Cétedra de Otorrinolaringologia. Facultad de Medicina de Barcelona,
(Prof. Dr. A. Azoy Castafié)

EL EMPLEO LOCAL DEL ACETATO DE HIDROCORTISONA
ASOCIADO CON NEOMICINA EN LAS FOSAS NASALES

Dr. M. MANIOS GONZALBO

L A presente nota clinica trata de
exponer los resultados obte-
nidos con el uso tépico de hidro-
cortisona asociada con neomicina,
en las fosas nasales, en forma de
instilaciones, Se ha escogido este
modo de aplicacién por ser el mas
comunmente empleado y de mas
facil manejo para los enfermos
que deben seguir el tratamiento en
plan ambulatorio.

~Se ha trabajado con enfermos
afectos: unos de rinitis agudas ba-
nales, otros con un cuadro sin-
drémico, vasomotor y otros, final-
mente, con una sintomatologia pre-
dominantemente secretoria.

Los resultados obtenidos, deta-
llados méas adelante, son franca-
mente alentadores, representando
su empleo un poderoso refuerzo en
el arsenal terapéutico de prepara-
dos medicamentosos que comun-
mente se emplean en el tratamien-
to de las afecciones rinosinusales,
contribuyendo a la curacién a ve-
ces y otras a una mejoria digna de
considerarse en la medicacién de
estos procesos.

Los corticoides en las fosas na-

sales fueron empleados en el tra-
tamiento de enfermedades alérgi-
cas por BORDLEY, J. E., ¢ Dy, J.
L. ¢ y BOLSTEAD, D. S., 5 GELFAND,
M. L., ©» LONDON, M. ¥ y ALEXAN-
DER, F. W., * WALL, J. W., 3 y SHU-
RE, N., %, los cuales utilizaban pre-
parados con cortisona, obteniendo
unos autores buenos resultados,
mientras que otros los conseguian
indiferentes, variando la forma de
aplicaciéon desde las gotas, rocia-
dos, hasta los aerosoles en los ca-
sos de asma bronquial.

SmrrH, T. T., ?® consigue mejores
resultados con el empleo de la hi-
drocortisona, en los procesos alér-
gicos nasales. Sincox, L. E., #7 la
emplea, ademis de en casos alér-
gicos, en enfermos de rinitis agu-
da, con excelentes resultados. En
una serie de enfermos, la usa aso-
ciada a diversos antibidticos, entre
los cuales utiliza la neomicina,
siendo todavia mejores los benefi-
cios obtenidos en la terapéutica de
estos pacientes.

La aplicacion tépica de los cor-
ticoides en las fosas nasales, fué
debida al éxito que alcanzd esta
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modalidad de medicacién en afec-
ciones oculares y dérmicas de etio-
logia alérgica, como se desprende
de los trabajos de STEFFENSEN, E.
H., » DUKE-ELDER, S., ™ WoO0DS,
A. C., # SurLLivaN, R. D,, * GoOLD-
maN, L. ¥ y PrISTON, R. H,, #
SULZBERGER, M, B., ¥ en los que
- exponen los éxitos alcanzados es-
pecialmente con la hidrocortisona,
no observando intolerancias ni re-
sistencias a los tratamientos, salvo
casos muy especiales.

Asimismo HOLLANDER, J. L.,
Durr, 1. F.,, ¢« mediante el empleo
intraarticular de corticoides, consi-
guen buenas respuestas antiflogis-
ticas en procesos reumaticos, sien-
do las mejores aquellas que corres-
ponden a casos en los que se usb
hidrocortisona.

Boranp, E. W., 4 considera a la
hidrocortisona de superior accién
terapéutica que la cortisona, como
se desprende de los trabajos antes
citados, siendo para SELYA, H., %
HOLLANDER, J. L., % y otros auto-
res el corticoide de mayor accién
desensibilizante y de superior ca-
pacidad antiflogistica.

