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Introduccion

La vertebroplastia es un procedimiento radiolégico
de reciente introduccion; consiste en la inyeccion
percutanea de un biomaterial, por lo regular polimetil-
metacrilato o cemento 6seo, dentro de una lesion de un
cuerpo vertebral. Las principales indicaciones son el
colapso vertebral por osteoporosis, metdstasis osteoli-
ticas, mieloma con dolor debilitante que no cede a pe-
sar del adecuado tratamiento médico, y hemangioma
amplio y doloroso.

Esta técnica reduce o alivia por completo el dolor, y
permite una mejor recuperacion, favoreciendo el forta-
lecimiento 6seo de los cuerpos vertebrales fracturados.

La introduccion del biomaterial en hueso se inici6 en
1970 con Charley (Estados Unidos) en pacientes con
fractura de cadera. En 1984, Deramond (Francia) lo
implemento en lesiones de la segunda vértebra cervical;
en 1988, Duquenesle lo utiliz6 en fracturas por com-
presion y Dion 1993, (Estados Unidos), estandarizo la
técnica para pacientes con fracturas de cuerpos verte-
brales por compresion y dolor asociado. El procedi-
miento se realiza mediante guia fluoroscépica y
tomografia axial computarizada (TAC), que permitan la
adecuada localizacion y visualizacion de la inyeccién.
Sin embargo, en Colombia atin no se ha implementado.

Debido ala elevada incidencia de osteoporosis, que
en paises como Estados Unidos alcanza la cifra de
500.000 nuevos casos anuales (afecta a 15% de las
mujeres y 5,4% de los hombres mayores de 50 afios),
el Servicio de Neurorradiologia, la Clinica del Dolor
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del Hospital de San José y el Departamento de
Morfologia Humana de la Fundacion Universitaria de
Ciencias de la Salud, plantearon la necesidad de contar
con experiencia preliminar en caddveres que permitiera
estandarizar la técnica de vertebroplastia percutdnea, con
el propésito de tratar en el futuro a los pacientes con
dolor crénico secundario a fracturas por compresion.

Con el objeto de evaluar la extension y localizacion
del colapso vertebral y de los procesos liticos, se reali-
zan radiografia y tomografia computarizada en los dias
anteriores al procedimiento, las cuales también permi-
ten visualizar los pediculos, establecer el grado de com-
promiso de los mismos y la presencia de destruccion
cortical o fractura. Igualmente es posible evaluar si hay
estenosis foraminal o epidural causada por extension
del tumor o por retropulsion de fragmentos 6seos

En nuestro caso, la vertebroplastia demostro ser util
en fracturas vertebrales con colapso y disminucion de
la altura original de la misma del 23% (rango 4,5%-
33%), en niveles comprometidos que van desde TS a
L5 y modelos de fractura como acunamiento, fractura
plana y en forma de H, casos en los cuales se obtienen
resultados satisfactorios en el 90%.

El escape de polimetilmetacrilato durante la préctica
del procedimiento puede causar compresion de estruc-
turas adyacentes y necesitar descompresion quirtirgica
de urgencia, razon por la cual se debe realizar en un
centro especializado.

Segtin la informacion seleccionada, el alivio del do-
lor es del 90% y el tiempo de regreso completo a acti-
vidades cotidianas reportadas es de seis meses en el
90% de los casos, con deambulacion entre las primeras
24 a 48 horas y mejores resultados en osteoporosis
que en otras enfermedades.
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La decision de realizar la vertebroplastia debe ser
hecha por un grupo multidisciplinario, pues es necesa-
rio escoger entre este procedimiento y cirugia, radiote-
rapia, tratamiento médico o la combinacion de varios,
dependiendo de diversos factores

El presente trabajo busca:

 Estandarizar la técnica de la vertebroplastia percu-
tdnea y adquirir la destreza en caddveres para su
posterior realizacién en pacientes con dolor lumbar
severo por colapso vertebral asociado a osteopo-
rosis, tumores metastdsicos liticos, mieloma y tumo-
res benignos y sintomdticos de columna.

* Seleccionar la ayuda diagnostica idonea para guiar
el procedimiento: radiologia/fluoroscopia versus
TAC, y utilidad de cada una.

» Lograrun adecuado manejo del metilmetacrilato.

* Calcular la relacion polimero-isémero optima y de-
terminar el tiempo de polimerizacion.

» Através de laaplicacion de los resultados, mejorar
en un futuro la calidad de vida de pacientes con
dolor crénico, y disminuir los costos en estancia
hospitalaria, cirugia, anestesia, analgésicos,
antibidticos y rehabilitacion.

» Dar aconocer el nuevo método al personal médico.

* Evaluar y enumerar las posibles complicaciones
para asi mejorar la técnica, incrementar la habili-
dad y lograr un manejo adecuado del instrumental
de vertebroplastia.

* Publicar los resultados para darlos a conocer a la
comunidad médica y su aplicacion en pacientes con
dolor lumbar crénico.

Indicaciones

La principal indicacion de la vertebroplastia es el
dolor crénico o incapacitante secundario a fracturas por
compresion causadas por osteoporosis, que no com-
prometen mas de un tercio de la altura del cuerpo ver-
tebral original, que generan dolor y el cual no cede a
pesar del adecuado tratamiento farmacoldgico con

bifosfonatos, calcitonina, estrogenos, analgésicos,
reposo, medidas fisicas y soportes externos.

Otras indicaciones son el colapso vertebral en pa-
cientes con dolor secundario a metastasis osteoliticas y
en casos de mieloma; se usa en conjunto con radiotera-
pia para lograr una adecuada estabilidad espinal. Tam-
bién se aconseja en hemangiomas vertebrales; estas le-
siones benignas, por lo regular asintomaticas, a menudo
son un hallazgo incidental, y rara vez se presentan como
un hemangioma amplio o doloroso, casos en los cuales
también se han obtenido buenos resultados clinicos.
Otras indicaciones reportadas son el tratamiento de
pacientes con granuloma eosinéfilo y en linfoma verte-
bral con inestabilidad y dolor.

