I-ISSN 2590-7379 (Electrénico) 4

Biomédica

Revista del Instituto Nacional de Salud

Volumen 40, No. 3 - Septiembre de 2020, Bogota, D.C., Colombia, S.A.
)

| S

s




Portada: Se aprecia la estructura pulmonar normal apta para el intercambio gaseoso en los alvéolos y, ademas, se obser-
van neumocitos de tipo | y Il en los tabiques alveolares. Hematoxilina y eosina, 40X.

Céamara Evolution VF y software QCapture Pro 6.0

Jorge Alonso Rivera, Grupo de Morfologia Celular, Direccion de Investigacion en Salud Publica, Instituto Nacional
de Salud, Bogota, D.C., Colombia



Comité Editorial

EDITORES

EDITORES ASOCIADOS

Instituto Nacional de Salud

Volumen 40, No. 3 - Bogota, D.C., Colombia - Septiembre de 2020

Luis ALBerTo GOMEZ
Instituto Nacional de Salud
Bogota, D.C., Colombia

ENRIQUE ARDILA
Academia Nacional de Medicina
Bogota, D.C., Colombia

JULIAN ALFREDO FERNANDEZ-NIRO
Universidad del Norte

CARLOS ARTURO HERNANDEZ
Instituto Nacional de Salud
Bogota, D.C., Colombia

RuBeN SanTiaco NicHoLLS
Organizacioén Panamericana de la Salud
Washington, D.C., Estados Unidos

ERIKA SANTAMARIA
Instituto Nacional de Salud
Bogota, D.C., Colombia

OMAR SEGURA
Federacién Médica Colombiana

Barranquilla, Colombia

Jose MoreNo-MonToYA
Fundacion Santa Fe de Bogota
Bogota, D.C., Colombia

LEONARD MUNSTERMANN

Yale University School of Medicine
New Haven, CT, Estados Unidos

ARNOLDO BARBOSA
Universidad del Tolima
Ibagué, Colombia

ANTONIO BERMUDEZ
Instituto Nacional de Salud
Bogoté, D.C., Colombia

JoRrGE H. BoTERO
Universidad de Antioquia
Medellin, Colombia

GusTavo ALoNsO CABRERA
Universidad de Antioquia
Medellin, Colombia

Victor CARDENAS
University of Arkansas
Little Rock, AK, Estados Unidos

ALBERTO CONCHA-EASTMAN
Guatapé, Colombia

ZoiLo CUELLAR
Academia Nacional de Medicina
Bogota, D.C., Colombia

Luis GaerieL CUERVO

Organizacion Panamericana

de la Salud

Washington, D.C., Estados Unidos

PATRICIA DEL PORTILLO
Corpogén
Bogot4, D.C., Colombia

Bogota, D.C., Colombia

ORLANDO TORRES-FERNANDEZ
Instituto Nacional de Salud
Bogota, D.C., Colombia

MAGDALENA WIESNER

Comité Cientifico

ANDRES DE FRANCISCO
Organizacion Mundial de la Salud
Ginebra, Suiza

FernanDO DE LA Hoz
Universidad Nacional de Colombia
Bogotd, D.C., Colombia

Josk Luis Di Fasio
Organizacion Panamericana de la Salud
Washington, D.C., Estados Unidos

Jorge HERNANDO DoONADO
Universidad Pontificia Bolivariana
Medellin, Colombia

CARLOS ANDRES FANDINO
Universidad del Valle
Cali, Colombia

JosE FIGUEROA
World Health Organization
Ginebra, Suiza

Luis FERNANDO GARCIA
Universidad de Antioquia
Medellin, Colombia

ALBERTO GOMEZ
Pontificia Universidad Javeriana
Bogot4, D.C., Colombia

ENRIQUE GONZALEZ

University of Texas Health Science Center
at San Antonio

San Antonio, TX, Estados Unidos

Instituto Nacional de Salud
Bogot4, D.C., Colombia

JoHN MARIO GONZALEZ
Universidad de los Andes
Bogota, D.C., Colombia

FeLiPE GUHL
Universidad de los Andes
Bogota, D.C., Colombia

ANTONIO IGLESIAS
Universidad Nacional de Colombia
Bogota, D.C., Colombia

JORGE JARA
Organizacion Panamericana de la Salud
Washington, D.C., Estados Unidos

ERNESTO JARAMILLO
Organizacion Mundial de la Salud
Ginebra, Suiza

MARCELO LABRUNA
Universidade de Sao Paulo
Sao Paulo, Brasil

JAIRO LizARAZO
Hospital Universitario Erasmo Meoz
Cducuta, Colombia

JUuAN GuILLERMO MCEWEN
Corporacion para Investigaciones
Biolégicas

Medellin, Colombia

RoBerRTO MENDOZA
The Hospital for Sick Children
Toronto, Ontario, Canada



RicArRDO NEGRONI
Hospital de Infecciosas
Francisco Javier Mufiz
Buenos Aires, Argentina

Maria TErResa OcHoA ]
University of California Los Angeles
Los Angeles, CA, Estados Unidos

Juan P. OLano
University of Texas Medical Branch
Galveston, TX, Estados Unidos

BLancA RESTREPO
University of Texas
Brownsville, TX, Estados Unidos

GERzAIN RODRIGUEZ
Investigador Emérito
Instituto Nacional de Salud
Universidad de La Sabana
Bogota, D.C., Colombia

Victor E. ReYES
University of Texas Medical Branch
Galveston, TX, Estados Unidos

GusTavo C. RomAN
Methodist Neurological Institute
Houston, TX, Estados Unidos

Pebro RomERO

Ludwig Center for Cancer Research
University of Lausanne

Lausana, Suiza

Awvaro Ruiz
Pontificia Universidad Javeriana
Bogotd, D.C., Colombia

GIOCONDA SaAN BLas
Instituto Venezolano de
Investigaciones Cientificas
Caracas, Venezuela

Awvaro SanABRIA

Hospital Pablo Tobén Uribe
Medellin, Colombia
Universidad de La Sabana
Chia, Colombia

RicARDO SANCHEZ
Universidad Nacional de Colombia
Bogota, D.C., Colombia

NANCY GORE SARAVIA

Centro Internacional de Entrenamiento
e Investigaciones Médicas

Cali, Colombia

RoBERT TESH
University of Texas
GALVESTON, TX, EsTtabos UNIDOS

Bruno TRAvI
University of Texas
Galveston, TX, Estados Unidos

GuUSTAVO VALBUENA
University of Texas
Galveston, TX, Estados Unidos

JuAN MIGUEL VILLALOBOS
Universidade Federal de Rondénia
Porto Velho, Brasil

Moises WASSERMAN

Investigador Emérito

Instituto Nacional de Salud
Universidad Nacional de Colombia
Bogota, D.C., Colombia

Luz ANGELA SALGADO
Diagramacion

ELizABETH GuzMAN
Mercadeo digital

MARTHA RENZA
Correccién de estilo

LinoA GRACE MoLANO
Asistencia editorial

CARLOS ARTURO HERNANDEZ
Edicién y correccion de estilo

© Instituto Nacional de Salud

La revista Biomédica del Instituto Nacional de Salud es una publicacién trimestral, eminentemente cientifica. Esta amparada por
la resolucién nimero 003768 de 1981, emanada del Ministerio de Gobierno, y con tarifa postal reducida segun resolucién nimero
1128 del 5 de mayo de 1982.

Ninguna publicacién, nacional o extranjera, podra reproducir ni traducir sus articulos ni sus resimenes sin previa autorizacion
escrita del editor. Ni la revista, ni el Instituto asumen responsabilidad alguna por los puntos de vista expresados por los autores.
La revista no publicara ningun tipo de propaganda comercial. Los nombres de equipos, materiales y productos manufacturados
que eventualmente puedan mencionarse, no implican recomendacién ni propaganda para su uso y sélo se mencionan como
identificacion genérica.

La revista Biomédica aparece resefiada en Index Medicus/Medline de la National Library of Medicine, en el Science Citation Index
Expanded (also known as SciSearch®)y Journal Citation Reports/Science Edition de Thomson Scientific, en SCIELO Colombia
(Scientific Electronic Library Online), en el indice de la Literatura Latinoamericana en Ciencias de la Salud (LILACS), en la Red de
Revistas Cientificas de América Latina, el Caribe, Espafia y Portugal (RedAlyC), en el indice Mexicano de Revistas Biomédicas
Latinoamericanas (Imbiomed), en Scopus de Elsevier B.V., en el Sistema de Informacion Bibliogréfica Regional Andina (SIBRA),
en CAB Abstracts, Review of Medical and Veterinary Entomology, y forma parte del indice Nacional de Publicaciones Seriadas
Cientificas y Tecnoldgicas Colombianas de Colciencias y del Indice Latinoamericano de Revistas Cientificas y Tecnoldgicas
(LATINDEX).

INSTITUTO NACIONAL DE SALUD
Avenida Calle 26 No. 51-20
Apartado aéreo 80334 y 80080
Bogota, D.C., Colombia, S.A.