La hidrocortisona es obtenida en
forma de alcohol y acetato, no obs-
tante ser méas activa en igualdad
de dosis la primera, se emplea més
corrientemente el acetato.

Los trastornos cortico-adrenales
descritos por SALASSA, R. M., % que
se presentan en algunos enfermos
tratados con substancias corticoi-
des, no comparecen en la aplica-
¢i6n local debido a la poca cantidad
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de hormons que se utiliza en este
tipo de administracién.

No obstante, debe tenerse en
cuenta la posibilidad de una reac-
cién alérgica a estos preparados,
citada pcr SmitH, T, T, 28
" Se le considera una accion inhi-
bitoria sobre los fenémenos reac-
cionales que tienen lugar en un 6r-
gano o tejido, en la reaccién de
adaptacién ante un estimulo o
agresion,

A la vez le son conocidas pro-
piedades reductorags de las respues-
tas de los elementos integrantes en
el tejido conectivo, que junto con
una, disminucién de la permeabili-
dad vascular le confiere un poder
frenador de los procesos inflama-
torios. ‘

Asimismo tiene una accién sobre
el catabolismo proteico, sobre el
metabolismo acuoso y electroliti-
co, mientras también actiia sobre
los elementos citolégicos de la san-
gre, dando lugar a neutrofilia, lin-
fopenia y eosinopenia. )

Ahora bien, en la inflamacién,
existe una fase alterativa seguida
de otra exudativa en la cual inter-
viene una vasodilatacién previa-
mente, favorecida por el exceso de
K, 1a liberacién de substancias his-
taminicas y pérdida de resistencia
del conectivo, para venir luego un
aumento de la permeabilidad vas-
cular con trasudacién, exudacion e
infiltracién, compareciendo edema,
para luego dar paso seguidamente
a la fase reparativa, én la que in-
terviene primordialmente el tejido
conjuntivo; :
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En las respusstas alérgicas en-
tran en juego los fendmenos reac-
cionales tisulares correspondientes
a la accidén antigeno-anticuerpo, a
la vez que dicha accién da lugar a
la llamada reaccién de alarma de
Selya, con la respuesta tensional
local en el 6rgano o tejido corres-
pondiente.

La alteracion fundamental tisu-
lar en la alergia es el edema, debi-
do a que existe una alteracién en
el tejido conectivo, tanto en los
elementos celulares como en la
substancia intercelular, la cual tie-
ne tendencia a alcanzar un estado
de mayor fluidez, observandose
también una mayor permeabilidad
vascular, ya por accién directa so-
bre el endotelio, ya por alteracién
del conectivo perivascular, ya por
liberacién de substancias histami-
nicas, las cuales, desequilibrando
el sistema adreno-colinérgico, dan
lugar a un predominio de este ulti-
mo que la favorece. Todo ello da
lugar a un aumento cn la cantidad
de liquido en el tejido, es decir, al
. edema.

Por Io tanto, la hidrocortisona
que tiene una accién antes expues-
ta, inhibitoria sobre log fenémenos
reaccionales en la reaccién de
adaptaciéon y sobre el conectivo y
permeabilidad vascular, a la vez
que interviene en el metabolismo
acuoso, electrolitico y proteico, es
la antitesis misma de la respuesta
inflamatoria y alérgica, por lo cual,
al menos en teoria, confirmada por
la clinica, su accién terapéutica ha
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de resultar eficaz en esta clase de
afecciones.

Clinicamente se ha observado
que las modificaciones vasculares
y del conectivo en la inflamacién
tienen tendencia a normalizarse
con el uso de la hidrocortisona, co-
mo asimismo en las afecciones
alérgicas, no experimentando mo-
dificacién la reaccién antigeno-an-
ticuerpo para FEINBERG, S, M.,
DANNENBERG, T. B., 7 y MAL-
KIEL, S., ¥ quienes consideran esta
accién como inespecifica.