Ladecision para realizar esta técnica es tomada por
un grupo multidisciplinario (clinica del dolor) conforma-
do por algesi6logo, cirujano de columna, neurocirujano,
oncologo, anestesiologo y neurorradidlogo, los cuales
deben escoger entre vertebroplastia, cirugia, radiotera-
pia, tratamiento médico o una combinacion de varios
de estos.

Otros factores que influyen en la eleccion del méto-
do son la extension local o general de la lesion, el nivel
de la columna comprometida, la condicién neuroldgica
del paciente, su estado de salud y expectativa de vida,
y el umbral de dolor de cada paciente.

Efectos secundarios
y complicaciones

En las horas siguientes a la inyeccion se presentan
dolory fiebre, generados por el proceso inflamatorio
originado por lareaccion exotérmica del polimetilme-
tacrilato en su proceso de polimerizacion. Sin embargo,
cuando se usa cemento 0seo no ocurre esta reaccion.

El escape del polimetilmetacrilato al espacio epidural
o foraminal es la principal complicacion, riesgo que se
incrementa cuando hay fractura o destruccion cortical.
Tambi€n se ha reportado paso al sistema venoso
(tromboembolismo pulmonar y compresion medular),
infiltracion discal, sintomas neurolégicos transitorios y
dano de laraiz nerviosa y de la médula espinal, fractura
de la lamina y del pediculo, diseminacion del cemento
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por via intravascular, compresion medular radicular,
extravasacion prevertebral, neuropatia, extravasacion de
aguja, dolor transitorio y fracturas costales.

Contraindicaciones

La vertebroplastia estd contraindicada en personas
con alteraciones de la coagulacion, debido al gran dia-
metro de las agujas usadas para la inyeccion. Son con-
traindicaciones relativas la destruccion vertebral exten-
say el colapso significativo (vértebra reducida en mas
de un tercio de su altura original).

Los sintomas neurolégicos por compresion pueden
aparecer ante el escape de metilmetacrilato a estructu-
ras adyacentes durante el procedimiento, y requiere
descompresion quirdrgica de urgencia, razon por la cual
la vertebroplastia debe realizarse en un centro de com-
plejidad alta con apoyo de un equipo multidisciplinario.

Materiales

Para esta experiencia preliminar se emplearon vér-
tebras lumbares aisladas, seis caddveres (tres hombres
y tres mujeres con edades comprendidas entre 56 y 80
anos del Departamento de Morfologia de la Fundacion
Universitaria de Ciencias de la Salud), cimara de
fluoroscopia con sustraccion digital, TAC CT MAX
(General Electric), juego de agujas para vertebroplastia,
de calibre 10 a 15, metacrilato de metilo, polimero, me-
dio de contraste no ionico, jeringas de 10 ml y sulfato
de bario (Figura 1).

Figura |. Materiales empleados en la vertebroplastia
(experiencia preliminar).

Teécnica

En un principio, la vertebroplastia se realiz6 por
aproximacion bipedicular; sin embargo, nosotros pre-
ferimos la via unipedicular, pues estudios de otros auto-
res que comparaban las dos técnicas demostraron que
la aproximacién unilateral permite un adecuado llenado
de las dos mitades de las vértebras, sin diferencia esta-
distica significativa en cuanto a los resultados clinicos,
disminuyendo de manera importante el riesgo del pro-
cedimiento, ya que solo se realiza una puncion.

La via transpedicular disminuye el riesgo de salida
del metacrilato en los tejidos paravertebrales. El abor-
daje posterolateral, aunque es ideal en la columna lum-
bar, es mds dificil en la tordcica y tiene un elevado ries-
2o de neumotorax.

El procedimiento se realiza mediante guia fluorosco-
pica, TAC para evaluar las caracteristicas de las lesio-
nes vertebrales. Las agujas (calibre 10 a 15) se usan
con base en el nivel de la columna. La posicién del ca-
daver es decubito ventral. Es importante la adecuada
calibracion del equipo de fluoroscopia.

La aproximacion elegida fue la transpedicular uni-
lateral; se procedio a identificar el nivel adecuado y
fue posible observar la apariencia oval del pediculo,
tras lo cual se localizaron los cuadrantes superior y
lateral (Figura 2).

Se continu6 con la marcacion e incision de la piel.
Mediante una aguja de vertebroplastia (calibre 11) se
avanzo por vista oblicua con fluoroscopia hasta hacer
contacto con el pediculo y luego avanzar hasta la union del
tercio medio y anterior del cuerpo vertebral (Figura 3).

Preparacion de la mezcla de cemento:
* 8ccde polimetilmetacrilato.
* 13 ccde polimero.

* 6 gde sulfato de bario estéril o medio de contraste
no iénico

Lamezclay la viscosidad depende de la cantidad de
material radiopaco, asi como de la temperatura y canti-
dad del solvente. Se prefiere la inyeccion de polimero
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Figura 2. Aproximacion transpedicular unilateral.

de consistencia pastosa, para evitar su extension a es-
tructuras adyacentes o vasculares.

En cuanto a lamezcla de mondémero y polimero, se
realiza una inyeccion inicial de 1 cc para comprobacion;
luego se hace la inyeccion completa dirigida hasta visualizar
el tercio posterior del cuerpo vertebral (Figura 4).

La literatura sefiala una media de volumen de
biomaterial inyectado de 6,0 ml (rango 1,5-12,5ml) y
el retiro de la aguja con polimerizacion- fijacion del 90%
en una hora. Es necesario el control radiol6gico des-
pués del procedimiento.

