.3.), deshidrogenasa lctica
(D.L.H.), conteo de plaquetas, calcio, fésforo y electroforesis de proteinas.

El estudio del liquido cefalorraquideo (L.C.R.) incluyé el examen citoquimico, bacteriolé-
gico y la dosificacién de IFN.

Se completd esta evaluacion inicial con un trazado electroencefalogrifico mediante un equipo
Nihom-Kohden Modelo 5109, utilizando los métodos convencionales de registro.

Posteriormente se hicieron otras evaluaciones del enfermo en la primera, cuarta y octava
semana después de iniciarle el tratamiento con IFN. Estas evaluaciones incluyeron los exdmenes
fisicos, electroencefalogrificos y los de laboratorio. El estudio del L.C.R. se realizd semanal-
mente antes de la inyeccion intratecal del medicamento, e incluyd el examen citoquimico,
bacteriologico y la dosificacion de IFN.
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El tratamiento con IEN se aplicd con IFN leucocitario humano producido en el Centro
de Investigaciones Biologicas de Cuba, segin el método de Cantell (Cantell ¢z al., 1981) con
una actividad especifica de 2 x 10% Ul/mg proteina.

Esta dosis se aplico diariamente durante 4 dias consecutivos por via intramuscular. La
dosis inicial por via intratecal fue de 0,4 x 10° Ul, la cual se incrementé en 0.2 x 10° Ul en
cada nueva inyeccion, con intervalo de una semana. La dosis maxima fue de 2 x 10% U, la
que se alcanzo luego de ocho semanas de tratamiento. Se instruyo a los familiares sobre los
posibles efectos colaterales del medicamento y cuando aparecieron, se anotaron dichas reacciones.
Después de concluido el tratamiento se le hizo al enfermo una evaluacion clinica y humoral
semejante a la realizada en los intervalos anteriores.

El paciente sometido al tratamiento presentaba un cuadro progresivo de trastornos demen-
ciales asociado a movimientos involuntarios de la boca y de los ojos, ecocalia, hiperreflexia
osteotendinosa generalizada, reflejo de prension en ambas manos, trastornos esfinterianos,
rigidez, amiotrofia en las cuatro extremidades y crisis convulsivas.

El trastorno habia comenzado desde hacia tres afios antes de iniciarle el tratamiento con
IFN, la presencia de mioclonias generalizadas a los dos afios del comienzo de la enfermedad
habia sugerido el diagnéstico clinico de enfermedad de Jakob-Creutzfeldt. Estas mioclonias
desaparecieron espontdneamente cuatro meses mas tarde.

Ante dicha situacion se hablé con los familiares para obtener una muestra de corteza cerebral
con ¢l objetivo de confirmar la sospecha clinica, los que accedieron a tal peticion.

El estudio histolégico con microscopia de luz y electrénica confirmaron el diagnostico
de una EA (figuras 1 y 2).

FIG. 1. Corte de la corteza cerebral del [dbulo frontal derecho, donde se observan numerosos ovillos neurofi-
brilares. Glees-Marsland x 400.
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FIG. 2. Corte de corteza cerebral del 10bulo (rontal derecho, donde se observan placas seniles. Glees-Marsland
x 400,

Las inyecciones de IFN no produjeron severas rgacciones colaterales, excepto que en las dos
Gltimas dosis intratecales los familiares encontraban ¢l enfermo con una moderada astenia.

No se produjeron modificaciones en los exdmenes complementarios realizados en el suero
del paciente en todo el transcurso del tratamiento.

Después de la primera inyeccion intratecal del IFN se observo una ligera pleocitosis del
L.C.R., cuyas células consistian en linfocitos. Esta pleocitosis se incrementd progresivamente
en la medida en que se aumentaba la dosis intratecal del medicamento, alcanzando cifras
mayores en las ltimas en las que oscild entre los 230 y 328 leucocitos por milimetro cubico.

Clinicamente, la reaccion linfocitaria en el L.C.R. no produjo signologia en el examen fisico
del paciente.

El trazado electroencefalogrifico no sufrio modificaciones en el transcurso del tratamiento
y tampoco tuvo variaciones al realizarse inicialmente antes de la terapéutica.

La compuracion establecida entre los hallazgos del examen neuroldgico inicial y el realizado
al final del tratamiento no evidencid signos de mejoria clinica, aunque tampoco sufrié modifi-
caciones. Seis meses después de terminado el tratamiento, el cuadro clinico del paciente se
mantenia estabilizado.

Se supone que la EA pueda tener una etiologra viral, ya que se ha logrado trasmitir a animales
de laboratorio (Rewcistle ¢/ af., 1978). Sin embargo, Goudsmit ¢f al., (1980) en un trabajo
realizado en 50 transmisiones experimentales, no han concluido con certeza esta transmisibilidad.

Hasta la fecha, este es el primer caso reportado en que se haya utilizado el IFN para el trata-
micnto de la enfermedad. Los resultados indican que las inyecciones intratecales de IFN
producen modificaciones en la reaccion celular del LCR, principalmente linfocitos. hecho
confirmado por otros autores (De Clerq ¢f al., 1975).
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En este caso particular no se produjeron modificaciones en el curso clinico de la enfermedad,
aunque seis meses después de concluido el tratamiento con IFN se mantienen inalterables las
condiciones del enfermo.

Es necesario, por tanto, demostrar con un namero mayor de pacientes con EA si el IFN es
capaz de estabilizar la sintomatologia de estos enfermos, lo cual serfa de gran utilidad en los
estadios iniciales de la enfermedad.
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Utilizacidén del Interferon Alfa Leucocitario mas
radioterapia en el cancer pulmonar

El cancer del pulmén es uno de los cinceres de peor prondstico.
El promedio anual de casos de cdncer pulmonar que ingresan en nuestro hospital*‘General
Calixto Garcia”, es de 300 casos al afio (Selman, 1979). De estos pacientes, solo reciben
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