Asimismo GROBB, D., s WINKER-
WERDER, W. L., 3 y SCHOENRICHE,
H., * no aprecian modificacion en
la liberacién de substancias hista-
minicas en los tejidos afectados, en
pacientes sometidos al tratamiento
con hidrocortisona, pero en cambio
encuentran modificacién de la re-
accion tisular ante las mismas, dis-
minuyendo estas respuestas. La
aplicacion local de hidrocortisona
es considerada por SMmITH, T. T., =
como favorecedora de la actuacion
de los preparados antihistamini-
cos.

Por otra parte, el empleo topi-
co se justifica por la accién prolon-
gada sobre el tejido, ya por fija-
cién también alargada sobre el mis-
mo, ya por sensibilizacién tisular
a la accién antiflogistica de la hi-
drocortisona, segin observaciones
experimentales -de SELYA, H. *

La aplicacion local disminuye el
proceso inflamatorio, consideran-
dose que dicha accibén antiflogistica
radica a nivel del tejido lesionado.
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~ Expuestas las acciones terapéu-
ticas de la hidrocortisona, las afec-
ciones en las cuales puede actuar,

teniendo en cuenta que estamos.

hablando de aplicacién local en las
fosas nasales, justificado dicho uso
tépico, vamos a ver por qué su
empleo puede ser Gtil en los proce-
sos inflamatorios y alérgicos de la
mucosa nasal.

La mucosa de las fosas nasales
tiene un funcionalismo complejo
estudiado por PrOETZ, A. W., * en
el cual intervienen el pH, lisozima,
funcién ciliar, mecanismo neuro-
vascular y lecho linfatico, los cua-
les actian en una perfecta eurrit-
mia, que es alterada ante cualquier
insulto de la indole que fuere.

La respuesta tisular es para
Azoy, A., ? el fenémeno mas desta-
cado en la patologia rinosinusal.
En dicha respuesta interviene de
modo fundamental el lecho linfa-
tico, el cual reacciona ante la agre-
si6n, dando lugar a un edema por
la trasudacién a través de los va-
sos, cuya permeabilidad ha sufrido
un aumento, a la vez que se produ-
ce un deficiente drenaje del sistema
linfatico para RoBisoN, J. M, #

En esta alteraciéon también in-
terviene el sistema neurovascular,
muy prodigado en esta region,
constituyendo por ello una zona de
gran actividad reflexdogena, vaso-
motora y secretoria, actuando en
las modificaciones que experimen-
tan los capilares y la funcién se-
cretoria, siendo el punto de parti-
da de reacciones reflejas locales:

crigsis vasomotoras, bien descritas
por BaaGog, K. J., 3 e incluso a
distancia, como en el caso del asma
bronquial.

Azoy, A, 2 considera en la pato-
logia rinosinusal una tendencia va-
riable para cada seno, hacia un tipo
especial de lesiones, siendo el et-
moides y a la vez la mucosa nasal
correspondiente a la mesoestruc-
tura donde predomina el edema y
es precisamente esta zona de don-
de parten los estimulos que ponen
en marcha las reacciones alérgi-
cas, ya localizadas a esta regién o
a distancia.

Siendo la fosga nagal asiento de
numerosos gérmenes que estan en
estado saprofito, pero susceptibles
en un momento dado de dar lugar a
un proceso infectivo, ya primordial
ya concomitante al principal, he-
mos usado una asociacién con la
neomicina, antibidtico que tiene
una inmejorable accidén local, SiL-
cox, L. B. # utilizé la hidrocorti-
sona, con antibiéticos entre los cua-
les se hallaba la neomicina.

Por consiguiente, en las fosas
nasales nos encontramos con una
mucosa capaz de sufrir procesos
flogisticos, pero con una zona gobre
todo, capaz de tener gran activi-
dad reaccional, dirigiendo las res-
puestas alérgicas correspondientes
va locales, ya lejanas y por ello es
susceptible de experimentar la dis-
minuecién o yugulacién de dichas
respuestas con el empleo de la aso-
ciacién de la hidrocortisona y neo-
micina y si consideramos que en
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su aplicacién «in situ» la accién
antiflogistica tiene asiento en el te-
jido afectado, su empleo puede re-
portarnos grandes beneficios.