Meétodos
Con anterioridad al procedimiento

El periodo preprocedimiento comprende el estudio
imaginol6gico y la preparacion del caddver para la
vertebroplastia (eleccién y traslado del cadaver), el es-

Figura 3. Localizacion de la aguja (vista radiologica lateral).

tudio imaginol6gico previo (TAC-fluoroscopia), prepa-
racion del equipo de vertebroplastia (materiales y ac-
cesorios necesarios para el procedimiento, protec-
ci6n de los equipos con pldsticos y sdbanas) y por tltimo
colocar el cadaver en la mesa de fluoroscopia.

La TAC preliminar permite obtener una vista preli-
minar e identificar los niveles que se van a inyectar,
determinar la extension del colapso vertebral, locali-
zar el proceso litico y su extension, valorar el grado de
compromiso de los pediculos, la presencia de des-
truccion cortical o fracturas (especialmente de la pa-
red posterior), la evidencia de estenosis epidural o
foraminal y establecer la via de acceso.

Figura 4. Inyeccion del biomaterial en el cuerpo vertebral.
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Estas actividades las realiza el residente y las su-
pervisa el instructor de radiologia de la institucion.

Método del procedimiento

Es el periodo que comprende la ejecucion de la
vertebroplastia, lo mas aproximado a como se realiza-
ria in vivo. Se efectud en dos fases: la primera en doce
vértebras lumbares aisladas y la segunda en seis cada-
veres (FigurasSy 6).

Figura 5. Ubicacion de la aguja en la vértebra aislada.

Figura 6. Ubicacion de la aguja en el cadaver.

Primera fase: con el propésito de adquirir practica
y estandarizar la técnica con inyeccion de 10 ml de
polimetilmetacrilato en promedio, se utilizaron doce vér-
tebras lumbares aisladas en las cuales se realizaron 24
punciones transpediculares. Se presentaron dos fractu-

ras de los pediculos y paso al canal medular de la aguja
(Figuras 7a 11).

Figura 7. Vértebras aisladas.

Figura 8. Visualizacion de pediculos y ubicacion de aguja
(vista radiologica).

Figura 9. Vértebra aislada y aguja ubicada en pediculo.

Segunda fase: realizada en seis cadaveres, de per-
sonas con edades comprendidas entre 56 y 80 afios.
Con el objetivo de estandarizar la técnica, se hicieron
24 vertebroplastias guiadas por TAC en dos o tres
elementos vertebrales. LLos procedimientos fueron lle-
vados a cabo en el Servicio de Radiologia del Hospi-
tal de San José de Bogota en los meses de marzo a
junio del afio 2002, en horario nocturno y festivo, para
no afectar su funcionamiento. Las condiciones fisicas
semejaban las observadas en el paciente in vivo (Fi-
guras 12 a 14).
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Figura 10. Vértebras aisladas y aguja ubicada en pediculo
(vista radiologica).

Figura 12. Cadaver en camara de sustraccion digital.

Figura | |l. Inyeccion del biomaterial en vértebras aisladas
(vista radioldgica).

Metodologia postprocedimiento

Comprende el periodo entre la terminacién de la
vertebroplastia y la publicacion de los resultados. In-
cluye el traslado del caddver al anfiteatro, la compara-
cion de la experiencia con los reportes informados por
otros autores y la publicacion de los resultados.

Resultados

Los objetivos de la experiencia preliminar compren-
dian estandarizar la técnica y adquirir destreza, asi como
evaluar las posibles complicaciones.

Figura 13. Vertebroplastia con TAC (fluoroscopia).

En las primeras vertebroplastias realizadas en vérte-
bras aisladas se hicieron 24 punciones, con presencia
de dos fracturas de pediculo y posterior paso de la aguja
al canal medular.

Durante la experiencia en cadaveres se realizaron
24 vertebroplastias; se presentaron dos complicacio-
nes; una consistié en el paso del biomaterial al canal
medular y otra en la salida del polimetilmetacrilato al
disco intervertebral. Debido a esto, el porcentaje de
complicaciones reportado ascendio al 8,3%, cifra que
se considera elevada. Sin embargo, hay que tener en
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Figura |1 4. Vertebroplastia con guia radioldgica.

cuenta que esta era nuestra primera experiencia y se
estaba perfeccionando la técnica.

No fue posible definir si la TAC es superior a la
fluoroscopia, ya que las dos son técnicas comple-
mentarias. La primera permite una puncién mas facil
y buena caracterizacién de las estructuras anatomi-
cas, pero se asocia con mayor dificultad en el con-
trol de la inyeccidn, debido a que no muestra image-
nes en tiempo real y solo presenta cortes axiales. Con
radiologia -fluoroscopia-, la puncioén es facil, y per-
mite la evaluacion en proyecciones anteroposterior y
lateral sin mover al paciente; debido a que es en tiem-
po real, hay control de la inyeccion y la cantidad ne-
cesaria de material por inyectar. Cuando el cemento
no alcanza el tercio posterior del cuerpo vertebral se
suspende el procedimiento.

Preparacién del biomaterial:
* 8 ccde metilmetacrilato.
* 13 ccde polimero.

* 6 gde sulfato de bario estéril o medio de contraste
no ionico.

Lamezclay la viscosidad depende de la cantidad de
material radiopaco, asi como de la temperatura y canti-
dad de solvente. Se prefiere la inyeccion de polimero
de consistencia pastosa para evitar extension a estruc-
turas adyacentes o vasculares.

Tras mezclar el mondmero y el polimero se tienen cin-
co minutos para realizar el procedimiento, tiempo 6pti-
mo de manipulacion y de facil inyeccion. Se realiza una
inyeccion inicial de 1 cc para comprobacion y después
lainyeccion completa, dirigida, hasta que se visualice el
tercio posterior del cuerpo vertebral.

Conclusiones

Se determiné que la vertebroplastia es un procedi-
miento percutaneo con baja posibilidad de complica-
ciones, indicada para el alivio del dolor producido por
fracturas vertebrales.