URL: http://www.ins.gov.co
biomedica@ins.gov.co



Contenido

Editorial

Vacunas contra el SARS-CoV-2: json una realidad para América Latina?
Y Y =To [0 X C I [ (=TSR 424

Resena historica

De curandis hominum morbis: una receta médica del siglo XVIII para el sarampién y las viruelas en el Nuevo Reino de Granada
Alejandra Lozano, Julio César Martinez, Jorge Uribe, Alberto Gdmez, Sneider Alberto Figueredo, Ignacio Bricefio...............cccceververceenerieeneenns 427

Imagenes en biomedicina

Histopatologia ilustrada de casos fatales de dengue en Colombia
Jorge Alonso Rivera, Aura Caterine Rengifo, Edgar Alberto Parra, Jaime E. Castellanos, Maria Leonor Caldas..............ccccccccvenvieceenciiienncncenns 438

Presentacion de caso

Manifestaciones clinicas y evolucién a largo plazo de tres casos de rosacea ocular atendidos en un hospital de alta especialidad del sureste
de México
Fiona Xacur-Garcia, Rodrigo Diaz-Novelo, Linette Herrera-David, Paulina Moreno-Arjona, Nina Méndez-Dominguez...............ccccccceeneenceeenennn. 448

Quemadura corneal grave debida a la aplicacion accidental de acido salicilico envasado en un frasco gotero plastico
Virgilio Galvis, Alejandro Tello, Néstor I. Carrefio, Camilo A. Nifio, Natalia A. Garcia, Valeria Otoya, ROQrigo Arana..............cccccceeceeieeaieenienaieennns 456

Histiocitosis congénita de células de Langerhans
Katherine Barrios, Oscar Patifio, NeISON MURAOZ, CAIlOS MONEIIZ..............eeeeeeeeiiieeeee e eeeieeee e e eeeiteee e e e e eeiaee e e e e e e setsaeeeeaesessssaeeaesesanssseaeeesseasnnrens 464

Importancia de las caracteristicas clinicas y de laboratorio en el diagnéstico de las infecciones concomitantes por dengue y chikungunya:
reporte de un caso probable
Berta Nelly Restrepo, Margarita Arboleda, Katerine Marin, Paola Romero, Ana Luisa MUA0Zz, Irene BOSCHA.............cccocoeiiiceeiiieiieseeeee e 472

Ensayo

Seguimiento inmunoldgico después de trasplante renal: una propuesta para la practica clinica en Colombia
Melissa Andrea Ortiz, Cristiam Mauricio Alvarez, Ana Maria Arrunategui, Yazmin Rocio Arias, Adriana Villegas...............cccecceevvemvcvcesvencrenceenen. 479

Articulo original

Prurigo actinico en un centro dermatolégico de referencia en Colombia: 108 casos
Andrea Carolina Pardo-Zamudio, Martha Cecilia Valbuena, Héctor David Jiménez-Torres, Claudia Carolina Colmenares-Mejia......................... 487

Trastornos linfoproliferativos en una cohorte de pacientes adultos con trasplante hepatico atendidos en un hospital de referencia en Bogota,
Colombia
Leonardo F. Jurado, Andrés Gdmez-Aldana, Mdnica Tapias, Daniela Cdceres, Alonso Vera, Rocio del Pilar Lopez-Panqueva, Rafael E. Andrade.... 498

Estudio de mosquitos (Diptera: Culicidae) que se desarrollan en neumaticos en Republica Dominicana: consideraciones sobre un problema acuciante
Mikel A. Gonzdlez, Maria Altagracia Rodriguez-Sosa, Yohan Enmanuel Vdsquez-Bautista, Elizabeth del Carmen Rosario, Jesus Confesor
Duran-Tiburcio, PEAro Maria AlQICON-EIDaL....................ccccuuueeeee e e eee et e e e ettt e e e e e e et eeeeeeeseasaeeeeeeeeasasaeeaeeeeeassbaeseeaeeaassaaeeeeeessassraeeeas 507

Factores biogeograficos determinantes de la distribucion de Triatoma recurva en Chihuahua, México, 2014
Maria Elena Torres, Hugo Luis Rojas, Luis Carlos Alatorre, Luis Carlos Bravo, Mario Ivan Uc, Manuel Octavio Gonzéalez, Lara Cecilia Wiebe,
F Y=o [0 X = g = Lo [0 1 TSRS 516

Caracterizacion de pacientes con hipotiroidismo congénito en el Hospital Universitario San Ignacio entre 2001 y 2017
Lorena Pefaloza, Catalina FOrero, Camila CESPEUES...........ccuecueeeerieeeeeeeeeieseeseesee e et seestesae st et eseesesseseeseeseaseasesansaseesessessaasenseneesesteseeeeneeneesessansaneeneeseasens 528

Prevalencia de Chlamydia trachomatis en la poblacion femenina asintomatica atendida en los servicios de citologia cervical de tres instituciones
prestadoras de servicios de salud en Medellin, Colombia
Nataly Orozco-Hoyos, Armando Baena, Carolina Montoya-Ruiz, Gloria I. SAnchez, Eliana RESIIEPO............cccceeirieueereeeaesieieeiee e es 534

Factores asociados con el deterioro funcional en adultos mayores mexicanos
Nicolds Castellanos-Perilla, Miguel German Borda, Alvaro Fernandez-Quilez, Vera Aarsland, Hogne Soennesyn, Carlos Alberto Cano-Gutiérrez......... 546

Predominio del subconjunto All de Giardia duodenalis en nifios pequefios de Salvador, Bahia, Brasil

Flavia Thamiris Figueiredo Pacheco, Renata Kelly Novaes Rodrigues Silva, Silvia Souza de Carvalho, Felipe Carvalho Rocha, Gisele Maria Trindade

das Chagas, Daisy Chagas Gomes, Hugo da Costa-Ribeiro Junior, Tereza Cristina Medrado Ribeiro, Angela Peixoto de Mattos, Luciano Kalabric

Silva, Neci Matos Soares, Marcia CriSting AQUINO TEIXEITA.............cueueereruereeeeeeeeeuestesaeseeseeeasessessaaeeseeseasessasansaseseeseessaseneeaesaeseeseeeeseeneasessensaneenessessessansans 557

Comunicacioén breve

Asociacion entre el consumo de Cannabis y el riesgo de suicidio en adolescentes escolarizados de Santa Marta, Colombia
Adalberto Campo-Arias, Yuli Paola Sudrez-Colorado, Carmen Cecilia Caballero-DOmINGUEZ..............cccueeieenreiirireirieeses et seeeene 569



Contents

Editorial

Vaccines against SARS-CoV-2: Are they a reality for Latin America?
JAY = To [0 3 € B [0 = X J PRSP 424

Historical review

De curandis hominum morbis: An 18th century medical prescription for measles and smallpox in the Nuevo Reino de Granada
Alejandra Lozano, Julio César Martinez, Jorge Uribe, Alberto Gdmez, Sneider Alberto Figueredo, Ignacio BriCERA0 ...............cccuvievienciiieenncnns 427

Images in biomedicine

lllustrated histopathological features of fatal dengue cases in Colombia
Jorge Alonso Rivera, Aura Caterine Rengifo, Edgar Alberto Parra, Jaime E. Castellanos, Maria Leonor Caldas..............ccccccoucuirieiiciinecnieeseenns 438

Case presentation

Clinical manifestations and long-term outcomes in three ocular rosacea cases treated at a highly specialized hospital in southeast México
Fiona Xacur-Garcia, Rodrigo Diaz-Novelo, Linette Herrera-David, Paulina Moreno-Arjona, Nina Méndez-Dominguez..............cccccccoevcuieneenncnn. 448

Severe corneal burn due to the accidental application of salicylic acid packed in a plastic dropper bottle
Virgilio Galvis, Alejandro Tello, Néstor I. Carrefio, Camilo A. Nifio, Natalia A. Garcia, Valeria Otoya, Rodrigo Arana..............cccccceuveercienienseeseeenne 456

Congenital Langerhans cell histiocytosis

Katherine Barrios, Oscar Patifio, NeISON MUAOZ, CAIIOS MONEIIZ.................coeweeeeeeeeeeeee e eeeeseseeeeeeres s eeseseesee s s seseseseseeees s s s seeeseeeen s s sneseeeees 464
Importance of clinical and laboratory characteristics in the diagnosis of dengue and chikungunya co-infection: Probable case report

Berta Nelly Restrepo, Margarita Arboleda, Katerine Marin, Paola Romero, Ana Luisa MUuA0z, Irene BOSCA............cccoovcieeiciiieiia e 472
Essay

Immunological follow-up of patients with renal transplants: A proposal for clinical practice in Colombia
Melissa Andrea Ortiz, Cristiam Mauricio Alvarez, Ana Maria Arrunategui, Yazmin Rocio Arias, Adriana Villegas...............cccceceevemnccesvcnireeseeane. 479

Original article

Actinic prurigo in a dermatological reference center in Colombia: 108 cases
Andrea Carolina Pardo-Zamudio, Martha Cecilia Valbuena, Héctor David Jiménez-Torres, Claudia Carolina Colmenares-Mejia......................... 487

Post-transplant lymphoproliferative disorders in a cohort of adult patients with a liver transplant from a reference hospital in Bogota, Colombia
Leonardo F. Jurado, Andrés Gomez-Aldana, Mdnica Tapias, Daniela Caceres, Alonso Vera, Rocio del Pilar Ldpez-Panqueva, Rafael E. Andrade.... 498

A survey of tire-breeding mosquitoes (Diptera: Culicidae) in the Dominican Republic: Considerations about a pressing issue
Mikel A. Gonzdlez, Maria Altagracia Rodriguez-Sosa, Yohan Enmanuel Vasquez-Bautista, Elizabeth del Carmen Rosario, Jesus Confesor
Durdn-Tiburcio, PeAro Maria AlQICON=-EIDA.................cccuoiiiieeiiieeee ettt ettt r et e e et e e e s et e e e nme e e e sneenesreenesreesnenneenenreeas 507