No obstante, en la aplicacién lo-
cal en las fosas nasales siempre se-
ran imperfectos todos los medios
de suministrar los farmacos, ya sea
en instilaciones, vaporizaciones,
nebulizaciones, rociados, pomadas
e incluso inyecciones. Ello es debi-
do a que la mucosa de las fosas
nasales estd en intima conexién
con la mucosa sinusal, de la que es
continuacién, siendo muchas veces
las modificaciones de la primera
fiel reflejo de las alteraciones si-
nusales, por lo cual ocurre que an-
te un fenémeno patolégico no exis-
te permeabilidad de los conductos
y orificios de drenaje, no pudiendo
por ello actuar las substancias me-
dicamentosas, que ya en estado
normal de la mucosa seria dificil
llegara hasta los senos por la es-
trechez de los mismos drenajes.

Esto justifica el que a pesar del
uso tépico de la hidrocortisona en
las fosas nasales, no se abandonen
los tratamientos generales corres-
pondientes, segln el caso lo exija,
constituyendo esta aplicacion local
un poderoso refuerzo de dicha te-
rapéutica.

-Hemos empleado la hidrocorti-
sona y la neomicina en aplicacién
loca’ en un conjunto de 25 pacien-
tes clasificados en tres grupos: uno
de rinitis agudas banales, otro con
rinitis vasomotoras y otro con
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sintomatologia francamente secre-
toria.

En el grupo de sintomatologia
vasomotora los pacientes aqueja-
ban los tipicos signos de la rinitis
vasomotora descrita por BAAGOE,
K. J., 3 es decir, crisis de estornu-
dos, hidrorrea y obstruccién nasal
importante primordialmente, ade-
mas muchos enfermos presentaban
cefaleas y al examen radioldgico
de senos paranasales demostraba
una variable participacién de los
etmoides de discreta valoracién cli-
nica. De un conjunto de 12 enfer-
mos han experimentado notable
mejoria 9, siendo en los otros 3 ca-
sos escasa la modificacion del cua-
dro sintomatico. De los 9 casos que
han mejorado, 4 aquejaban crisis
vasomotoras de gran intensidad,
las cuales han cedido a las pocas
horas de su empleo, cortando de
esta forma la agudeza de su pre-
sentacidon, debiéndose persistir en
el tratamiento para llegar a la des-
aparicién o casi anulacién de di-
chas respuestas vasomotoras. De
los otros 5 casos en los que las cri-
sis eran mas discretas, los resul-
tados son buenos, variando las in- .
tensidades de mejoria.

Del grupo de sintomatologia se-
cretoria, 6 casos han sido estudia-
dos, que presentaban obstruccién
nasal, cefaleas, aparte de la secre-
cién y algunos de ellos parestesias
faringeas. Aqui los resultados son
muy variables, pues junto con dis-
cretas mejorias en tres casos, en
otros tres las respuestas a la tera-
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péutica han sido casi nulas, siendo
lo que experimenta méis mejoria
la obstruccién nasal. También la
participacién etmoidal en estos ca-
sos, era de poca valoracién clinica
y fué estudiada radiograficamente.

Por ultimo, quedan 7 casos de
rinitis agudas, observiandose mejo-
rias en todos ellos, especialmente
de la obstruccién nasal, remitien-
do rapidamente la sintomatologia
en 5 casos.

El preparado utilizado ha sido
una solucién de acetato de hidro-
cortisona al 0,5 %, a la cual se
agregéb sulfato de neomicina, para
ampliar el campo de accién en
aquellos casos en que interviene
una accién infectiva de un modo
primordial o sobreafiadida y ade-
més, por ser considerado como el
antibiético de mejor accién en la
forma de aplicacién local, en opi-
nién de LiviNGooD. 7 Esta asocia-
cién, tal como se ha indicado an-
tes, también fué empleada con éxi-
to por SiLcox, L., E. #

El pH de la solucién es ligera-
mente acido, para asi favorecer la
normalizacién del funcionalismo de
la mucosa nasal, en la cual la pri-
mera alteracién, para FABRICANT,
N. D.  la constituye una alcalini-
zacion del pH.