Esta experiencia preliminar demostrd un porcentaje
de éxito en el procedimiento del 91,7%. La cifra de
complicaciones en vértebras aisladas fue del 8,3% de-
bido a fracturas del pediculo. En cadaveres fue del 8,3%,
por paso del biomaterial al canal medular y al espacio
discal. Estos porcentajes son equivalentes a los descri-
tos en la literatura, con la consideracion que es la pri-
mera vez que realizamos la técnica y se estaba
estandarizando y adquiriendo destreza.

Las complicaciones se presentaron al inicio de los
procedimientos, mientras se mejoraba la técnica y des-
treza. Los resultados demostraron que es posible reali-
zar la puncion guiada por TAC o fluoroscopia, pero el
control en el momento de la inyeccion es Ginicamente
factible por fluoroscopia.

Los resultados permiten recomendar laimplementacion
de este procedimiento en nuestra institucion, para ofre-
cer a los pacientes una adecuada alternativa de trata-
miento en fracturas por compresion, osteoporosis y do-
lor incapacitante, con el prop6sito de brindar una mejor
calidad de vida, disminuir el uso de analgésicos y facilitar
el retorno rdpido a la vida cotidiana.
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PROSTATECTOMIA RADICAL
LAPAROSCOPICA

Primera intervencion en Colombia

Herndn Alonso Aponte Vardn MD¥*, Maria del Pilar Ceballos MD*%, René Sotelo MD**%*, Carlos Alberto Larios MD*#%%

Resumen

A nivel mundial, la primera publicacién de un procedimiento laparoscépico mayor en urologia fue realizada por Ralph Claymann
en 1991y se traté de una nefrectomia. Tres afios después, en julio de 1993, se practica el mismo procedimiento en el Hospital de
San José. La primera prostatectomia radical laparoscopica fue descrita en 1992 por Schuessler y colaboradores, quienes en
1997 reportaron una serie de nueve casos sin demostrar beneficios superiores a los del procedimiento convencional. Fue en
1999, cuando Guillonneau y Vallancien informaron una serie de 65 pacientes donde describieron la técnica y demostraron la
baja morbilidad, ofreciendo una alternativa quirdrgica a los pacientes con cancer de prostata.

Se presenta el primer caso de prostatectomia radical laparoscopica realizada en Colombia por el Servicio de Urologia del
Hospital de San José, en un paciente de 60 afios con un adenocarcinoma de préstata T2bNxMO; el tiempo quiriirgico fue de cinco
horas, sin transfusion y dado de alta en el primer dia postoperatorio.

Son muchas las ventajas de la cirugia laparoscipica en relacién con la abierta, como disminucion del sangrado por la excelente
visibilidad del complejo dorsal y al efecto de taponamiento que realiza la presién del neumoperitoneo durante la cirogia.

Los indices de continencia y de estrechez de la anastomosis son comparables en las diferentes series abiertas y laparoscopicas,
asi como la tasa de mérgenes positivos. De la misma forma, al tener una magnificacion de las bandeletas neurovasculares, hay
una mejor preservacion de las mismas con buena respuesta eréctil posterior.

En conclusion, la prostatectomia radical laparoscépica es un procedimiento novedoso, con mejor preservacion de las bandeletas
nerviosas y menor sangrado, disminucion de la estancia hospitalaria y recuperacién mas rapida, con menos requerimiento de
analgésicos, y asi mismo, una reincorporacion laboral temprana.

Introduccion en una nifia de 6 afios con un rinén hipotréfico. Sin
embargo, nos contagiamos del escepticismo que la co-
munidad urolégica internacional vivié como conse-
cuencia del poco beneficio inicial demostrado por el
procedimiento, en comparacion con la cirugia, por el
alto costo y el poco desarrollo tecnoldgico que se pre-
sentaba en ese momento.

El Hospital de San José se ha caracterizado a tra-
vés de la historia por estar a la vanguardia de la medi-
cina en Colombia y en el campo de la urologia no ha
sido diferente. No es de extrafarse que el padre de la
urologia colombiana, Zoilo Cuéllar, haya sido uno de
los fundadores de la Sociedad de Cirugia y del Hospi-
tal de San José. Aunque la adrenalectomia y la nefrectomia laparos-
copicas podrian ser calificadas como el patrén de oro
en muchas instituciones, hoy en dia otros procedimien-
tos laparoscopicos han caido en desuso, como la
varicocelectomia laparoscopica, por sus altos costos y
pocos beneficios en comparacion con la cirugia abierta,
* Jefe del Servicio de Urologia, Hospital de San José. y 8 cistopexia lap.ar(?scépica,’polr i a,lt(,)s fndices‘de
#%  Residente lll Urologia, Hospital de San José. fracasos y el advenimiento de técnicas minimamente in-

##%  Profesor Asistente, Fundacion Universitaria de Ciencias de la Salud. Vasoras como la hamaca pubovagtna]
###% Urdlogo Adscrito, Hospital de San José.

La primera nefrectomia laparoscépica fue realiza-
da por Ralph Claymann en 1990 y en julio de 1993
Radl Parra, con la colaboracion de Luis Blanco y
Herndn Aponte, efectuaron la primera en Colombia,
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Por otra parte, procedimientos urolégicos mayores
como la prostatectomia radical, que llevan poco tiempo
de desarrollo, han entrado en competencia con las ciru-
gias abiertas, por ser el procedimiento de eleccion. El
debate a nivel mundial estd abierto para el desarrollo de
nuevas técnicas.

La prostatectomia radical laparoscdpica fue descri-
taen 1992 por Schuessler y colaboradores. En 1997
publicaron una serie de nueve casos sin demostrar be-
neficios para el paciente. En 1999 Guillonneau y
Vallancien reportaron una serie de 65 pacientes, donde
describieron la técnica y demostraron la baja morbilidad,
que presentaron como una alternativa quirtrgica para
los pacientes con cdncer de prostata.