Biogeographical factors determining Triatoma recurva distribution in Chihuahua, México, 2014
Maria Elena Torres, Hugo Luis Rojas, Luis Carlos Alatorre, Luis Carlos Bravo, Mario Ivan Uc, Manuel Octavio Gonzdlez, Lara Cecilia Wiebe,

AIfFEAO GrANAQOS...........oivieieeeeetet ettt e b e b e b e b e b e e e b e bt s e b e e e b e ae s b e e bR e E bR e b e A h e R R e AR b e e R e Rt s b et b et n bt n ettt e et 516
Characterization of patients diagnosed with congenital hypothyroidism at the Hospital Universitario San Ignacio between 2001 and 2017
Lorena Penfaloza, Catalina FOrero, CAmila CESPEUES............ccueueueruiueierieeeatrte st steiesasie s se e ae s ese et e sttt e st et et et s e e st s e b e st e s eh et e bene et e b et s e st e eee st st et et nbebe e naeneas 528

Prevalence of Chlamydia trachomatis in an asymptomatic female population attending cervical cytology services of three healthcare centers in
Medellin, Colombia
Nataly Orozco-Hoyos, Armando Baena, Carolina Montoya-Ruiz, Gloria I. SGnChez, Eliana RESIIEPO..............cueueeeeecerereseseeeeee s ne e enes 534

Factors associated with functional loss among community-dwelling Mexican older adults
Nicolas Castellanos-Perilla, Miguel German Borda, Alvaro Fernandez-Quilez, Vera Aarsland, Hogne Soennesyn, Carlos Alberto Cano-Gutiérrez......... 546

Predominance of Giardia duodenalis All sub-assemblage in young children from Salvador, Bahia, Brazil

Flavia Thamiris Figueiredo Pacheco, Renata Kelly Novaes Rodrigues Silva, Silvia Souza de Carvalho, Felipe Carvalho Rocha, Gisele Maria Trindade

das Chagas, Daisy Chagas Gomes, Hugo da Costa-Ribeiro Junior, Tereza Cristina Medrado Ribeiro, Angela Peixoto de Mattos, Luciano Kalabric

Silva, Neci Matos Soares, Marcia CriStina AQUINO TEIXEIIA.............cueeuvurereseeseeereseseeseesessessassessesesssssessessessesessessessessensesessessessessesseseesessessassessssessessessenseesss 557

Brief communication

Association between the use of Cannabis and elevated suicide risk in high school adolescents from Santa Marta, Colombia
Adalberto Campo-Arias, Yuli Paola Sudrez-Colorado, Carmen Cecilia Caballero-DOMINGUEZ................cccoeeieeueeieeeeeeeeseeesesie e seesseeeas 569



Instituto Nacional de Salud

Volumen 40, No. 3 - Bogota, D.C., Colombia - Septiembre de 2020

Citacién:

Torres AG. Vacunas contra el SARS-CoV-2: json
una realidad para América Latina? Biomédica.
2020;40:424-6.

424

Editorial

Vacunas contra el SARS-CoV-2: ;son una realidad para América Latina?

Ha vuelto una pandemia. A pesar de los grandes avances de la ciencia y

el tan celebrado ingenio de nuestra especie, nuestra mejor defensa hasta ahora
es simplemente quedarnos en casa, escondidos en nuestras cuevas

para que el depredador no nos encuentre.

Para los que al menos tengan un poco de humildad, es un momento de reflexion.
Para los demas, es solo una cosa mds que aniquilar.

Rodrigo Garcia, “Carta a mi padre, Gabriel Garcia Marquez,
New York Times, 6 de mayo del 2020

Desde la aparicion del coronavirus SARS-CoV-2 en China en diciembre
del 2019 y el anuncio de la Organizaciéon Mundial de la Salud de que la
enfermedad causada por el virus se conoceria como COVID-19, en febrero
del 2020, la pandemia ha seguido avanzando a nivel mundial. En septiembre
del 2020 se reporté que los casos de infeccion por el SARS-CoV-2 habian
superado los 28 millones y las 917.000 muertes.

La crisis sanitaria generada por el SARS-CoV-2 y el impacto que esta
teniendo en la economia mundial ejercen presién sobre las naciones
afectadas, asi que ha movilizado a los diferentes grupos de investigacion y
a la industria farmacéutica para acelerar los esfuerzos y encontrar una cura
para la COVID-19. Aunque algunos avances se han obtenido en un corto
periodo en la identificacion de agentes terapéuticos que ayudan a combatir la
infeccidn, ningun medicamento ni producto biolégico ha demostrado hasta el
momento una efectividad total para eliminar el coronavirus.

Por ello, los grupos de investigacién de todo el mundo han enfocado sus
esfuerzos en la busqueda de una vacuna que permita contener la pandemia.
La colaboracion entre el sector publico, las universidades y el sector privado
se ha convertido en una actividad esencial en la carrera para hallarla. Los
expertos hablan de que se necesitaran entre 12 y 18 meses para contar
con una primera vacuna que haya sido evaluada desde la fase preclinica
hasta la etapa clinica (fase 3), lo que permitiria emitir una aprobacién de
urgencia para empezar a producirla masivamente. Este avance acelerado
se ha logrado gracias a que los investigadores estan basando el disefio de
las vacunas experimentales contra la COVID-19 en conocimientos obtenidos
al desarrollarlas contra otros coronavirus. Dicho aprendizaje ha permitido
la identificacion rapida de epitopos especificos para el blanco, los cuales
permitirian producir anticuerpos neutralizadores. Ademas, las plataformas
que se estan utilizando logran inducir tanto la reaccion efectiva de las células
T como la de potentes anticuerpos neutralizadores y pueden incorporar,
asimismo, productos adyuvantes que mejoran la inmunogenicidad.



La carrera para producir una vacuna efectiva contra la COVID-19 esta
entrando en las etapas finales de los estudios clinicos en humanos: hasta el
29 de julio pasado, el panorama de las vacunas candidatas incluia 25 en fase
de evaluacion clinica y 139 en fase de evaluacion preclinica. Al menos cuatro
de ellas son las que estan mas cerca de probar su efectividad y seguridad en
la fase clinica 3, por lo que es importante que el lector conozca con mayor
detalle como estan hechas y qué probabilidad hay de recibir alguna de ellas.
Las vacunas experimentales mas avanzadas en su evaluacion clinica son las
producidas por Sinovac Biotech (China), la conocida como ChAdOx1 nCoV-
19 de la Universidad de Oxford/AstraZeneca (Reino Unido), la desarrollada
por la compania Moderna (Estados Unidos) y la de la companiia Pfizer en
colaboracion con BioNTech (Estados Unidos).

La vacuna de Sinovac Biotech esta siendo probada en Brasil en
colaboracion con el Instituto Butantan, el principal centro inmunoldgico de
referencia de ese pais, cuyo objetivo es llegar a probar la vacuna en 9.000
voluntarios. La “CoronaVac” se basa en particulas inactivadas del virus
SARS-CoV-2 que no producen la enfermedad, pero si permiten generar una
reaccion inmunitaria éptima. Si la vacuna resulta segura y efectiva en los
estudios clinicos de fase 3, el Instituto Butantan tendra el derecho de producir
120 millones de dosis, de las cuales Brasil podra contar con 60 millones
para su distribucién sin tener que comprarla en el exterior. Otros paises de
Latinoamérica, como Chile, han firmado convenios con esta compafia para
probar la vacuna en su poblacion vy, asi, tener la opcion de contar, por lo menos,
con 20 millones de dosis el proximo afo, una vez se obtenga la licencia.

La vacuna de Oxford/AstraZeneca, también conocida como AZD1222, esta
disefada a partir de un virus genéticamente modificado que causa resfriado
comun en chimpancés pero que no causa infecciones en los humanos,
aunque la modificacidon genética lo haya hecho mas semejante al coronavirus.
Algunos resultados publicados recientemente demostraron que esta vacuna
tiene la capacidad de generar anticuerpos neutralizadores y células T con
una sola dosis, segun las pruebas hechas en cerca de 1.000 voluntarios.
Actualmente, se estan enrolando 8.000 voluntarios para participar en la fase
3 que se llevara a cabo en el Reino Unido. La compahia AstraZeneca tiene la
licencia para producir la vacuna, lo que incluye un acuerdo para producir miles
de millones de dosis con el Instituto de Sueros de la India, con la intencién
de distribuirla en el 2021 en paises de bajos y medianos recursos a un costo
estimado de € 2,5 la unidad. Entre los gobiernos latinoamericanos que han
firmado acuerdos con esta compafia, esta el brasilefio, que acordd adquirir
100 millones de dosis una vez se tenga la licencia para su distribucion.

Las vacunas de Moderna y Pfizer se basan en una nueva tecnologia
que permite su desarrollo y manufactura mas rapidamente que los métodos
tradicionales, pero este tipo de vacuna no se ha aprobado antes para su
uso en humanos. La tecnologia utiliza ARN mensajero, o lo que se conoce
como ARN mensajero sintético (MRNA), que no causa infeccién ni sintomas
asociados con la COVID19, pero que, al inyectarse e introducirse en las
células humanas, genera un fragmento de la proteina de la espicula del
coronavirus, lo que es suficiente para que se dé la reaccion inmunitaria.

