TRABAJOS

Rev ACAD 2013, 29 (1): 15-20

4 ESPECIALES

ENFERMEDAD DE CROHN:
EPONIMO DADO POR UN AMIGO

Dr. J M? Pajares Garcia

Presidente de honor de la ACAD.

En Medicina abundan los epénimos de enfermedades,
signos, técnica y métodos. Cualquier médico o investi-
gador aspira pasar a la historia con el descubrimiento
que le sobreviva y perpetiie su nombre. Basta con ojear
el indice de un tratado de Patologia Médica para encon-
trar cientos de nombres propios. Cito algunos de los
numerosos epénimos de Patologia Digestiva: tilcera de
Dieulafoy, punto doloroso de Mac Burney, enfermedad
de Menetriére, sindrome de Mirizzi, sindrome de Caroli,
entre otros. La mayoria de estos epénimos corresponden
al papel esencial en la observacién original del sintoma,
signo o enfermedad del personaje que lleva su nombre.
En otros casos, hubo otras personas que colaboraron en
el descubrimiento o que lo descubrieron antes pero, con
peor suerte, han permanecido en el anonimato. Asi ha
ocurrido, a mi parecer, con el epénimo de enfermedad
de Crohn.

Resumiré su historia comenzando con la definicion de
epénimo explicada en el Diccionario de la Real Acade-
mia de la Lengua en estos términos: “palabra proceden-
te de la palabra griega epo que significa sobre y poni-
mo, nombre. La unién de las dos partes de la palabra
griega equivale a sobrenombre”. Finaliza con esta
expresion: “Aplicase al héroe o a la persona que da nom-
bre a un pueblo, a una tribu, a una ciudad o a un perio-
do o época”. Definicién extensible, en la medicina a la
enfermedad, al sintoma o al signo.

ALGUNOS DATOS BIOGRAFICOS

Burrill Crohn naci6 en New York, de familia judia. El
bisabuelo era judio practicante, muy religioso. Sus abue-
los emigraron de Europa, sumida en una grave depre-
sion econdmica, a Estados Unidos, hacia mitad del
s.XIX. El abuelo nacido en Alemania y la abuela en
Polonia viajaron a California, para unirse a los buscado-
res de oro. La fortuna les fue adversa por lo que instala-
ron su vivienda y comenzaron a vivir su suefio america-
no en Nueva York, ciudad en la que nacié su padre. En

la misma ciudad nacié su madre, a la que Burrill profe-
s6 inmenso carifio durante toda su vida.

Pareja muy prolifica formaron una familia de once
hijos. Su padre trabaj6é en compaiiias petroliferas en las
que participé como socio. Ello le permitié ganar dinero
suficiente para mantener a su numerosa prole y facilitar
una cualificada educacién a sus hijos en la escuela
publica. En la casa se vivia con holgura econémica, pero
con austeridad. Los padres aplicaban a los fines educa-
tivos de sus hijos las normas de la disciplina y doctrina
de la religion judia. A la que el padre habia regresado
después de una época juvenil de alejamiento y ateismo,
para practicar la mas estricta ortodoxia, tanto en su vida
familiar como personal.

Lo refiere el mismo Burrill al afirmar que su padre no
habia mentido mas que el dia que solicit6 su admisién
en el City College de Nueva York, cuando cambié su
edad de 13, por la de 14 afios, minima exigida para
ingreso en tan prestigioso centro, en el que obtuvo el
grado de Bachelor of Arts (similar al Bachillerato espa-
fiol de 1950) a la edad de 18 afios con la mas alta califi-
cacion.