Materiales y metodos

Paciente de 60 anos a quien en cita de control uro-
l6gico se le encuentra al tacto rectal un aumento difuso
de la consistencia y un nédulo en el 16bulo izquierdo,
con recesos libres. El antigeno prostatico especifico
(PSA) es de 31,9 por lo cual se le solicita biopsia
transrectal de prostata, realizada en agosto de 2002 con
diagnéstico de adenocarcinoma Gleason 343 grado 6,
clasificado como T2BNXMO. El paciente tenia ade-
cuada continencia urinaria y presentaba erecciones de
baja calidad, sin actividad sexual. Se realiza gammagrafia
Osea, que es negativa para metastasis, por lo cual se
programa para prostatectomia radical laparoscopica.

Se hizo preparacion de colon segtin el protocolo vi-
gente en nuestro servicio para estos casos. Se adminis-
tré anestesia general inhalatoria con el paciente en posi-
cion decubito supino, con abduccion de 45 grados de
miembros inferiores, miembros superiores en aduccion
y posicién de Trendelenburg.

El neumoperitoneo con CO, se mantuvo a presion
de 15 mm/Hg. El primer trécar de 10 mm se introdujo
por una incision vertical en la cicatriz umbilical, por donde
se introdujo la camara. El segundo trécar de 5 mm se
coloco de 1 a2 cm adentro y por encima de la espina
iliaca anterosuperior izquierda. El siguiente de S mmen
la linea pararrectal izquierda 1 a 2 cm por debajo de
una linea imaginaria que une al ombligo con la espina
anterosuperior izquierda. Los dos restantes de 5 y 10

mm se introdujeron en la ubicacion contra-lateral a los
trocares dos y tres.

Previa colocacion de sonda de Foley 18fr se llend
la vejiga con 300 cc de solucidn salina normal, se prac-
tica diseccion y apertura del espacio prevesical, reali-
zandose ingreso a través del peritoneo por una inci-
sién de 2 a 3 cm por fuera de la circunferencia vesical,
comenzando en la region lateral hacia la linea media,
seccionando el uraco hasta los conductos deferentes.
Esta diseccion llega hasta las ramas isquiopubicas y el
pubis mismo. Después se vacia el globo vesical y se
incide la fascia endopélvica a cada lado, se cauteriza
con bisturi armonico y se seccionan las venas superfi-
ciales del complejo dorsal, el cual se liga con una agu-
ja CT1 de Vicryl 2-0 con doble lazada. Sobre la cara
anterior de la prostata se liga el complejo proximal, lo
cual permite la traccion de la prostata hacia la pared
abdominal en el momento de disecar la unién
vesicoprostdtica; la unién del cuello de la vejigay la
prostata se identifica con un beniqué curvo y con el
asa en L del electrocauterio y el bisturf arménico, se
realiza el corte del cuello de la vejiga tanto en la pared
anterior como la posterior, hasta llegar a las vesiculas
seminales. Se practica diseccion y seccion de los con-
ductos deferentes y vesiculas seminales, los cuales son
levantados para proceder a hacer la apertura de la
fascia de Denonvilliers. A los lados se evidencian los
pediculos prostaticos, los cuales se seccionan con la
tijera curva del bisturi armonico y se rodea la prostata
hasta la base del dpex. En este caso no se preservaron
las bandeletas neurovasculares debido a la extension
tumoral. Posteriormente se coagula y se secciona el
complejo dorsal hasta la uretra y con la ayuda del
beniqué se corta con tijera, primero la pared anterior
y las laterales de la uretra y por tltimo la cara poste-
rior y el ligamento rectouretral, aislando la pieza
operatoria, la cual se introduce en una bolsa de ex-
traccion. Se realiza la anastomosis uretrovesical con
sutura polisorb 2-0 de aguja GU-46 5/8 punta
atraumdtica de 25 mm de longitud, cuatro puntos a las
5,7, 1y 11, colocandose una sonda Foley 18fr duran-
te la misma. Se cierra en raqueta el cuello vesical res-
tante. Se deja dren de litex por uno de los puertos
cercano a la espina iliaca y se extrae la pieza por la
cicatriz umbilical.
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Resultados

El tiempo quirtdrgico fue de cinco horas, no se requirié
transfusion, el paciente tolerd la via oral a las doce horas
siguientes, y fue dado de alta en el primer dia post-
operatorio. Se retira dren al cuarto dia y la sonda uretral
a las dos semanas. El paciente recobro continencia al
final del primer mes sin requerimiento de panal, sin
erecciones espontaneas y con prueba de alprostadil po-
sitiva. La patologia report6 adenocarcinoma de prostata
Gleason 3+3 grado 6 que comprometia ambos 16bulos,
con bordes de seccion y vesiculas seminales positivos, y
linfadenectomia ilioobturadora bilateral negativa. Se ca-
taloga como T3bNoMo. El PSA postoperatorio fue de
2,98 y en la actualidad se encuentra con terapia coadyu-
vante por sus margenes positivos.

Discusion

Como toda técnica nueva, la prostatectomia radical
laparoscopica esta sometida a una serie de cambios con
el proposito de perfeccionarla. El procedimiento des-
crito inicialmente por Vallancien y Guillonneau se haido
depurando, haciéndolo mas accesible y en la actualidad
se realiza tanto de forma transperitoneal como extrape-
ritoneal. Aunque en esta oportunidad no se preservaron
las bandeletas neurovasculares por la extension del tu-
mor, la conservacion de éstas como técnica laparos-
copica es mucho mas factible que en la cirugia abierta
por la magnificacion del campo operatorio. Entre los
cambios efectuados se encuentra la forma de realiza-
ci6n de la anastomosis, la cual se hace en sutura conti-
nua, disminuyendo asi el nimero de dias requeridos de
cateterizacion urinaria. El tiempo quirtrgico ha dismi-
nuido en forma gradual. El grupo de Cleveland liderado
por Inderbier Gill reporté un promedio de tiempo
operatorio de 5,5 horas en sus primeros 44 casos, el
cual fue decreciendo a medida que avanzoé en la curva
de aprendizaje; el grupo del Montsouris del de
Vallancien y Guillonneau informan un tiempo operatorio
de 170 minutos.