La vacuna de Moderna se conoce como mRNA-1273. En un estudio
clinico dirigido por el National Institute of Allergy and Infectious Diseases
(NIAD) de Estados Unidos, la vacuna resultdé en general segura y fue bien
tolerada por los participantes, que desarrollaron anticuerpos neutralizadores
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contra el virus. Esta vacuna es parte del proyecto del gobierno de este pais
conocido como Operation Warp Speed (operacion maxima velocidad),
disefiado para acelerar la produccion de una vacuna y tener 300 millones
de dosis seguras y efectivas para enero de 2021. Esta vacuna se encuentra
en etapa de evaluacion clinica de fase 3, en 30.000 adultos y 89 sitios de
investigacion clinica. El acceso a ella en Latinoamérica sera limitado hasta
que los Estados Unidos hayan completado el nimero de dosis necesarias
para su poblacién.

La vacuna de Pfizer, conocida como BNT162b2, ha recibido la aprobacion
fast track de la Federal Drug Administration de los Estados Unidos (FDA),
lo que permite acelerar la produccién y la investigacion, y puede repercutir
en la rapidez con la que saldra al mercado. Los estudios clinicos iniciales
con distintas dosis de la vacuna demostraron que los titulos de anticuerpos
que se produjeron fueron mayores que los de los pacientes que se han
recuperado de la COVID-19. Pfizer inicid los estudios clinicos de la fase 3 en
julio de este afo con 30.000 voluntarios y, si los resultados son positivos, se
ha acordado la produccioén de cerca de 100 millones de dosis para finales
del 2020 y de 1.300 millones de dosis para finales del préximo afo. Ademas
de los Estados Unidos, el unico pais en Latinoamérica que establecié un
acuerdo con BioNTech-Pfizer es Argentina, donde se llevara a cabo una de
las fases clinicas para probar la efectividad de la vacuna.

Una vez se demuestre que una de estas vacunas es segura y efectiva, la
Unica barrera que quedaria por vencer para producir suficientes dosis seria la
capacidad mundial para hacerlo. Infortunadamente, hay barreras artificiales
en el camino de la vacuna. Las leyes de propiedad intelectual confieren a las
compahias farmacéuticas los derechos exclusivos para producir las vacunas
por cierto numero de afios con el objetivo de ayudar a que recuperen el costo
de la inversion y la innovacion. En muchas ocasiones, sin embargo, se abusa
de los derechos de propiedad intelectual y se crean monopolios, que, en el
caso de la vacuna contra la COVID-19, resultaria en una amenaza real que
limitaria su acceso y causaria desabastecimiento y retrasos innecesarios en
su produccidn, lo que seria letal para la poblacion.

Los paises latinoamericanos deben acelerar las conversaciones con la
Organizacién Mundial de la Salud, las compafiias farmacéuticas y otras
organizaciones internacionales para garantizar el acceso inmediato a una
o0 varias de las vacunas disponibles u obtener los derechos para iniciar la
produccion interna de suficientes dosis que les permita empezar a proteger a
su poblaciéon mas propensa.

Alfredo G. Torres
Department of Microbiology and Immunology, Sealy Center for Vaccine Development, University
of Texas Medical Branch, Galveston, TX, USA



Biomédica 2020;40:427-37
doi: https://doi.org/10.7705/biomedica.4995

Recibido: 21/03/2019
Aceptado: 17/03/2020
Publicado: 14/04/2020

Citacién:

Lozano A, Martinez JC, Uribe J, Gémez A, Figueredo
SA, Bricefio I. De curandis hominum morbis: una
receta médica del siglo XVIII para el sarampién y las
viruelas en el Nuevo Reino de Granada. Biomédica.
2020;40:427-37.
https://doi.org/10.7705/biomedica.4995

Correspondencia:

Ignacio Bricefio, Grupo de Genética Humana,
Universidad de La Sabana, Campus del Puente
del Comun, km 7, Autopista Norte de Bogota, Chia,
Colombia

Teléfono: (310) 854 1349
ignaciobb @ unisabana.edu.co

Contribucién de los autores:

Alejandra Lozano: transcripcién, andlisis, discusion y
redaccién del manuscrito

Julio César Martinez: andlisis y discusién

Jorge Uribe: transcripcion, analisis histérico y
discusion

Ignacio Bricefo: planteamiento y disefio de la
investigacion, discusion y andlisis

Alberto Gémez: planteamiento y disefio de la
investigacion, analisis y redaccién del manuscrito
Sneider Alberto Figueredo: analisis y redaccion del
manuscrito

Financiacion:

El proceso de investigacion y publicacion fue
financiado por las universidades a las cuales estan
afiliados los autores.

Conflicto de intereses:
Los autores declaran no tener ningun conflicto de
intereses.

Resena historica

De curandis hominum morbis: una receta médica
del siglo XVIIl para el sarampion y las viruelas en el
Nuevo Reino de Granada

Alejandra Lozano!, Julio César Martinez', Jorge Uribe?, Alberto Gomez®,
Sneider Alberto Figueredo', Ignacio Bricefio’

" Grupo de Genética Humana, Universidad de La Sabana, Chia, Colombia

2Facultad de Ciencias Sociales, Pontificia Universidad Javeriana, Bogota, D.C., Colombia

3|nstituto de Genética Humana, Facultad de Medicina, Pontificia Universidad Javeriana, Bogota,
D.C., Colombia

En el Archivo Histérico de la Biblioteca “Octavio Arizmendi Posada” de la Universidad de

La Sabana, se encuentra una coleccion de mas de un centenar de recetas médicas de
finales del siglo XVIII donadas por el presbitero Cipriano Rodriguez Santa Maria, epénimo
institucional del archivo. Estos textos son un legado histérico médico y un fundamento para
comprender la terapéutica colonial y tradicional de diversas enfermedades. En este articulo,
se describen algunas recetas para el tratamiento de la viruela y el sarampion, como aporte
a la historia de la medicina en Colombia.

Palabras clave: historia de la medicina; sarampién; viruela; registros médicos; historia
natural; prescripciones; medicina tradicional.

De curandis hominum morbis: An 18th century medical prescription for measles and
smallpox in the Nuevo Reino de Granada

A collection of more than one hundred medical recipes from the late 18th century was
donated by Presbyter Cipriano Rodriguez Santa Maria, institutional eponym of the collection
at the Historical Archive “Octavio Arizmendi Posada” of the library of the Universidad de La
Sabana in Colombia. These texts represent an important historical and medical legacy and
they constitute an important basis for understanding the colonial and traditional therapeutics
related to various diseases. In this article, we describe one of these recipes for the
treatment of smallpox and measles as a contribution to the history of medicine in Colombia.

Keywords: History of medicine; measles; smallpox; medical records; natural history;
prescriptions; medicine, traditional.

Hasta el siglo XVII, la medicina continuaba siendo una ciencia poco
desarrollada a pesar de los grandes avances alcanzados por la humanidad
en varios campos del conocimiento. No obstante, a partir de la segunda mitad
de ese siglo y hasta comienzos del XIX, surgieron varias teorias médicas que
entrarian a disputar un lugar preeminente frente a las ideas de Galeno (130-210
d. C.), cuya vigencia sobrepasaba los 1.500 afios. Dichas teorias se enmarcaron
en sistemas médicos conocidos como la yatroquimica, la yatromecanica,
el animismo y el vitalismo, el solidismo, el brownismo, el mesmerismo, etc.,
escuelas de pensamiento terapéutico que dieron lugar a diferentes conceptos de
enfermedad y, por consiguiente, a la modificacion de los tratamientos utilizados
hasta entonces. Cabe destacar la gran influencia que, en esos afos, tuvieron
las diferentes corrientes del pensamiento filoséfico en la evolucién de la ciencia
médica de la época. Asimismo, deben considerarse hechos de importancia
histérica como la Revolucion Francesa, que sirvieron de contexto y tuvieron
impacto en la sociedad del siglo XVIII, preparando, estimulando y, finalmente,
consiguiendo la transformacién cientifica de la medicina.

La medicina antigua recurria al uso de productos de la naturaleza, y
los tratamientos se basaban en conocimientos botanicos y naturistas con
poco fundamento médico, especialmente sobre las bases fisiopatoldgicas
y farmacoldgicas de las enfermedades. En el caso del Virreinato de la
Nueva Granada, los documentos histéricos dan fe de ello al resefiar el uso
de recetas médicas y tratamientos elementales elaborados con productos
naturales: plantas, agua y algunos minerales.

427



Lozano A, Martinez JC, Uribe J, et al.

428

Biomédica 2020;40:427-37

El conocimiento sobre las propiedades de los productos naturales se vio
impulsado por la Expedicion Botanica del Nuevo Reino de Granada, cuyo
fin fue el estudio de los recursos naturales para su aprovechamiento en la
ciencia. El director de la expedicion fue José Celestino Mutis (1732-1808),
quien viajo al Virreinato de la Nueva Granada como médico del Virrey Pedro
Messia de la Cerda (1700-1783). Tras terminar el mandato del virrey en 1772,
Mutis decidié permanecer en el territorio que lo habia recibido en 1760,
donde promoveria nuevos tratamientos con base en los avances de la ciencia
europea, incluida, por ejemplo, la variolizacion (1,2).

La viruela ha sido una de las enfermedades més devastadoras en la
historia de la humanidad. Su erradicacion en 1979, después de un exitoso
programa de vacunacion mundial, fue una de las victorias mas importantes
de la medicina moderna. Esta enfermedad infecciosa tuvo un terrible impacto
en las poblaciones, a tal punto que suele mencionarsela en muchos de los
eventos histéricos mas destacados de la historia antigua. La infeccion viral
recibe su nombre del término en latin variola, que hace referencia a las
pustulas que aparecen en el cuerpo de los infectados. Era una enfermedad
con una tasa muy elevada de morbimortalidad, con graves secuelas,
entre ellas, ceguera, esterilidad y cicatrices en la piel. Muy contagiosa, se
transferia por contacto directo con los fluidos corporales de los enfermos o,
indirectamente, por el contacto con objetos contaminados (3).

