
Cartas al Director

Milei y colaboradores formulan crfticas al
trabajo en el que describimos venulas poscapi-
lares de endotelio alto (VEA) en la cardiomio-
neuropatfa cronica chagasica (CCCh) y en el
que postulamos que su funcion en la inmunopa-
togenia de las lesiones serfa la de facilitar un
intenso pasaje de linfocitos que infiltran el
corazon (1) .

Segun Milei y colaboradores nuestro hallazgo
-por lo que conocemos, la primera comunica-
cion de VEA en cardiopatfas- "es cuestionable
por deficiencias e insuficiencias metodologicas
que invalidan las conclusiones" (sic) . Afirman,
en base a una comunicacion personal que les
hiciera Ferrans en 1993, que "el endotelio alto
cubico puede ser un artificio en corazones fija-
dos inadecuadamente" porque "no fueron fi-
jados con una presion cercana a la fisiologica" .

Si nos atuvieramos a tal requisito no hubie-
ramos podido comunicar nuestros hallazgos de
VEA en corazones con CCCh, ni tampoco quie-
nes nos precedieron en la descripci6n de dichos
vasos en los ganglios y tejidos linfaticos norma-
les o en algunas otras condiciones patologicas en
que tambien han sido hallados . (2-8)

Lo mismo vale para la crftica que nos hacen
por describir las VEA en la CCCh utilizando
"solo microscopia optica, sin valerse de la mi-
croscopia electronica ni de la inmunohistoquf-
mica" (sic) . Bailey y Weiss, quienes hicieron un
detallado estudio sobre las VEA en ganglios
linfaticos fetales humanos con microscopia
optica y electronica, expresan textualmente
"Electron microscopic observations alone can-
not demonstrate that any particular vessel is a
PCV" (PCV = VEA) . (9)

Sobre la, fijacion deseamos comentar que si
bien nos preocupo la posibilidad de artificios de
fijacion, tenemos controles de corazones sa-
nos,7fijados en las mismas condiciones, que no
poseen VEA. Ademas, parte de nuestro estudio
se realiz6 en tejidos cardfacos obtenidos in vivo
mediante excision quirurgica de aneurisma ven-
tricular, material que fue fijado en el momento,
y del que fue obtenida la fotomicrograffa nume-
ro 2 que ilustra nuestro trabajo . Su original en-
viado a la Revista es muy demostrativo, y qui-
sieramos la estudiaran porque tiene detalles
como algun linfocito que parece estar atravesan-
do la pared del vaso . Por morfometrfa el diame-
tro medio de las venulas fue de 30 µm . (1)

Creemos interesante ampliar el estudio de las,
VEA intracardfacas con microscopia electronica
e inmunohistoqufmica (de hecho, tenemos pro-
yectos presentados), pero al utilizar algunas tec-
nicas recientes hay que ser cuidadosos en su
interpretacion. Los mismos autores que nos
critican descubrieron con microscopia electro-
nica el engrosamiento de las membranes basales
en la CCCh y emitieron hipotesis sobre su cause
y efectos, basados en sus interpretaciones de
tecnicas inmunohistoqulmicas, pero mas tar-
de se retractaron de algunas de . sus afirmacio-
nes . (10-12)

No entendemos que quieren decir Milei y
colaboradores cuando expresan : "En fin, repiten
con igual metodologfa lo que fuera descripto
magistralmente por otros hace ya varias deca-
das	En realidad, nuestro hallazgo de VEA
en CCCh acontece en un area de trabajo que
abordamos desde hace muchos anos. Creemos
estar entre los primeros que exploraron expe-
rimentalmente la hipotesis que existen meca-
nismos autoinmunes en Ia patogenia de los danos
tisulares del Chagas y obtuvimos algunas de las
primeras evidencias sobre la participacion hu-
moral y celular en los mismos . (13, 14) Un
analisis detallado de esa tematica de Cabral en
1969 se basa en parte en los trabajos pioneros
y magistrales de G . Vianna, de C. Magarinos
Torres y de M. E. Jorg. (15) De esa misma
decada son las valiosas publicaciones de Z . An
drade, de E. Reis Lopes y E . Chapadeiro y las
primeras nuestras .

Milei y colaboradores afirman que algunas de
las preguntas que planteamos ya han sido con-
testadas y pasan a referir trabajos de Molina y
Kierszembaum sobre eosinofilos (16, 17) y las
suyas sobre cuantificacion del infiltrado en la
CCCh. Creemos que dichos informes contienen
datos de mucho interes, pero de ninguna manera
despejan los temas que nos preocupan . Los
eosinofilos que describen los primeros podrfan
estar relacionados con nuestros hallazgos de in-
cremento en el numero de mastocitos en corazo-
nes con CCCh grados III y IV (3 a 10 veces mas
que lo normal), ya que una de las secreciones
mastocitarias es un factor que atrae eosino-
filos . (18, 19)