Una ventaja adicional de la cirugia laparoscépica es
la disminucion del sangrado en relacién con la cirugia
abierta, debida a la excelente visibilidad del complejo
dorsal y al efecto de taponamiento que realiza la pre-

sién del neumoperitoneo durante la cirugia. El sangrado
es el principal enemigo de la laparoscopia al alterar la
vision, por lo cual debe evitarse durante todo el proce-
dimiento. La variacion de 1a hemoglobina preoperatoria
y a las 24 horas en el grupo de la Floresta fue de 1,6
mg/dl. Las tasas de margenes positivos son compara-
bles con la cirugia abierta. El grupo de Creteil con pT3
como nuestro paciente es del 48% y en los pT2 varia
entreel 16 y el 25%.

Los indices de continencia y de estrechez de la
anastomosis son comparables en las diferentes series.
Esperamos mantenerla en el 95% reportado para nues-
tras series abiertas. Las bajas tasas de morbilidad en la
cirugia laparoscépica permiten a los pacientes la pronta
recuperacion, con lo que se logra una estadia hospitala-
ria mds corta que en el procedimiento abierto. El pro-
medio de estancia reportado por Steinbergh y Hill fue
de 1,2 dias.

En conclusion, la prostatectomia radical lapa-
roscopica es un procedimiento novedoso que estd
mostrando beneficios, en comparacién con la pros-
tatectomia radical abierta, entre los cuales se en-
cuentran la posibilidad de magnificar el campo para
preservar las bandeletas nerviosas, el menor san-
grado, la disminucion de la estancia hospitalaria, la
recuperacion rapida con menor requerimiento de
analgésicos y la incorporacion laboral temprana con
menor incapacidad.
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Articulos originales

MANIFESTACIONES OCULARES EN VIH-SIDA

Analisis de 100 pacientes en el Hospital
de San José

Nancy Rodriguez MD*, Mario Osorio MD*, Guillermo Morales MD*, Henry Mendoza MD**, Alfonso Tribin MD***

RESUMEN

Objetivo: establecer cudles son las manifestaciones oculares (de los segmentos anterior y posterior) mas comunes en pacientes
con VIH-SIDA en el Hospital de San José y correlacionarlas con los marcadores de actividad de la enfermedad y los informes de
la literatura mundial.

Diseno: trabajo de investigacion tipo descriptivo, prospectivo.
Participantes: 100 pacientes pertenecientes al programa de VIH - SIDA del Servicio de Infectologia del Hospital de San José.

Principales medidas documentadas: examen externo, agudeza visual, examen de biomicroscopia (que incluye cérnea y segmen-
to anterior) y examen de fondo de ojo. Los hallazgos se registraron en una tabla disenada para este fin.

una tilcera corneana de caracteristicas bacterianas, uno con queratitis estromal inespecifica, tres con retinopatia por VIH, un
paciente con retinopatia por citomegalovirus (bilateral) y uno con cicatriz de retinocoroiditis por toxoplasmosis.
Conelusiones: adiferencia de la literatura mundial, la retinitis por citomegalovirus no fue el hallazgo mas comiin del segmento
posterior en la poblacién de nuestro hospital (solo 1% ), como si lo fueron las manifestaciones de retinitis por VIH (exudados,
envainamiento vascular, etc.). En cuanto al segmento anterior y la cérnea, se observo una tilcera corneana de caracteristica
bacteriana, la cual no se ha consignado en la literatura mundial como hallazgo propio de la infeccién por VIH-SIDA, asi como
los orzuelos y blefaritis. Enfermedades como molusco contagioso y queratitis inespecifica estin relacionadas en la bibliografia
con esta enfermedad. No se encontro patologia tumoral en la serie estudiada.

Introduccion y avances en cuanto a la terapia, asi como sobre las
vacunas que han comenzado a considerarse como po-
sible solucién para esta pandemia mundial que ha co-
brado la vida de tantas personas, sobre todo en paises
en via de desarrollo, en especial en Africa, donde se
calcula que alrededor de 27 millones de personas estdn
infectadas por el virus del VIH.

Hace mas de dos décadas se registré el primer caso
de sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA).
Después se realizé una intensa bisqueda para dar con
el agente causal. Desde su identificacion, ha sido estu-
diado como nunca antes en la historia previa de la
virologia; ningtin otro virus ha sido tan ampliamente ana-
lizado en un periodo tan corto. La literatura mundial registra varias series de casos
que correlacionan la patologia oftalmologica con la en-
fermedad de VIH-SIDA. Hasta ahora en la literatura
colombiana no hay estudios previos ni datos estadisti-
cos o epidemiol6gicos que involucren pacientes infec-
tados y hallazgos oftalmolégicos.

Nuestro conocimiento acerca de esta enfermedad
sigue en su prodigo camino de nuevos descubrimientos

Medico Oftalmologo, Hospital de San José, Bogotd, Colombia

% Médico Infectdlogo, Hospital de San José, Bogotd, Colombia = : z Vs 5 .
##%  Residente Tercer ano de Oftalmologia, Hospital de San José, Funda- El H(}bp[tal Universitario de San José€ se ha con-

cién Universitaria de Ciencias de la Salud, Bogotd, Colombia vertido en centro de remision de pacif:ntes con
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VIH-SIDA, cuyo Servicio de Infectologia tiene es-
tadisticas disponibles. Esto nos permitio realizar
un trabajo con el objetivo de documentar las ma-
nifestaciones oculares de esta enfermedad en nues-
tra poblacion general.

Descripcion del problema

Los datos acerca del nimero de personas conta-
giadas con esta enfermedad no son precisos, debido a
factores economicos que impiden el buen trabajo de
campo en cuanto a la recoleccion de informacion. Ade-
mas, el factor social y las creencias populares o de cada
persona, hacen que los datos obtenidos por los servi-
cios de salud no sean confiables.