La infeccién es causada por un virus de la familia Poxviridae, el cual es
relativamente grande y de forma rectangular, con una membrana externa
compuesta por lipoproteinas. Esta codificado por un ADN de doble cadena
resguardado en una gruesa capa, lo que le confiere gran resistencia y poder
patégeno (4). El virus ingresa al organismo por las membranas mucosas del
sistema respiratorio superior donde prolifera y, después, se desplaza por el
sistema linfatico hasta ingresar al torrente sanguineo. Eventualmente, el virus
invade la epidermis, lo que causa el sintoma mas visible de la enfermedad:
las pustulas. Los pacientes con viruela se caracterizaban por presentar
sarpullido y lesiones en la piel que se hacian visibles simultaneamente con
las lesiones en la orofaringe (5).

El flagelo del sarampion ha sido algo mas benigno que la viruela, pues su
mortalidad es menor. El virus que lo causa es esférico y su genoma contiene
ARN de cadena sencilla, pertenece al género Morbillivirus de la familia
Paramyxoviridae y su transmision provoca una infeccion muy contagiosa que
no tuvo contencién hasta que se iniciod la aplicacion de la vacuna elaborada a
partir de virus vivos atenuados (6).

Hasta la fecha, el tratamiento de estas virosis no comprende estrategias
diferentes a la administracion de antipiréticos para controlar la fiebre y, en
el caso del sarampion, de antitusigenos para moderar la tos. Antes de la
introduccién de las vacunas, el Unico recurso eran los tratamientos naturistas,
como el que se presenta a continuacion.

En la figura 1, se observa uno de los folios manuscritos en los que se
detalla la receta para el sarampion y las viruelas, el cual se conserva en el
Archivo Histdrico “Cipriano Rodriguez Santamaria’; Fondo Manuel Maria
Mosquera, de la Biblioteca “Octavio Arizmendi Posada” de la Universidad
de La Sabana (Chia, Colombia). El documento llegé a manos del presbitero
Rodriguez Santa Maria por estar emparentado con la familia Mosquera de
Popayan, aunque no se especifica quién fue su propietario en dicha ciudad, ni
el facultativo que la redacto. Tanto esta como las demas recetas conservadas
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Fuente: Universidad de La Sabana, Archivo Histérico Cipriano Rodriguez Santa Maria, Fondo Manuel Maria
Mosquera, caja: 10, carpeta: 2, 111 verso - 113 recto y 116 recto - 120 verso. Archivo completo disponible en:
https://intellectum.unisabana.edu.co/handle/10818/18140.Parte 4.pdf

Figura 1. Receta para el sarampion y las viruelas

en el archivo se pueden consultar en linea en hitps://intellectum.unisabana.
edu.co/handle/10818/18140, parte 4.

Transcripcidn de las recetas

“Sarampion y viruelas - S19

1.

En la curacién de Sarampion, Viruelas, Fiebres escarlatinas, y miliares, como
ordinariamente son enfermedades de nifios que solo se rinden a su antojo, no es facil
observar el método; bien que yo estoy firme en que toda la felicidad de los variolosos
consiste en que beban mucho, y en que esta muy cerca la desgracia, donde anda la
medicina comun muy orgullosa.

Ello es preciso confesar que se ignora la causa de las Viruelas, con que no se yo como
algunos Médicos que sirven muy mal a su juicio, pueden vivir tan satisfechos de que
sus cordiales y sus posimas parten derechamente a desalojar la causa, y desoprimir la
naturaleza.

Las Viruelas, sean benignas, o malignas, sean confluentes, o discretas; es constante que
hacen menos estrago entre las gentes que las tratan con menos miedo. Los hijos de los
pobres que las esperan a cuerpo descubierto, y aguantan su mal trato, sin implorar mas
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socorro que el que les avisa su apetito, son sin comparacion, mas afortunados que los
hijos de los Sefiores cobardemente escondidos entre tapices, rodeados de asistentes,

y muy proveidos de cordiales. Alli, porque se fia toda la curacion a la naturaleza: aqui
porque se desconfia de la naturaleza y se fia de la curacion a la medicina. Pero que cosa
mas comun gue curarse con solo agua, 0 con poco mas que agua, las viruelas? Los
muchachos, a la verdad, ni quieren, ni piden, ni toman otra cosa por mas ofrecimiento que
les hagan. El afio pasado de 53, hubo muchos Variolosos en (Alfotrin), y yo no recete mas
que ahora, a algunos agua sola (tal vez cocida con azogue) i de limon, i el cocimiento
blanco, ¢ el agua natural, con la quarta parte de leche a lo mas Desto i de lo otro segun
el gusto de cada uno, con la prevencion de que siempre que lo pidiessen se les diese

a beber; y es constante que de tantos Variolosos como hubo solo murié uno, i otro,
debiendo advertirse, que la constitucién se explicéd desde luego con malignidad. Asi pues,

4. En la curacion del Sarampion, Viruelas y fiebres escarlatinas, y miliares (que en realidad
solo se diferencia en el nombre) si la naturaleza procede con movimiento moderado,
nada tiene que rezetar el Medico. Es prudencia entonces fiar a la naturaleza todo
el negocio, dando a beber segun el metodo.Y aunque los muchachos beban con
abundancia, y se resistan a tomar caldo, 6 chocolate, no por eso se les retire la bebida,
gue yo aseguro, que no se moriran por esto. He asistido a muchisimos, que en 5,6y 8
dias no han querido tomar mas que agua, ni queria yo tomassen otra cosa, y a feé que
esta particularidad no desayudo para su curacion. Assi tengo por grandissimo error las
amenazas, y el coco con que obligan a que coman a los nifios.

5. Quando el movimiento es impetuoso, tiene muy bien lugar la Sangria en el principio
de la curacion de las Viruelas y demas fiebres euruptivas; y luego el agua, segun
el metodo: quando es tardo es muy favorable el uso de la aloja templada, de
fermentaciones, y bafios, con mas abrigo que el que se requiere por lo comun, para que
suavizada la resistencia del sélido pueda extenderse el movimiento asia el ambito, y
sucede la erupcion segun el deseo.

6. De este modo curo yo las Viruelas, y me persuado que no son curables, las que no se
curan de este modo. Sino considerese bien la condicion de estos enfermos, que es lo
que toman cada dia y hagase de todo un computo con prudencia. Y veran que sola el
agua hace en la curacion toda la costa. [...]

Receta para las viruelas

Hase hallado una receta de Lugo para las viruelas q, aunq tarde, asido demucha importancia,
y dice que aviendo dolor de cabeza y de espalda con calentura son ciertas las viruelas, y
manda sangrar del brazo derecho vena de todo el cuerpo y si aprieta la calentura dos veces, y
g tome luego lamedor agrio de sidras, limas, 6 limones; haserce tomando cantidad de agua, y
echarle otro tanto de agrio de lo dicho, y asucar y le hara jarabe, y del ira tomando por todo el
dia de quando en quando una cucharada = El agua q ade beber cosida sin nada.

Después de salir las viruelas, no se sangre sino el con necesidad de gran calentura, 6 q se
este ahogando, 6 inflamacion grande en el cuerpo, y ventosas saladas, particularmente con
los nifios, se ade usar en los hombirillos, y puntas de las nalgas, y tambien secas.

Para la garganta q de ordinario padecen, se hase gargarismo de sevada y llanten cosido, 6
bledos con la sebada, y después de cosido, hecharle vinagre de castilla y asucar.

Para las narises de aguamiel de avejas cosida, de miel una parte, y de agua siete = los ojos
con agua de azafran de Castilla =

Al cortar las viruelas se manda tener mucho cuidado g no les de el aire tan presto =y se
conocera que esten maduras, quando esten blancas hasta la raiz = suelen tardar, ocho,
nuebe, y onse dids conforme son = quando se corten las viruelas, se enjuagan con orines, y
sal poca, y luego con un pano mandan g se enjuaguen. El comer sea pollos = masamorras
de maiz, con guebos, y sin ellos con poca asucar=

Las aiudas hande ser a noche, y mafana de de cosimiento de malvas salvado y sebada con
manteca, sal, y asucar.

Agua para beber, ni se les quite, ni se les de mucha. El abrigo no hade ser, ni tampoco q les
de el aire = estas viruelas vienen rebueltas con tabardillo y se conbierten en el por algunos
descuidos en los viruelientos =

Curacion para las Viruelas y Alfombrilla q todo el uno aunq mas maliciosa la alfombrilla.