Sin antecedentes de médicos en su familia, sintid
vocacién por la Medicina, que cursa en la Escuela de
Medicina de la Universidad de Columbia. Obtiene el
grado de Doctor en 1907 al cumplir 23 afios.
Terminados sus estudios realizé el Internado en el hos-
pital judio Mount Sinai, en el que trabajaban célebres
médicos que habian aportado importantes descubri-
mientos médicos. Completados los dos afios y medio
de internado rotatorio por servicio médicos y quirtirgi-
cos, logré una plaza de médico residente en el servicio
de Anatomia Patolégica dirigido por el Dr. Libman, en
el que durante un afio practicé autopsias, exdmenes de
la piezas quirdrgicas y los andlisis bacteriolégicos.
Trabajo realizado sin ayuda de secretarias, ni otros
médicos asistentes.
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Este afio de Internado en el Departamento de
Anatomia Patolégica result6 decisivo en su formacién y
forma de actuaciéon médica como el mismo Crohn lo
confiesa: “Fue el internado de Anatomia Patolégica el que
me situd en el camino de un ejercicio de la medicina con la
doble mentalidad de cientifico y de médico clinico, al combi-
nar la asistencia al enfermo con el trabajo en el laboratorio”.
Una vez graduado comenzé a trabajar en el mismo
Hospital Mount Sinai, en el Servicio de Medicina
Interna. Le gustaba atender a enfermos pero sentia
inquietud y pasién por la investigacién.Tal era su afén
de conocer la verdad, espoleado por una mente privile-
giada en la que sobresalia una gran intuicion.

Desde el comienzo se interes6 por las enfermedades
digestivas. Orientd su primera linea de investigaciéon en
la funcién secretora del pancreas y en sus enfermedades,
durante siete afios, desde 1913 a 1921, periodo denomi-
nado por él mismo como “pancreédtico”. Como investi-
gador clinico actuaba con absoluta honestidad y cuida-
do de no causar dafios a los pacientes. Prueba de ello es
que para obtener patrones de “normalidad” de la fun-
cién pancreatica, se autointrodujo la larga sonda o caté-
ter intestinal ideado por Max Einhorn por la boca, es6-
fago, estomago y duodeno para recoger las secreciones
pancreética y biliar.

En la practica clinica, como Médico General, atendia a
sus enfermos tanto en su consulta como a domicilio.
Pronto adquirié fama y prestigio profesional por los
diagnésticos clinicos acertados gracias a sus extraordina-
rias dotes de observacién y a sus conocimientos teéricos
de la medicina. A ello, sumaba su entrafiable humanidad
en la relacién y trato con sus pacientes que le mostraban
continuas muestras de gratitud, admiracién y estima.

En el Hospital Mount Sinai formaba parte del Servicio
de Medicina Interna. No estaban desarrolladas ni las
Especialidades Médicas, ni las quirtrgicas. Los enfer-
mos con enfermedades digestivas eran atendidos por
los Cirujanos. Su poderosa intuicién le hizo ver, con
gran claridad, la necesidad de una actividad especiali-
zada del médico internista con mayor dedicacion a unas
enfermedades de su preferencia que a otras.

Para desarrollar esta idea, en 1913, en la consulta de
Medicina Interna, él personalmente, sélo atendia a
enfermos con problemas digestivos. Con esta conducta
se convirtié en un pionero de la especializacion médica
en general, y de la digestiva, en particular. Lo reconocia
con fino sentido del humor al confesar que: “las necesi-
dades de los pacientes le convirtieron en Gastroenterélogo”.

SUS APORTACIONES A LA ENFERMEDAD
INFLAMATORIA INTESTINAL

He comentado la intuicién, curiosidad y actitud inves-
tigadora del joven médico. Su inquisitiva mente plante-
aba preguntas y buscaba repuestas a las causas y a los
mecanismos de las manifestaciones clinicas y de las
lesiones halladas en los enfermos.

No fue el azar el que propici6 el descubierto de la
enfermedad. No se encontrd con ella por casualidad. La
identific6 en judios emigrantes y procedentes del Este
de Europa, el grupo mas numeroso de enfermos atendi-
dos en su consulta especializada en digestivo. Con inex-
plicable frecuencia presentaban enfermedades inflama-
torias intestinales, sobre todo Colitis Ulcerosa (CU), que
ya habia sido caracterizada tanto clinica como anatomo-
patolégica por Wilks, anatomopatélogo inglés, a media-
dos del siglo XIX.