Se ha empleado como medio de
aplicacién la instilacién por ser fa-
cilmente aceptado por los pacien-
tes y permite asi que puedan repe-
tirse las aplicaciones por ellos mis-
mos las veces que se desee sin pre-

cisar control técnico alguno. La

cantidad usada ha sido de tres,
cuatro gotas en cada fosa nasal,
cuatro o cinco veces al dia.

No se han presentado reaccio-
nes importantes; sdélo algunos en-
fermos aquejaron escozor en las
primeras aplicaciones, siendo 1ni-
camente en un solo caso abando-
nado el tratamiento por el enfer-
mo, debido a la intensidad de las
molestias,

Se han observado mejorias ra-
pidas en las crisis vasomotoras in-
tensas correspondientes a agudiza-
ciones del proceso alérgico, siendo
los efectos menos espectaculares,
pero también eficaces, en aquellos
casos en los que las crisis eran mas
discretas.

No se ha abandonado el empleo
de los antihistaminicos y modifica-
dores del neurovegetativo, habien-
do notado que favorecian los efec-
tos de estos preparados, tanto en
intensidad como en rapidez el uso
topico de la hidrocortisona, como
ya observé también SvarH, T. T. 2

La disminuecién del fenomeno
obstructivo en las rinitis agudas
se presenta rapidamente junto con
una disminucién de la fenomenolo-

‘gia de estornudos y rinorrea, a

condicién de que su uso sea pre-
coz,

Teniendo en cuenta que estan en
boga en el tratamiento de estas ri-
nitis agudas los preparados anti-
histaminicos y que la accion de és-
tos parece ser reforzada, con el uso
local de la hidrocortisona, hace su-
poner que el empleo combinado
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permitird una curacién rapida de
este proceso, no grave, pero si muy
molesto, por la dificultad de cura-
cidbn unas veces y otras por ser
causa de multiples afecciones res-
piratorias y otorrinolaringolégicas.

De lo observado en nuestros ca-
sos se desprende que el uso tépico
del acetato de hidrocortisona y
neomicina en lag fosas nasales ac-
tlia sobre los procesos alérgicos ri-
nosinusales, resolviendo o mejo-
rando sensiblemente las crisis va-
somotoras, especialmente si su em-
pleo va combinado con el de anti-
histaminicos o preparados desen-
sibilizantes, constituyendo a la vez
un poderoso auxilioc para aquellos
casos en que por su sintomatologia
clinica y radiolégica exija otras
actuaciones médicas o quirtrgicas.

Asimismo constituye la indica-
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cidén precisa para los casos con cri-
sis menos intensas.

En los procesos agudos banales
rinégenos puede tener efectos in-
hibitorios sobre dicha afzccién,
siendo de gran interés la observa-
cién de los resultados que puedan
conseguirse siguiendo aqui la aso-
ciacién con los ya repetidos anti-
histaminicos.

Finalmente, en los procesos se-
cretorios rindégenos constituye una
aportacién mas al conjunto de me-
dicaciones de que disponemos para
combatir a los mismos.

En resumen: el uso tépico del
acetato de hidrocortisona asociado
a la neomicina, en las fosas nasa-
les, resulta verdaderamente 1til,
.tanto en los procesos flogéticos co-
mo en los enfermos con fenomeno-
logia alérgica.

BIBLIOGRAFIA

1. Arexanper, F, W. and LonDoN, M, 18:
«Topical Application of Cortisone in
Intractable Bronchial Asthmay, J. Aller-
gy 22: 518 (Nov) 1951,

2. Azovy, A.. «Complicaciones Sinusales
en los Procesos Dentarios», Anales Es-
pafioles de Odontoestomatologia (Fe-
brero), 1943,

3. Baacoe, K. J.: «Rinitis Vasomotoray,
Cit en K. Hansen: Tratado de Alergia.
‘Edit. Labor, 395-410, 1946,

4, Boranp, E, W, «Clinical Use of Cor-
tisone, Hydrocortisone and Corticotro-~
pin», J.A.M.A., 150: 1281 (Nov), 1952.