Conocese si son viruelas las q quieren dar, a qualquiera Enfermo, en que abra calentura con
dolor de cabesa y dolor de garganta, y de rabadilla, y & muchos les duelen las espaldas, y
les da comezon en las orejas, y en aviendo estas senales, 6 qualquiera de ellas son ciertas
las viruelas.
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Ayudas =

La primera diligencia g se hade haser es hecharles una, 6 dos aiudas, segun fuere el sujeto,
y estas hande ser de cosimiento de malbas, un pufado de afrecho labado, con una raiz de
bledos machacada, y un pedaso de rapadura, y la sal necesaria sin otra cosa ninguna, y
despues de obrada, esto de alli a una ora se le dara un sudor de borrajas, y por la mafiana,
si la calentura es fuerte, y aviendo las senales dichas

Sangrias =

se le dara una sangria del braso derecho de vena de todo el Cuerpo, y la cantidad q se
sacare, sera segun fuere el sujeto, si robusto y mozo quatro, 6 sinco onzas;y si devil tres
onzas y si nifio de uno, 6 quatro anos dos onzas, y el dia siguiente se le hara sangria del otro
brazo en la mesma conformidad = y sobre tarde ala orasion, los quajaran de ventosas

Ventosas =

desde las pantorrillas hasta la punta de las nalgas, y que esten hechadas un quarto de ora
=y en quitandolas les daran una friega sobre ellas blandamte y en empesando & apuntar
las viruelas los tendran en parte abrigada donde no les de el viento, y q esten abrigados
escusando y ara candela en la parte donde estubiere el Enfermo.

Gargarismo

Y porque luego les da mucho dolor de garganta por las viruelas q en ella salen hande haser
gargarismo cada rato, y este hade ser cosimiento de sevada cosida hasta q rebiente, y luego
se le hande hechar unas ojas de llantén, y en dando un cruar, buscarla en una vasija, y
hecharle un poco de sumo de moras, y otro poco de sumo de mansanas verdes y con esto
tivio haran gargarismo a menudo.

Ojos

Y si tubieren cargason, y dolor en los ojos se hade atender & ellos con mucho cuidado, porq
no crien nube, esto se hace hechandoles cada rato en ellos con una pluma una gota del
colirio siguiente = coser unas ojas de llanten, y en una poca de esta agua, hechar un poquito
de aceite de guebo, q este se hase batiendo la clara hasta q toda se conbierta en espuma, y
luego se pone a escurrir por gran rato y la q escurriere es el aceite, y asi mesmo se tomaran
tres ebritas de asafran de castilla, y se labaran en agua tibia y se moleran muy bien en una

cuchara de plata, y de la agua del colirio se hecharan unas gotas para diluirlo, y esto se
hechara endicho colirio=

Narises

Y si les salieren Viruelas en las narises, se coseran unas malvas, y en un poca de esta agua
se hechara una cucharada de miel rozada, y afalta sera miel, d avejas con media cucharada
de almibar en g aya ervido una poquita de rosa y de esta agua sorveran por las narices tivia
cada dos, 6 tres horas

Y si en la lengua salieren viruelas con el gargarismo que queda dicho se
templaran

Agua g hande beber

La agua comun g hande beber hade ser quebrantada y de sebada cosida hasta q rebiente,
y en aviendo reventado, se echaran unas hojas de borraja, y unas ramitas de chulco, y si
ai pasas una dosena de ellas quitado los granos, y en dando un ervor con todo esto se
apartara

Comer.

Pueden comer carnero, pollo, y gallina = y sino pudieren comer se les daran unas coladitas de
quinua cocida dos veses, y en ella se le hechara una pechuga de ave bien molida = y tambien
se les pueden dar coladas de sebada cosida sin cascara =y tal vez se les puede dar un guebo
fresco hecho en almibar y entre comida se les puede dar una tuna, 6 un cogollo de lechuga.

Llagas en la boca

Si tubieren llagas en la voca puede tener en ellas un gajo de pina, por q le refresq, y castre,
pero g no lo trague, y por q las viruelas despues de aver brotado bien, suelen meterse
adentro, aplanarse, de modo gq no quedan abultadas,

Quando se entran 6 aplanan

y nada de esto es bueno porq suele resultar un trabajo y suele resultar esto de malicia del
humor, 6 de desabrigo, 6 de lebantarse, y de qualquiera causa q sea, es presiso ocurrir al
reparo, y esto se hace dandoles & beber el peso de un real de semilla de inojo molida en
agua rosada tibia = y otras veses el peso de medio real de piedra besar, molida, y en agua
rosada tibia, y en el comedido los restregaran con ortigas fuertes empesando desde los pies
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por detras y por delante subiendo subiendo para arriba hasta los ombros; y otras veces los
cuajaran de ventosas, las primeras desde las pantorillas hasta las puntas de las nalgas, y las
segundas en todo el cuerpo hasta q las viruelas buelban a abultarse, g entonces se asegura
el enfermo =y sino buelben a abultar con las diligencias dichas, es mala sefal.

Alos cinco, 6 seis dias de brotadas las viruelas estaran ya en salen, y maduras, y entonces
se hande rebentar punzandolas con un alfiler de oro, 6 de los ordinarios, como no sea de
yerro, y despues de rebentadas se hande enjugar blandamte con un pafito tibio, y estandolo
se hara una salmuera, no fuerte, y en ella se hechara una cucharada de arina de abas
crudas y mandadas, y otra cucharada de arina de lentejas crudas y se pondra a calentar, y
con esto untaran en las viruelas con un pafito, y si despues bolvieren a llenar se algunas,
se punzaran, y untaran como queda dicho, y despues de hecha esta diligencia, los dejaran
hasta g se haran secando, y cayendose las costras, y se advierte g al tiempo de secarse ay
peligro de empeorar si hacen algun desman, 6 se lebantan al viento.

Cursos

Si les dan cursos estando vrotadas las viruelas, no conbiene dejarlos correr, y ase se les
hecharan aiudas, unas veses de almidon tostado en agua azerada, ¢ de las fraguas de

los herreros con un terron de asucar, y despues de apartadas del fuego, se le hecharan
dos guebos bien batidos con yema, y clara = y otras veses se haran de sebada tostada
machacada, y puesta a coser con media gallina en bastante cantidad de agua q cuesa
mucho tiempo hasta q la gallina casi se desbarate, y en estandolo se le hechan un pufiado
de afrecho labado, un poquito de rosa, y un terron de asucar, y colado esto hecharan dos
yemas de guebos bien batidas= y ambas aiudas siempre q se hechen hande ser tibias y
asi mismo les daran coladas de almidon tostado hechas en agua azerada, y una cucharada
de agua rosada, y mientras duraren los cursos, no les daran agua q se a dicho arriba, sino
g beban agua azerada, y poca =y si tubieren debilitacion, les pondran en el estomago un
pedasito de carnero joagado rozeandole unas gotas de vino blanco, y de agua rosada, y se
lo quitaran quando este frio, poniendo en su lugar un paiito tivio.

Para la gente delicada en lugar de la salmuera, q se a dicho quando se punzen las viruelas,
los podran untar con unguento satrino, y si no lo hubiere, se hara con la salmuera como
queda dicho

Si quedaren mal humorados despues de secar las viruelas podran purgarlos con onza, y
media de mafna en agua de vorrajas en g ara dado un ervor la oja de zen q se cogiere con
dos dedos

Adviertase q si se cogiere muy robusto el cuerpo mal humorado en los principios, y se
conociere que la calentura esta muy ardiente y con muchos desasosiegos el enfermo, aung
aya tres dias, o quatro q broten las viruelas, se le podra dar otras dos sangrias de la vena q
se a dicho de todo el cuerpo porg no es de esencia que con dos sangrias se haia de haser
la curacién, ni tampoco importa que ayan brotado las viruelas para que se deje de sangrar,
como no pase del quarto dia, y en rigor de grave necesidad, los podran sangrar, aunq aya
sinco dias, q brotaron.

Quiera Dios que sea para honrar, y gloria suia, y para que se socorran los pobres que
padecen achaq tan penoso, y molesto.

Demas de lo q se refiere en la receta adjunta para curar las viruelas se advierte las cosas
siguientes.

Gargarismo

En el gargarismo, afalta de sumo de moras, y mansanas verdes, se puede suplir con el sumo de
una lima, ¢ limon, y q estos gargarismos he hagan desde el principio, y a menudo; y si se hallan
puchucululos, es gran medicina para darles deshechos, y con una poca de asucar, q templan
famosamte las ansias, q son mortales las q padesen al brotar las viruelas, y esto se da frio, que
refrigera, y aun repara el que salgan por dedentro, g es aloq se tira con los gargarismos.

Colirio

El colirio para los ojos, vasta q sea agua fria, y lava, y se le podra afadir el azeite de guebo,
que es facil, y tambien combiene, q desde el principio, si sienten cargazon, y dolor enlos ojos,
se heche muy a menudo esta agua tirando a que resuelban y no salgan viruelas en ellos, q
suelen segar.

Quando se entran 6 aplanan

Aunq falten algunas de las cosas q se disen en la rezeta, lo q importa, si se reconoce q se
entran 6 aplanan, es tratar de que suden por todos los medios q fuere posible, q con esto
buelben a brotar y tenerlos muy abrigados por defuera en todos tiempos y darles cosas
frescas por la boca, es regla general.
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Estando maduras

No conbiene estando maduras las viruelas cortarlas por mas que los aconsejen, sino g
basta con un trapo o pafo de lienso tibio, irlas apretando, y las mas rebientan; y donde fuere
necesario; lo mas q se permite es un rebentando con un alfiler que no sea de yerro, y luego
enjugarlas con el pafo tibio, y despues untarlas con un poco de salmuera q no sea muy
fuerte, tibia.

Abrigo

El abrigo en todo caso importa mucho desde que empiesan & brotar hasta que estan bien
sanos, y q lo q bebieren sea fresco.