En su consulta atendia a la mayor parte de enfermos
de CU que acudian al hospital. En pocos afios adquirié
gran experiencia y recogié numerosos datos de la evo-
lucién natural de la enfermedad. Observé el desarrollo
de carcinoma de colon en el tejido inflamado de algu-
nos enfermos que llevaban muchos afios con la enfer-
medad. Relacioné inflamacién crénica cdlica y cancer
de colon. Con su colega Rosenberg reuni6 los datos pro-
batorios de esta asociacién para escribir un articulo
publicado en 1921 en el que llamaba la atencién sobre
este hecho.

El articulo quedé olvidado. Los médicos no prestaron
atencién a este hecho durante mds de 40 afios. Resulté
decisivo el articulo de Morson y Pang, anatomopatdlo-
gos ingleses, publicado en "Gut" el afio 1967, en el que
demostraban la evidente relacién de la “displasia” con
el cancer de colon en la evolucién de las lesiones infla-
matorias crénicas del tubo digestivo.

También ensayd algunos tratamientos, entre ellos, la
provocacién de fiebre por la administracién de vacuna
para el tifus. Result6 un fracaso. ;Cémo se le ocurrié
este tratamiento? Por el método sencillo de aplicar la ley
de la analogia. Habia observado que uno de sus pacien-
te que padecia CU, adquirié malaria en uno de sus via-
jes a Africa. La clinica y las lesiones activas de la CU
mejoraron con los accesos febriles de la malaria.
Desgraciadamente, su intuicién fall6, al no conseguir los
mismos efectos con la provocacion de fiebre. Utilizé
otros farmacos que resultaron de mayor utilidad como
los corticoides por via oral.
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;COMO DIO CON LA ENFERMEDAD
QUE LLEVA SU NOMBRE?

Se trata de un largo, interesante y ameno recorrido
histérico de esta entidad clinica para que fuera aceptada
como una realidad independiente de otras lesiones in-
flamatorias del tubo digestivo, en particular, de la colitis
ulcerosa. Su historia consta de dos partes: una relacio-
nada con la forma ileal y la otra con la afectacion célica.

Respecto a la forma ileal, Dalzel, cirujano escocés de
Edimburgo, publicé en 1913 un articulo con una serie de
casos clinicos en los que habia observado lesiones infla-
matorias en el segmento distal del ileon. Esta lesiones
causaban dolores abdominales y otros sintomas. Descri-
bi6 la enfermedad como “enteritis fibrosa”. No le pres-
taron ni atencién, ni interés alguno, como tantas veces
ha ocurrido en la historia de hallazgos médicos origina-
les. Quizas podamos disculpar y explicar el desinterés
de los médicos ingleses porque la mayoria fueron reclu-
tados para luchar en la 1* guerra mundial. Dalzel se lo
tomo con calma. Su edad le salvé de pasar frio y hambre
en las trincheras. Aproveché para jubilarse y retirarse a
cuidar el huerto y a vigilar al pastor de sus ovejas, en su
granja de Escocia. Con seguridad, los enfermos siguie-
ron enfermando con estas lesiones. Ningtin médico se
ocupd de ella hasta que en 1923 los anatomo-patdlogos

Moschowitz del hospital Mount Sinai y Wilenski del
Beth, en Estados Unidos, identificaron granulomas no
tuberculosos, en el tejido de segmentos de intestino con
lesiones inflamatorias extirpado por cirujanos. Ambos
publicaron juntos un articulo con el titulo “Granulomas
no especificos del intestino". A pesar de que Moscho-
witz trabajaba en el Mount Sinai , sus colegas del hospi-
tal no hicieron caso a estos hallazgos hasta 1932.

;COMO LOGRARON ASIGNAR LOS GRANULOMAS
INFLAMATORIOS DEL INTESTINO A UNA NUEVA
ENTIDAD CLINICA?

En aquellos afios, el Dr. Berg, cirujano Jefe del
Hospital Mount Sinai, habia operado varios pacientes
con lesiones inflamatorias del intestino delgado, remiti-
dos por Crohn quien los habia diagnosticado en su con-
sulta especializada de Gastroenterologia. El Dr. Berg
resec la parte del intestino inflamado y devolvié los
enfermos a la consulta del Dr. Crohn para su posterior
seguimiento. El Dr. Crohn, intrigado por la presentacién
clinica y evolucion de los pacientes, intuy6 que el gra-
nuloma inflamatorio podria ser la clave para conocer la
causa de la enfermedad.