5. Bousteap, D. S. and DL, J. L.8
«Observations on the Local Use of
Cortisone in the Nose in Allergic Rhi-
nitisl», Laryngoscope 61:415-422 (May)
1951.

6. BoroLEey, J. E.: Observations on Chan-
ges Taking Place in the Upper Respi-
ratory Tract of Paunder ACTH and
Cortysone Therapy». Bull. Johns Hop-

. kins Hosp, 87 : 415-424 (Nov.) 1950.

7. Danneneerg, T. B., MaLkieL, S.19
and Femsere, S. M. 12;: «<ACTH and

Cortisone in Allergic Manifestations
Therapeutic Results and Studies on In-
munological and Tissue Reactivitys, ].
Allergy 22: 195 (May), 1951,

8. DLy, J. L. and BorsTEAD, D, S.*: «Ob-
servations on the Local Use of Corti-
sone in the Nose in Allergic Rhinitisy,
Laryngoscope 61 415-422 (May)
1951

9. Durg, L. F. and Others: «Evidence of
Direct Action of Adrenocortical Ste-
roids on Conective Tissue: Effects os
Systematic Administration of ACTH
and Cortisone and Compound F on
Joint Fluid in Rheumatoid Arthritisy,
J. Lab. & Clin. Med. 38: 805 (Nov),
1951,

10. Duxe-Erper, S.: «Clinical Value of
Cortisone and ACTH in Ocular Disea-
se»: Preliminary Assessment for Medical
Research Councils, Brit. J. Ophth, 35:
637 (Nov) 1951,

11, Fasricant, N, D.: «Significance of the
ph of Nasal Secretions in situs, Arch.
of Otolaryng. 34: 150-163 (july), 1941.
«Significance of the ph of Nasal Se-




Novbre.-Dicbre. 1956

12,

13.

15.

17.

19,

20.

21.

22,

23

cretions in situs (Further Studiess,
Arch. of Otolaryny, 34: 297-306 (Aug)
1941,

Femeerg, S. M., DannenserG, T, B.~
and MaLkier, S.19; «ACTH and Cor-
tisonein Allergic Manifestations: The-
rapeutic Results and Studies on In-
munclogical and Tisue Reactivitys, J.
Allergic 22: 195 {May), 1951
GevLranp, M. L.: <Administration of
Cortisone by the Aerosol Method in
the Treatment of Bronchial Asthma»,
Nesw England J. Med. 245: 293 (Aug)
1951,

GoromaN, L. and Preston, R. H, 20:
¢«Local Tisue Reactions to Cortisone
and Hydrocortisone (Compound F) in
Mans, AM.A, Arch, Dermat. & Syph.
67: 163 (Feb) 1953.

Gross, D., WinkenwErpER, W, L. 33
and ScroenricH, E, H. 24 «Effect of
Adrenocorticotropic Hormone (ACTH)
Administeation of Skin, Conjuctival
and Nasal Mucous Membrane Reacti-
vity to Histamine and Antigens in
Mans, Bull. John Hopkins Hosp. 90:
301 (April}, 1952,

Horranper, ], L. and Others: ¢Hydre-
cortisone and Cortisone injected into
Arthritic Joints: Comparative Effects
of and Use of Hydrocortisone as a
Local Antiarthritic Agents, JAM.A,,
147: 1629 (Dec}, 1951,

Livingoop and Others: JAM.A., 148:
334, 1952,

Lonpown, M. and ALExANDER, F. W. 1; '

«Topical Application of Cortisene in
Intractable Bronchial Asthmay, ]. Aller~
gy 22: 518 (Nov)} 1951.