Por lo anterior surge una pregunta importante: ;cuda-
les son las manifestaciones oculares mds frecuentes en
los pacientes que sufren de VIH-SIDA en la poblacion
colombiana, en especial la de Bogotd?

Materiales y métodos

Previo al examen de los pacientes, se revisaron las
historias clinicas del Servicio de Infectologia del Hos-
pital de San Jos€ y se tomaron 100 de ellas en forma
aleatoria, en especial aquellas con datos de examenes
paraclinicos mds completos. Se examinaron los 100
pacientes escogidos con diagndstico de VIH-SIDA,
durante el periodo comprendido entre enero y junio
del afio 2003. Se interrogé a cada uno acerca de la
sintomatologia, cambios en la agudeza visual, lagrimeo,
secrecion purulenta o dolor, entre otros. Después se
practicé examen oftalmolégico completo, que incluia
piel palpebral, agudeza visual, evaluacion de reaccion
pupilar, movimientos oculares, estudio biomicroscopico
bajo lampara de hendidura y fondo de ojo indirecto
con dilatacién pupilar.

Los datos recogidos se tabularon, segtin el modelo
elaborado para dicho propésito. Una vez identifica-
dos los positivos en el examen fisico, se registraron
con fotografia.

Criterios de inclusion

Todos los pacientes del Servicio de Infectologia del
Hospital de San José que en forma voluntaria desearan

entrar a este estudio, sin importar la edad, sexo, raza o
condicion social. Se les dio la informacion suficiente so-
bre el estudio, la utilidad para ellos y el hospital, tenien-
do en cuenta que es necesario hacer un seguimiento de
laenfermedad y de las posibles manifestaciones clinicas
de cada uno de ellos.

Criterios de exclusion

Se excluyeron aquellos que por voluntad propia no
quisieron ser tenidos en cuenta en este estudio, o que su
estado general imposibilitara la toma del examen, asi
como las fotos que se requieren para la documentacion
de las posibles complicaciones encontradas en el globo
ocular, parpados o sus anexos.

Analisis estadistico

Las variables categoéricas se presentan como por-
centajes.

Resultados

1. Distribucion por promedio de edad: se encon-
tr6é un rango de edad entre 21 y 61 afos, con pro-
medio para los hombres de 33,67 y las mujeres
de 33,83.

2. Distribucion por sexo: durante el estudio se en-
contrd una preponderancia del sexo masculino, 88%,
contrael 12% del femenino (Figura 1).

88%

. Mujeres

[:l Hombres

Figura I. Distribucién por sexo.
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3. Sintomatologia: el 56% estaba asintomatico du-
rante el momento de la entrevista. Solo el 16% tenia
disminucion de la agudeza visual, 12% aquejaba ojo
seco y en un menor porcentaje habia sintomatologia
de secrecion, dolor y lagrimeo (Figura 2).

[] Ardor M Lagrimeo
[] Dolor Disminucién de AV
B Secrecion ] Asintomdtico

Figura 2. Sintomatologia ocular mas frecuente.

4. Agudeza visual: la mayoria de los pacientes entre-
vistados tenia buena agudeza visual. El1 71% estaba
entre 20/20 y 20/50, el 25% oscilaba entre 20/60 y
20/100, el 3% variaba entre 20/200 y 20/400. Sélo
uno estaba legalmente ciego (vision de no percep-
cion de luz) y tenia antecedente de retinitis por
citomegalovirus (Figura 3).

5. Examen externo y segmento anterior bajo bio-
microscopia: durante esta parte del examen se
tuvo especial precaucion en la presencia de lesio-
nes compatibles con molusco contagioso, aunque
se recolectaron como datos positivos otros ele-
mentos para tener en cuenta como orzuelo,
chalazién y blefaritis.

Examen externo y biomicroscopia (Figura 4 ): se
encontré un paciente con molusco contagioso (Figura
5), seis con blefaritis (6%), dos con orzuelos (2%), con
queratitis inespecifica (Figura 6) y uno con tlcera
corneana (Figura 7), que por las caracteristicas co-
rrespondia a origen bacteriano; se le hizo Gram y culti-
vo, con resultados inespecificos. Recibié prescripcion
médica con ciprofloxacina colirio una gota cada hora
durante diez dias y ciprofloxacina ungiiento oftdlmico

[ ] 201200 a 207400
B Menor a 20/800

[ 20/20 a 20/50
[ 20160 a 20/100

Figura 3. Agudeza visual.

2
[ Molusco M Queratitis ulcera[ | Orzuelo
B Queratitis [ ] Blefaritis

Figura 4. Hallazgos positivos durante el examen externo y
biomicroscopia.

Figura 5. Molusco contagioso.
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Figura 6. Queratitis inespecifica.

Figura 7. Ulcera corneana bacteriana.

en la noche durante el mismo periodo, con resolucién
de la sintomatologia y de la lesion.

6. Examen de fondo de ojo: durante el examen en-
contramos los siguientes hallazgos (Figura 8): un pa-
ciente con cicatrices de coriorretinitis por citome-
galovirus (bilateral) legalmente ciego (vision actual
de no percepcion de luz ambos ojos) (Figura 9); un
paciente con cicatriz de coriorretinitis posiblemente
por toxoplasmosis (Figura 10) y dos (2%) con
retinitis por VIH. Estos tiltimos no se pudieron do-
cumentar con fotografias por el mal estado general
que impidio la movilizacion de los mismos.

7. Recuento promedio de CD4: el 29% de los pa-
cientes del estudio tiene un recuento de CD4 mayor
a 600 cl/ml, debido a que actualmente reciben tra-
tamiento, lo cual explica que no haya mayor niimero
de manifestaciones oculares dentro del estudio (Fi-
gura 11).