Por ello comprometi6 a Leon Gizburg, en su afio rota-
torio de Residencia en el servicio de anatomia patolégi-

FIGURA 1.-
Gordon
Oppenheimer,
Burrill Crohn
y Leon
Ginzburg.
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ca, interesado en las lesiones granulomatosas de los teji-
dos y a Gordon Oppenheimer, anatomopatélogo del
Departamento de Cirugia del Dr. Berg que reexamina-
ran las muestras resecadas que habian sido enviadas al
Departamento de Anatomia Patolégica dirigido por
Paul Kemperer que habia orientado sus investigaciones
a enfermedades inmunes. Tras un andlisis minucioso de
las mismas, Ginzburg y Oppenheimer llegaron a la con-
clusién que estas lesiones inflamatorias del intestino, en
la que destacaba el hallazgo de granulomas, eran dife-
rentes a otras. Tenfan unas caracteristicas propias,distin-
tas a los granulomas especificos de la tuberculosis.

Al correlacionar estos hallazgos con los datos clinicos
y la evolucién de los enfermos detalladamente anotada
por Crohn, los tres llegaron a la conclusion de que se tra-
taba una nueva entidad clinica que deberia conocer los
médicos y la comunidad cientifica mediante la comuni-
cacién a las Sociedades cientificas y la elaboracién y
publicacién de un articulo que recogiera los datos clini-
cos, analiticos, histopatoldgicos y evolutivos de esta
nueva enfermedad. Al enterarse Berg pidi6 colaborar en
la redaccion del articulo, a lo que no se opusieron. Antes
de iniciar su trabajo, pregunt6 por el orden en el que
figurarian los autores, redactores del mismo. Le respon-
dieron que habian acordado seguir el orden alfabético.
Al conocer esta decision, renunci6 a la colaboracién por-
que consideraba que por su apellido Berg, deberia figu-
rar en primer lugar, lugar preferente que consideraba
injusto porque su tnica participacién como cirujano,
habia consistido en la extirpacién de la lesion que origi-
naba la oclusion intestinal. Daba a entender que habia
cumplido su obligacién. Gesto ético y estético que no
siempre tienen los jefes de Servicio.

Una vez redactado el articulo, los tres autores debaten
sobre quien de los tres deberia comunicar los hechos en
forma de Comunicacién a una Sociedad cientifica. No se
muestra muy de acuerdo aunque consenstan que se
procediera en dos partes: en la primera, se comunicaria
las lesiones anatomopatoldgicas y en la segunda las
manifestaciones clinicas y evolutivas. Crohn quedaba
encargado de facilitar los tramites dirigiéndose a la
Asociacién Americana de Gastroenterologia (AGA).
Encargo cumplido en Diciembre de 1931, escribiendo
una carta al Presidente de la Asociacién con este breve
texto:

<<Iengo una comunicacion importante que me gustaria
presentar antes de la reunion de la AGA a celebrar en Mayo
de 1932. He descubierto, creo, una enfermedad intestinal
nueva que he denominado “lleitis Terminal". Me agradaria

presentar los datos a la Asociacion. Mis amables saludos.
Postdata: Me gustaria asociar el nombre de Leon
Ginzburg al mio, en la lectura del articulo. B.B.C.>>

Ginzburg y Oppenheimer expusieron de forma oral la
primera de las dos comunicaciones oficiales sobre la
nueva enfermedad en la reunion anual de la AGA, cele-
brada en Atlantic City, el 2 de mayo de 1932 . El texto de
la comunicacién, firmada también por Crohn, aparecié
publicado en “Transations of the AGA” en el mismo
afio. Posteriormente, parte de su contenido aparecié en
la revista americana “Annals of Surgery”.