En cuanto a los linfocitos T PASPLS-produc-
tores que describimos en sangre y tejidos de cha •
gasicos, con CCCh, considerando los datos expe-
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rimentales, postulamos la hipotesis de que sean
T-linfoquinas con actividad de atraer y activar
macrofagos y linfocitos citot6xicos . (20-22)
Dicha hipotesis coincidiria en parte con el ha-
llazgo de Milei y colaboradores de gran numero
de macr6fagos en los infiltrados en CCCh . En
un trabajo experimental estudiamos el efecto
del suero de chagasicos obtenido de sangre rica
en linfocitos T productores de PASPLS, inyec-
tandolo en ratones, logrando una hipertrofia
precoz del bazo con aumento del numero de
mono cito-macrofagos y linfocitos . (24) losa
y colaboradores estudiaron el efecto de los
gangliosidos sobre los linfocitos T productores
de PASPLS en cardiopatas chagasicos con neu-
ropatfa autonomica y observaron disminucion
de esa actividad coincidente con mejoria . (23)

Nos preguntamos si cuando Milei y colabora-
dores hacen referencia a un trabajo suyo en
prensa (ver referencia numero 4 de su carta)
quieren decir que ellos tambien estarian recono-
ciendo endotelio alto en la CCCh . Como lo
expresamos en nuestro trabajo, es posible que
las VEA aparezcan no solo en los corazones con
CCCh sino tambien en otras afecciones de fisio-
patologia similar .

Dr. Humberto R . A. Cabral
Dra . Ivon Novak
Dra . Gabriela B. Robert
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La respuesta de Cabral y colaboradores a
nuestras criticas a su trabajo demuestra que
dichos autores no las han entendido . (1)
Deciamos : "Los autores utilizan solo micros-

copia optica, sin valerse de la microscopia elec-
tronica ni de la inmunohistoquimica ; tampoco
realizaron estudios morfometricos para estudiar
las venulas capilares del endotelio alto (VEA)
en la cardiopatia chagasica" . Responden citando
textualmente a Bailey y Weiss : "Electron mi-
croscopic observations alone cannot demonstra-
te that any particular vessel is a PVC (VEA) ". (2)



CARTAS AL DIRECTOR

Lo que les estamos diciendo Bailey y Weiss y no-
sotros es que, en la decada de la cadena de la po-
limerasa, de la sonda de ADN y de las sofisticadas
mediciones morfometricas no se puede seriamen-
te utilizar metodos unicos y poco precisos . (3)
Ademas la morfometrIa (tecnica no utilizada
por Cabral y colaboradores) es indispensable en
patologfa ("cuando la descripcion es reempla-
zada por la medida, el calculo supera al deba-
te") . (4) En cambio Cabral y colaboradores
dicen que en su fotograffa (poco convincente
para nosotros), "algun linfocito parece estar
atravesando pared" . Esta descripcion, merito-
ria por estar hecha solo con microscopfa de luz,
no deja de set audaz, por lo poco documentada .

Tanto es asf que' nosotros, a pesar de utilizar,
en metodos inmunohistoqufmicos el "ex
Europeus y el CD31 y de haber observado una
tincion uniforme y constante de los endotelios
(sugestivos de VEA) y linfocitos en sus paredes
sugiriendo su pasaje, no lo hemos publicado por
no tener confirmada la observation . (5)

Con respecto a la crftica, fuera de contexto,
que hacen a nuestra "hipotesis" sobre la impor-
tancia del anticuerpo antilaminina, no se trata
de que nos hayamos retractado en posteriores
trabajos. (6-8) Nadie se retracta de una hipo-
tesis. En todo caso la descarta, pues "hipotesis"
es simplemente "suposicion de una cosa po-
sible" .

Consideramos desafortunada la mention de
Cabral de la utilidad de los gangliosidos en car-
diopatas chagasicos con neuropatfa autonomi-
ca, habida cuenta de que las "neuronas perdi-
das" no pueden regenerarse y los probados
trastornos secundarios que ocasionan estos g1i-
coesfingolfpidos . (9) En efecto, se han descrip-
to varios casos de neuropatfa motora multifo-
cal y sfndrome de Guillain-Barre, con autoanti-
cuerpos contra gangliosidos . (10-12)

Ademas, el metodo de obtencion de los gan-
gli6sidos a partir de cerebros de bovinos, muchos
de ellos probables portadores del prion, una
protefna sfmil virus causante de la enfermedad
de Creutzfeldt-Jakob, una forma de encefalopa-
tfa espongiosa de estos animales, sugiere la
probabilidad de su transmision al humano . (13)

En Italia, Francia e Inglaterra se ha suspendi-
do preventivamente la production y yenta de
gangli6sidos teniendo en cuenta los multiples
casos con efectos perjudiciales . (14, 15)

Con respecto a la sustancia PASPLS que se
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observo en los citoplasmas de los linfocitos T,
dijimos que era admisible pensar que fueran
mediadores segregados por los linfocitos . (1)

Ciertamente desde 1971 Cabral y colaborado-
res han desarrollado esa lfnea de investigation ;
es hora de que los metodos sofisticados contri-
buyan a aclarar el papel del infiltrado en la
fisiopatogenia de la cardiopatfa chagasica cr6-
nica . Y ya que Cabral y colaboradores gustan
de citar idiomas extranjeros, les recordamos que
"una rondine non fa primavera . . ." .

Dr. Ruben Storino
Dr . Jose Milei
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