Sangrias

Despues de secas las viruelas, quando ya se han descascarando, combienen dos sangrias
de la vena de todo el cuerpo, y si han tenido muchas, y quedado mal humorados, que se
reconosca q han menester mas, se les podran dar, y luego purgarlos con canafistola y

mechoacan y la cantidad conforme a los sujetos”
Analisis

Acorde con el desarrollo de la medicina de la época, en la receta es
evidente la creencia en la utilidad del agua para sanar la enfermedad y
como elemento central de los tratamientos expuestos en funcion de sus
propiedades como desintoxicante y purificadora del cuerpo. En la primera
parte del documento, se argumenta que el agua es, en esencia, lo que cura
de raiz el mal, mas alla de los efectos de los demas componentes referidos.
En efecto, en el desarrollo de la receta se logra apreciar la conviccion del
autor sobre este punto en la siguiente cita: “Pero qué cosa mas comun que
curarse con solo agua, o0 con poco mas que agua, las viruelas”. En este
orden de ideas, se puede comprender por qué la mayoria de los tratamientos
descritos son hechos a base de agua o de diferentes componentes hidricos.

En cuanto a la etiologia de la enfermedad, el autor manifiesta
abiertamente que se ignora la causa de la viruela y que lo que se hace, en
general, es tratar los sintomas visibles en el cuerpo del enfermo. También
enuncia que la “cura” verdadera de los males viene de los productos que
la naturaleza provee, de tal manera que el quehacer médico se relega a un
segundo plano. El papel del saber médico no resulta tan importante como
los beneficios de los componentes estrictamente naturales, cuya aplicacion
se plantea casi motu proprio, en calidad de recetas caseras. El mismo autor
afirma que, si la enfermedad avanza de manera moderada, “nada tiene que
recetar el médico”, como se evidencia en la siguiente cita: “Es prudencia
entonces fiar a la naturaliza todo el negocio, dando a beber segun el método”

Las infusiones y mezclas con distintas hierbas, frutas y otras plantas,
forman parte esencial del tratamiento de los pacientes con viruela. Sin
embargo, todos los tratamientos expuestos solo reducen los sintomas de
los pacientes, pero no erradican la causa de la enfermedad. Solo cuando se
comprendio la etiologia viral especifica de estas enfermedades, después del
hallazgo e implementacion de la escarificacion (en el caso de las viruelas),
y el advenimiento de la microbiologia y la inmunologia, se logré abordar una
aproximacion preventiva.

En varios pasajes se menciona la sangria como tratamiento para los
sintomas que provoca el virus en los pacientes. Para la época, la sangria era
un procedimiento comun que consistia en la extraccion de sangre como medio
de purificacién del cuerpo, de evacuacién de impurezas o de “humores” que
estaban presentes en exceso, para que se nivelaran hasta llegar a un aparente
equilibrio (7). En la receta se menciona que la sangria se hace principalmente
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en los brazos, un dia en el derecho y al dia siguiente en el izquierdo, y se
aclara que la profundidad de la incision depende de la robustez, la fuerza y
la edad del paciente. Queda claro, asi, que muchos consideraban la sangre
como el torrente por el que circulaban los componentes del cuerpo y, por
ello, la sangria se hacia con el fin de controlar la fiebre, eliminar las toxinas,
tratar los sintomas de algunas dolencias, incluso si no se conocia su origen,
como en el caso del virus de la viruela. Otro efecto de las sangrias seria el
de disminuir la inflamacion provocada por las ventosas (efecto secundario
del tratamiento) y por la infeccion, lo que en aquella época, naturalmente, no
podia clasificarse como enfermedad infecciosa de origen hospitalario, puesto
que los enfermos se trataban en sus propias casas.

En el manuscrito se menciona también el uso de los gargarismos a base,
una vez mas, de agua, los cuales debian hacerse repetidamente para aliviar
el malestar de garganta producido por el virus y por la posible aparicién de
llagas. La mezcla empleada incluia cebada cocida, hojas de llantén (Plantago
major), zumo de moras y de manzanas verdes o, en su defecto, frutas citricas
como la lima o el limén; cada ingrediente de esta mezcla aportaba alivio al
paciente por razones que hoy estan claras. La cebada, por ejemplo, tiene
efectos antiinflamatorios y desintoxicantes, y el llantén es un cicatrizante
y antiinflamatorio util en la curacién de heridas en la piel, cuyo uso esta
indicado en el tratamiento de enfermedades dermatoldgicas, respiratorias y
gastrointestinales, y también, como analgésico y antioxidante (8). Las frutas
citricas, por su parte, disminuyen o, por lo menos, alivian el dolor de garganta.

Se menciona, asimismo, el uso de ventosas sobre el cuerpo del paciente.
Segun la Enciclopedia Moderna de Literatura, Ciencias y Arte, del gedgrafo
espafiol Francisco de Paula Mellado (1818-1876), la aplicacion de ventosas
es un método que consiste en provocar un vacio sobre una parte del cuerpo
del paciente. En la enciclopedia citada se exponen dos tipos de ventosas:
unas secas, que se aplican contra la hinchazon y la rubicundez de la piel, y
otras escarificadas, que producen una evacuacion de sangre mas o menos
abundante. Las ventosas sirven para extraer el pus o la sangre acumulada
en una herida, para reestablecer el flujo humoral en la superficie de una
Ulcera o para determinar una irritacién que puede comprometer un érgano.
En la receta se menciona que es importante que las ventosas se apliquen
con proteccion contra el frio y el viento y que el enfermo se mantenga
preferiblemente en una zona caliente (9).

Segun esta definicion, la aplicacidon de ventosas no era, en si, un
tratamiento directo para tratar la viruela, pero si contribuia a disminuir las
dolencias y los sintomas de los enfermos. En el compendio de recetas
se explica el método de aplicacion de las ventosas: deben ponerse en el
miembro inferior del paciente mientras este permanece acostado en un lugar
caliente y protegido del frio durante el tratamiento y después de él.

Como el virus de la viruela afectaba cualquier tejido del cuerpo con el que
entrara en contacto, los 0jos no estaban exentos de su accién. Las infecciones
en los ojos se presentaban en un estadio tardio de la viruela y causaban
gran malestar a los enfermos. Aqui de nuevo aparece el agua como método
curativo y, en este caso, era la base de los colirios 0 se empleaba en los
pafnos de agua fria para refrescar la zona de la infeccidn y de la inflamacion.

Segun la enciclopedia de Mellado, los colirios tienen distintas
presentaciones farmacéuticas, en polvos para diluir o en liquido, siendo estos
ultimos los que mas se mencionan en el recetario. En la enciclopedia también
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se hace una distincion entre los colirios simples y los colirios compuestos, los
primeros son aguas destiladas, como las de rosas, de llantén, de hinojo o de
hoja de malva, todas ellos eficaces para reducir la inflamacion en los ojos; los
segundos son preparaciones complejas que, ademas de tener ingredientes
naturales, incluyen elementos mas complejos, como el sulfato de cinc. El colirio
mas conocido y, tal vez, el mas eficiente de la época era el de agua de rosas y
llantén (9). El colirio se empleaba para mitigar el dafo que el virus provocaba
en la piel de los enfermos y aliviar la sensacién de cargazén que producia,

asi como el dafo causado por las vejigas, esperando que se mejoraran y no
salieran mas, ya que se sabe que podian dejar ciego al paciente.

Es bien conocido que la viruela causaba una serie de llagas o de
pustulas en la piel de los infectados, lesiones que solian dejar cicatrices
en los sobrevivientes. La receta explica que las llagas debian dejarse
madurar para, posteriormente, reventarlas con un alfiler, limpiar con un pafio
tibio y poner salmuera en el area. Después de reventar las llagas, debian
aplicarse hojas de borraja (Borago officinalis) y ramas de chulco (Oxalis
curniculata). La borraja es una planta con propiedades sudorificas, diuréticas,
antiinflamatorias y emolientes, util en afecciones de las vias respiratorias, y
beneficiosa para la piel; ademas, ayuda a disminuir la inflamacién local y la
sensacion de picazén en la piel, lo que causa cierto alivio en los pacientes.
Sin embargo, puede resultar tdxica debido a la presencia de alcaloides
pirrolizinidicos, los cuales causan efectos hepatotdxicos y carcinogénicos.
El chulco, por su parte, es una planta que disminuye la fiebre y que, en
aplicacion topica, se emplea para tratar llagas en los labios, encias y lengua
y, también, como ingrediente para hacer gargarismos (10,11).

Mencionado también en las recetas, el llantén tiene diversos efectos
terapéuticos que se relacionan a continuacion con base en dos referencias
bibliograficas contemporaneas (12,13): como desinflamante y antiinflamatorio,
sus hojas deben hervirse y estando tibias, colocarse como emplastos en la
parte afectada; como remedio pectoral, por su contenido de acido silicico y
mucilagos; como cicatrizante, ya que estimula la regeneracion y proliferacion
celular en el sitio de la lesidn; contra las Ulceras y las quemaduras en
compresas; para aliviar las anginas en gargarismos y en colirio; para la
conjuntivitis y la inflamacién en los parpados; como astringente y para tratar
qguemaduras, enfermedades de la piel, picaduras de insectos, irritaciéon en los
ojos e inflamaciones en boca y garganta; como alivio de la irritacion en las
vias respiratorias superiores, y como antibiético y antibacteriano.

Algunos de estos usos se mencionan en repetidas ocasiones en las
recetas: en el tratamiento de los efectos de la viruela en la piel de los
infectados, puesto que es desinflamante; como cicatrizante y para aliviar
las anginas con gargarismos, y para la conjuntivitis y la inflamacién de
los parpados si se usa como ingrediente en los colirios. Sus hojas son
astringentes y sirven para tratar quemaduras y areas inflamadas y en las
recetas se explica su uso en pafios de agua tibia después de reventar las
pustulas de la viruela.