Mackigr, S., Feneers, S, M. 12 and
Dannvenserc, T. B.%7: «ACTH and
Cortisone in Allergic Manifestations:
Therapeutic Results and Studies on
Inmunclogical and Tissue Reactivitys,
. Allergy 22: 195 (May), 1951.
Peeston, R, H. and Gorbman, L. 14
¢«Local Tisue Reactions to Cortisone
and Hydrocortisone (Compound F) in
Mans, AM.A, Arch. Dermt. & Syph,
67: 163 (Feb) 1953,

Prowtz, A, W.: cApptied Physiology
of the Nosey, Annals Publishing Co.,
St Louis {Second Printing). 1943,
Rosisow, J. M.: «Lymphangitis of the
retropharyngeal Lynfatic Systemoy,
Agrch‘ of Otolaryng. 40: 385-395 (Nov)
1944,

Sarassa, R. M. and Others: <Postope-
rative Adrenal Cortical Insufficiency

ANALES DE MEDICINA Y CIRUGIA

24,

25.

26,

27.

28.

29.

3

3

32

33.

34.

481

Following Treatment with Cortisones,
J.A.M.A., 152: 1.509 {Aug.}, 1953.
ScHoeNnricH, E. H., Gross, D. 15, and
WiINKERWERDER, W, L.33: «Effect of
Adrenccorticotropic Hormone (ACTH)
Administration on Skin, Conjuntival
and Nasal Mucous Membrane Reacti-
vity to Histamine and Antigens in
Mans, Bull, Johns Hopkins Hasp, 90:
301 {April), 1952,

Serva, H.: «Mechanism Through
Wiich Hydrocortisone Affects the Re-
sistance of Tissues to Injurys, JAM.A,
152: 1207 (July), 1953,

«The Diseases of Adaptation Intriduc-
tory Remarcks; Recent Progress in
Hormone Research edited by G. Pin-
cus, New-York, Academic Press. Inc.,
1953, Vol &, pp 117-143.

Suurg, N, and WaLL, J. W, 32 «In-
tranasal Cortisone», A.M.A, Arch.
Otolaryng. 56: 172 {Aug.), 1952,
Siccox, L. E.: «The Intranasal Use of
Hydrocartisone Alcoholy, AM A, Arch
Otolaryng. 60: 431439 (Oct} 1954,
Smire, T. T.: «Local Use of Hydro-
cortisone Acetate in the Noses, AM.A,
Arch. Otolaryng. 60: 2436 (July)
1954,

Sterrensen, E. H.: Corticotropin, Cor-
tisone, and Hydrocortisone in Treat-
ment of Ocular Disease», J. A. M. A.,
150: 1.660 (Dec.), 1952,

Suruivan, R, D, and others: <«Local
Injections of Hydrocortisone into Skin
Lesions of Sarcoidosis», J.A.M.A. 152:
308 (May) 1953.

SurzsercEr, M. B. and others: «The
Effect of Topically Applied Compound
E in Selected Dermatosesy, ]J. Invest.
Dermat, 19: 101, 1952,
«Hydrocortisone {Compound F) Aceta-
te Qintment in Dermatological The-
rapy», JLAM.A, 151: 468 (Feb) 1953.
Ware, J. W, and SHure, N, #%: «In-
tranasal Cortisone», A.M.A. Arch,
Otolaryng. 36: 172 (Aug) 1952,
VWINKERWERDER, W, L.. SCHOENRICH,
E. H.24, and Gross, D, 1s: «Effect of
Adrenocorticotropic Hormone (ACTH)
Administration on Skin, Conjuntival
and Nasal Mucous Membrane Reacti-
vity to Histamine an Antigens in
Man», Bull. Johns Hopkins Hosp, 90:
301 (April), 1952,

Wooos, A, C.: ¢lUses and Limitations
of ACTH and Cortisone in Ophthal-
n:;;ology». Brit, ]. Ophth, 36: 401 (Aug)
1952.