¢Qué opinaron los asistentes a esta reunién al escu-
char la comunicacion sobre la nueva enfermedad infla-
matoria “lIleitis terminal”? No asistieron Cirujanos,
todos eran Internistas, muchos de ellos orientados a la
Gastroenterologia. Citaré los comentarios de dos rele-
vantes personalidades de la Gastroenterologia america-
na y mundial presentes en la reunién. Bockus, uno de
los padres de la gastroenterologia y editor del tratado
mas completo sobre esta especialidad se despaché con
esta laconica respuesta: “son lesiones raras”.

Por el contrario, Alvarez, investigador clinico que ini-
ci6 las bases racionales para la explicacion cientifica y la
comprensién de las enfermedades funcionales digesti-
vas, discrepaba de su colega al afirmar, que estas lesio-
nes inflamatorias de intestino eran “relativamente fre-
cuentes”. Opinién compartida con Crohn quien afirmé
que diagnosticaba de 3-5 casos cada afio en su consulta,
desde que estas lesiones inflamatorias se definieran
como entidad clinica diferenciada.

El 13 de Mayo del mismo afio 1932, Burril Crohn per-
sonalmente, presentd la segunda comunicacién, con un
contenido maés clinico de la enfermedad en la seccién de
Gastroenterologia y Proctologia de la Asociacién Ameri-
cana de Medicina (AMA) celebrado en Nueva Orleans.

Finalizado el texto definitivo del articulo original pio-
nero, lo titularon: “Terminal enteritis: a pathological
and clinical entity”. El manuscrito fue remitido a la
revista Journal of American Medical Asotiacion JAMA).
para su publicacién. Su editor, Arnold Burger, sugiri6 a
los autores suprimir la palabra “terminal” por expresar
un sentido pesimista y evocar una evolucién y un desti-
no “agoénico”. Entre las denominaciones posibles, acor-
daron cambiar “terminal” por “regional” que definia
uno de los aspectos relevantes de las lesiones: su expre-
sién segmentaria. Con cardcter prioritario aparecié enla
revista, como articulo original, con el titulo: “Regional
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ileitis: a pathological and clinical entity”. JAMA
1932:59:1323-1329. Ginburgg y Oppenheimer afirmaron
que su comunicacién sobre la enfermedad en la reunién
de la AGA de 1932 fue publicada en Annals of Surgery
en 1933, sin embargo aparece publicada en Transactions
of the AGA, 1932:241-243.

(Porqué el articulo de JAMA es el més citado? Entre
las respuestas posibles, quizds lo explique la mayor
afluencia de congresistas asistentes al Congreso de la
AMA. Mientras que s6lo 10 especialistas asistieron a la
reunién de la AGA. Otro posible factor: el articulo de
Annals of Surgery apareci6 en 1933, un afio después. El
contenido del manuscrito, como he comentado, referia
datos histopatolégicos y quirtrgicos, sin mencionar
otros clinicos. También, informaban la existencia de
lesiones inflamatorias de colon pero sin relacionarlas
con las lesiones inflamatorias de ileon.

Resulta sorprendente que ninguno de los tres descu-
bridores de la enfermedad no relacionaran las lesiones
inflamatorias del ileon con las del colon, como parte de
la misma enfermedad. Aunque sorprendente no es
infrecuente como atestigua la historia de la Medicina
con numerosos ejemplos de médicos e investigadores
que, en lugar de idear una hipétesis personal y original
del hecho observado, siguieron el dogma establecido y
mostraron su adhesion a la opinién mantenida por los
sabios oficiales.

Asi ocurrié con esta enfermedad. Los miembros del
prestigioso Departamento de anatomia patoldgica del
Hospital Mount Sinai defendian el concepto de que la
valvula ileocecal actuaba con una barrera bioldgica
natural para detener la inflamacién del intestino e impe-
dir que se propagara al colon. Explicaban la inflamacién
del ciego y del colon ascendente por fistulas directas del
ileon inflamado al colon sano. El Dr. Otanis, uno de los
miembros del Departamento, afirmaba en 1955 que la
lesiéon inflamatoria de la colitis ulcerosa (CU) lesionaba
la mucosa del colon por debajo de la valvula ileocecal.
Mientras que las lesiones inflamatorias del la enteritis
regional (ER) afectaban a la mucosa del intestino por
“arriba” de la valvula. Las de la CU al Norte y las de la
ER al Sur de la valvula ileocecal.