Entre los documentos espanoles y neogranadinos de la época con
descripciones de la enfermedad, cabe mencionar el informe de 1782 de José
Celestino Muitis titulado Instrucciones sobre las precauciones que deben
observarse en la prdctica de la inoculacion de la viruelas, formada de orden
del superior Gobierno, asi como lo reportado en el Tratado de medicina
préctica (1851) de Peter Frank, et al. (14), en el cual se define la viruela como
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un exantema primitivo y contagioso, cuya erupcion es precedida de fiebres,
nauseas, vomitos y convulsiones en los ninos, y sudor en los adultos. Al tercer
o cuarto dia, aparecen en la piel unas manchas rojizas con un punto duro

en el centro, las cuales evolucionan a pustulas y vejigas que se llenan de

una materia incolora. Si se procede a la desecacion, lo que corresponderia a
reventarlas, dejan una cicatriz deprimida e hipercrémica en el lugar. La viruela
puede ser discreta, con pustulas aisladas, o confluente, con pustulas en
racimos. En este tratado, asi como en el recetario del Archivo Histdrico que
se comenta, se evidencia la creencia de que el humor y el estado de animo
del paciente serian la razon de ser de los sintomas de la viruela, pero en el
tratado no se menciona que las llagas de la viruela aparezcan en el interior
del organismo, por lo que este tipo de condiciones puede pasar desapercibido
y suele causar un exceso de saliva.

El curso clinico de la viruela se divide en cuatro periodos: el primero es
el de la invasién, que es el tiempo mas favorable para el uso de remedios;
el segundo es el de la erupcion; el tercero se caracteriza por la supuracion
y, durante el cuarto, ocurre la desecacion. Esta misma evolucion temporal
se aplicaria a los sintomas del sarampion, cuyos efectos clinicos y causas
especificas no estan diferenciados en las fuentes contemporaneas a la receta
que se comenta aqui. Para una contextualizacion del manejo terapéutico
y el entorno social de estas virosis en el Nuevo Reino de Granada, y para
ahondar en el sentido de la sangria como recurso principal, se pueden
consultar otras fuentes historiogréficas en las que se ha tratado el tema con
autoridad (15-18).

Conclusion

En funcién de la progresiva obtencion y suma de conocimientos, y con
la llegada de nuevas tecnologias y practicas unificadas a todos los rincones
del planeta, el tratamiento de las enfermedades ha avanzado con relativa
rapidez y los del pasado se han visto relegados a curiosidades histéricas de
caracter anecdético. Sin embargo, debe considerarse que aquellos mas o
menos antiguos, como los expuestos a lo largo del presente articulo, permiten
comprender mejor la terapéutica precientifica y, en algunos casos, promoverlos
como recursos terapéuticos para aliviar la sintomatologia de algunas
enfermedades. El legado en las fuentes primarias conservadas en los archivos
histéricos puede iluminar, asi, a los nuevos practicantes de la medicina y a los
cientificos contemporaneos, y darles la oportunidad de viajar al pasado para
intentar comprender las costumbres de quienes nos precedieron.
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Dengue is the most important arboviral disease in humans in tropical
and subtropical countries and it is considered endemic by the World Health
Organization. It has been estimated that 390 million cases occur annually, 96
of which are clinically diagnosed as symptomatic dengue fever (1). Although
most infections are asymptomatic, the more severe forms of dengue (formerly
called hemorrhagic or shock syndrome) may result in organ failure or death
(2) with around a half-million cases reported each year, an estimated average
of 10,000 fatal cases per year (between 1990 and 2013), and a peak in 2010
(11,302 fatal cases) (2). Dengue incidence has seen a 30-fold increase in the
last 50 years (3) making it a major public health concern currently.

In Colombia, dengue virus infection has an endemic and epidemic
behavior with a steady increment in the last 20 years. The Colombian national
surveillance system reported the highest historic peak of dengue cases in
2010 (157,000 cases) with 9.777 severe cases and a worrisome number of
217 fatalities (2.28% lethality rate) (4). During 2011, there was a decrease in
dengue cases but the lethality rate increased to 3.75% (5). The burden of the
2010 dengue epidemic was 14-fold higher than that of 2011 or 2012 (57.017
vs. 3.989 disability-adjusted life years were lost, respectively). Additionally, the
estimation of the 2010 epidemic costs rose to USD$ 65.5 million, almost four-
fold higher compared to a regular endemic or epidemic year. Approximately
30% of these costs was linked to loss of income due to fatalities.

Dengue is caused by a virus from the Flavivirus genus of the Flaviviridae
family and presents four antigenically different serotypes (DENV-1 to 4). Each
serotype can produce asymptomatic infections or clinical signs and symptoms
ranging from a mild febrile disease to a severe infection characterized by the
imbalance of endothelial function leading to massive plasma leakage, severe
hemorrhage, and multi-organ failure (6). The infection can be fatal and involve
organs such as the liver, brain, spleen, lungs, and kidneys (7).

Dengue virus can infect different cell types and its pathological manifestations
are variable (8,9). In the most severe cases, the damage in the vascular
endothelium results in plasma extravasation and hemorrhage, liver function
impairment with high transaminase levels, and histologic alterations (10-12).

The histopathological analyses of fatal cases indicate that the liver and
spleen are the most affected organs during dengue virus infection. In the liver,
it is common to find small necrotic foci, microvesicular steatosis, hyperplasia
and apoptosis of Kupffer cells, lymphocyte infiltration in the portal tract and
Councilman bodies (necrotic foci, acidophilic bodies, and pyknotic nuclei) (13-
16), although intranuclear glycogen can be occasionally found (17).
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The histopathological analysis of the spleen usually shows interstitial
edema and white pulp vascular and cellular congestion with reactive
hyperplasia (13,18). Atypical alterations have also been reported in the
kidneys, lungs, heart, and the brain with hemorrhage, edema, and leukocyte
infiltrates but no specific morphological findings in each tissue (8,19-22).

On the other hand, immunohistochemistry for DENV antigens has revealed
different distribution patterns: from the location of antigens in a single organ
per case to the presence of antigens in multiple organs (8,9,18,22,23).

In the present study, we aimed to describe, illustrate, and compare different
histological alterations found in 95 fatal confirmed dengue cases using 87, 42, 32,
37, 22, and 16 samples of liver, spleen, kidney, lung, heart, and brain, respectively.
We reviewed histopathological slides with hematoxylin and eosin staining from 95
cases belonging to the pathology archive at the Colombian Instituto Nacional de
Salud. The confirmation of death due to dengue virus infection was done using
molecular techniques and the analysis of the clinical history of the cases.

The main alterations found in the liver were necrosis (78.2%) and hyperplasia
of Kupffer cells (82.7%) while in the spleen, reactive plasmacytosis (69%) and
vascular congestion (92.9%) were the most frequent findings. Edema was the
most common alteration in the lungs (83.8%) and the brain (68.8%). Interestingly,
most heart (77.3%) and kidney (65.3%) tissues had a normal histopathological
aspect without any other specific finding (figures 1-12). Figure 13 illustrates in
more detail the frequencies of the alterations found in each tissue.

The organs and its histopathological alterations
The liver
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Figure 1. Normal liver tissue. Part of a hepatic lobule is observed; note the radial distribution
of the hepatocyte plaques from the central vein. Some phagocytic cells (Kupffer cells) and
hepatocytes in greater magnification are observed. Hematoxylin and eosin stain.
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Figure 2. Alterations of the liver tissue showing: A) Kupffer cell hyperplasia; B) Portal tract leukocyte infiltration; C) Hepatic fatty degeneration (macro
and microvesicular steatosis); D) An area of necrosis with loss of radial arrangement of hepatocyte plaques, a pale eosinophilic stain, and pyknotic or
absent nuclei; E) Hemorrhages. Hematoxylin and eosin stain.
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The spleen
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Figure 3. Normal splenic tissue. A small lymph node with a peripherally located central artery is observed.
Connective tissue trabeculae are evident. Hematoxylin and eosin stain.
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Figure 4. Different kind of splenic tissue alterations are illustrated in: A) Venous sinuses congestion in the
red pulp, B) Lymphoplasmacytic cell infiltration in the red pulp, and C) White pulp hyperplasia. Hematoxylin
and eosin stain.
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The kidney
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Figure 5. Aspect of normal kidney tissue. Renal corpuscles are observed in medullary areas and

renal cortex; the glomerular capsule is shown in detail. Hematoxylin and eosin stain.
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Figure 6. Alterations observed in renal tissue of cases. A) Necrosis of the tubular epithelium; B)
Leukocyte infiltration of the interstitial space surrounding the renal tubules (interstitial nephritis),
and C) Vascular lesions accompanied by intraluminal platelet thrombosis obstructing the vascular
lumen (thrombotic microangiopathy). Hematoxylin and eosin stain.
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The heart

Endomysium

Figure 7. Aspect observed in patients with normal cardiac muscle tissue. The myocardium
composed of cardiac muscle fibers, venules, and fibroblasts in the endomysium is observed.
Hematoxylin and eosin stain.
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Figure 8. Aspect of cardiac muscle tissue in dead patients with anomalies. A) Inflammatory cell
infiltration of the myocardium and B) pericardial hemorrhage. Hematoxylin and eosin stain.
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The lung
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Figure 9. Normal lung tissue. Intrapulmonary structure with gaseous exchange (alveoli) and main
cell types in the interalveolar septum (type | and Il pn