Esta idea influy6é en Crohn y en Berg, quienes admi-
tieron una forma derecha de CU, no identificada con la
colitis granulomatosa. Afios mas tarde, en 1960, el ciru-
jano inglés Lockhart Murmmury y el anatomopatélogo
Basil Morson demostraron la colitis granulomatosa
como una forma de la ER. Crohn acepté este concepto.

Reconsiderd sus ideas sobre la enteritis regional y admi-
tié que la enteritis regional y la colitis granulomatosa
formaban parte de la misma enfermedad. Posterior-
mente, aparecieron articulos con casos de enfermos con
las mismas lesiones, localizadas en duodeno, yeyuno y
otras partes del tubo digestivo. De esta forma el concep-
to de enfermedad de Crohn adquiria un nueva dimen-
sién, mas global y unitaria, al considerar la posible infla-
macién de la totalidad del tubo digestivo.

Buril Crohn realizé numerosos estudios sobre trata-
miento y sobre la causa de la enfermedad. Siempre estu-
vo interesada en ella. Con estas palabras lo confirmaba
Leon Ginzburg: “No hay duda que Crohn puso la enteritis
regional sobre el mapa. La popularizé dando conferencias,
escribiendo articulos a aumentando el conocimiento sobre
ella”. Como consultor gastroenterélogo, a su consulta
acudieron gran nimero de pacientes y famosas perso-
nalidades aquejadas de esta enfermedad. Se jubil6 a los
91 afios muy admirado y querido por sus enfermos y
por sus colegas médicos.

¢QUIEN ACUNO EL NOMBRE DEFINITIVO
0 EPONIMO DE ENFERMEDAD DE CROHN?

Su gran amigo, el médico inglés Brian Brooke que
repetia el nombre de “enfermedad de Crohn” en sus edi-
toriales del Lancet. En cambio, Buril Crohn, mas humil-
de, siempre hablaba de “Ileitis regional”, nunca usé su
nombre. En la entrevista que Henry Janowitz hace a los
tres descubridores en el afio 1995, sesenta y tres afios
después de la publicacién del articulo, el entrevistador
recuerda a Burrill que en 1950, le confesé que estaba un
poco avergonzado de que la Enteritis Regional llevara el
nombre de enfermedad de Crohn. Leon Ginzburg mues-
tra una sonrisa y gestos de escepticismo. Henry asegura
la veracidad de la afirmacion.

Burril Crohn ha pasado a la posteridad. Su nombre
figura en la historia. Su epénimo de la enfermedad.
Enfermedad de Crohn aparece en miles de publicacio-
nes. Los enfermos repiten su nombre sin imaginarse si
es hombre o mujer. Se ha convertido en un personaje
inmortal gracias a la amistad de un cirujano que prefirié
su nombre a al de los otros dos autores firmantes del
articulo original.

Si bien Burrill debi6 agradecer a su amigo Brian
Brooke la deferencia de citar sélo su nombre en sus
Editoriales sobre la enfermedad, no se durmié en los
laureles, una vez conseguida la fama. Siguié publicando
articulos sobre aspectos clinicos y terapéuticos de la
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enfermedad. Colaboré en trabajos de investigacién
sobre la causa, creyendo que se trataba de una infeccién
viral. Ayudé a miles de pacientes con la enfermedad que
lleva su nombre hasta su jubilacién a los 91 afios.

Los co-autores del articulo original no mostraron pre-
ocupacién alguna por su descubrimiento, confesién de
ambos en la entrevista comentada. A la pregunta de
(por qué no continuaron interesados en su descubri-
miento? Leon Ginzburg contesta: “La idea me parecia bas-
tante clara pero siento pasion por la Cirugia”. A su vez,
Gordon Oppenheimer afiade: “Me importa mds la pricti-
ca de la Urologia, mi especialidad. Los anatomopatélogos e
internistas podrian “roer ese hueso” es decir, interesarse en
investigar la enfermedad” .
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