8. Recuento de CD 8 pretratamiento (Figura 12).

9. Carga viral postratamiento: el 100 % de los pa-
cientes examinados durante el estudio esta bajo un
régimen de medicamentos, lo que explica que la gran
mayoria de ellos tenga recuentos de carga viral ba-
jos (Figura 13).

Conclusiones
El estudio nos permite concluir lo siguiente:

* Los pacientes vistos durante este periodo no tienen
importantes manifestaciones oculares, en vista que
son individuos que presentan baja carga viral e indi-
ces casi normales de CD4 y CD8. Esto explica el
control sobre las enfermedades infecciosas oportu-
nistas y por ende, el bajo nimero de presentacion
de casos oculares.

* A pesar de ser pacientes con alto riesgo de infeccién
por su estado de inmunosupresion, la mayoria cuenta
con niveles aceptables de linfocitos auxiliadores
(helper) para mantener un equilibrio entre salud y
enfermedad.

* Laclinicainicial de estos enfermos es variada. Se-
gtin la literatura mundial la molestia ocular y lagrimeo
son los mas frecuentes, dato que coincide con nues-
tros pacientes.

* Lapérdida de vision se explica por defectos refrac-
tivos, mas no por lesiones o danos producidos por
otros agentes etiologicos.

* Enunsolo caso bajo examen se pudo diagnosticar,
la presencia de ceguera secundaria a citomegalovirus.

* Manifestaciones infecciosas como las de molusco
contagioso son de baja presentacion en la literatura
mundial al igual que en nuestra serie.
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Retinitis por HIV

Retinocoroiditis
por toxoplasma

Nimero de pacientes

Figura 8. Hallazgos positivos en examen de fondo de ojo.

* No encontramos patologia tumoral en nuestros pa-

cientes. La literatura reporta hasta el 10%.

* Se encontraron otros datos importantes como
blefaritis y orzuelos que pueden no corresponder a

patologia asociada con la enfermedad de base.

* Lamayor parte de los pacientes de la presente serie
no tiene sintomatologfa, lo que lleva a pensar que

Figura 9. Secuelas de retinitis por citomegalovirus. Vision
actual de no percepcion de luz en ambos ojos.

oftalmol6gicamente se encuentran sanos. Aunado a
esto, observamos los reportes de CD4 altos y carga
viral bajos, que disminuyen la frecuencia de presen-
tacion de sintomas oculares.

La mayoria tiene buena agudeza visual, lo que se
manifiesta clinicamente con hallazgos normales en el
examen de fondo de ojo.

Figura 10. Cicatriz en area macular posiblemente secundaria
aretinocoroiditis por toxoplasmosis.
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Figura 11. Recuento de CD4 en la poblacién estudiada.

Discusion

Los estragos socioeconémicos causados por el SIDA
son incalculables. No hay un estimado real para intentar
entender la pérdida incalculable de vidas y el potencial

econémico que cada uno de los pacientes infectados
para VIH ha dejado de producir.

Del 40 al 70% de los pacientes con SIDA presenta
signos oculares de enfermedad y cerca al 95% tiene le-
siones oculares postmortem. Las mas comunes son
microvasculatura retiniana (infarto de fibras nerviosas,
manchas blancoalgodonosas, hemorragias retinianas y
microaneurismas), infecciones oportunistas como
citomegalovirus (CMYV), sarcoma de Kaposi conjuntival
y de parpados, necrosis retiniana aguda progresiva,
neuropatia Optica y alteraciones neurooftalmolégicas.

Mediante una variedad de técnicas, incluyendo cul-
tivos directos, inmunohistoquimica para antigenos virales
y en especial mediante el andlisis de la cadena de reac-
cion de polimerasa, el VIH tipo [ ha sido demostrado

en la mayoria de las estructuras del ojo en pacientes
infectados. También ha sido aislado del liquido del hu-
mor acuoso, humor vitreo y de la pelicula lagrimal.

Es conocido que la cornea en situaciones normales
posee cierto nimero de linfocitos en ausencia de activi-
dad inflamatoria y que algunos tienen receptores de su-
perficie CD4 que interactian con el receptor del VIH.
Este tipo de c€lulas se encuentra a nivel del limboy esporé-
dicamente central en la cérnea. Estudios recientes de anti-
cuerpos monoclonales para el antigeno core del VIH p15
Y p24 demuestran que pueden estar presentes en la cor-
neaen el 2 al 3%, sobre todo en células epiteliales de la
misma. Los intentos por infectar fibroblastos de la cér-
nea en cultivos han sido infructuosos. Sin embargo, si la
infeccién por VIH en este tipo de células se produce in
vivo, debe ser por mecanismos diferentes a los de re-
ceptores de virales directos, porque este tipo de células
no posee uniones CD4.

Se han hallado células de Langerhans migrando ha-
cia la cornea central, expresando HLA II, CD4 y otros
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Figura 2. Recuento de CD8 pretratamiento. No todos los pacientes tienen este recuento postratamiento.

receptores que estan implicados en el VIH. La retina
parece ser el sitio mds implicado del ojo en este tipo de
infeccion. Ha sido estudiado bajo inmunohistoquimica,
encontrando macréfagos infectados con VIH, asi como
antigenos de VIH aislados en el endotelio de la microvas-
culatura retiniana.

La mayoria de los pacientes en nuestra serie estu-
diada no presentaba sintomatologia ocular importante.
Cuando la hubd, la mas comun fue ojo seco, que se
correlaciona con la infiltracion de la glandula lagrimal
por linfocitos, lo que conlleva a una disminucion en su
produccion normal. Este sintoma se describe en la lite-
ratura como uno de los mas frecuentes.

El signo mds caracteristico de retinopatia asociada
con SIDA es la presencia de manchas blancoalgodo-
nosas. Se relaciona con la presencia de microvasculopa-
tia en casi el 100% de los pacientes y por lo regular no

se asocian con infeccion retiniana secundaria. Otro dato
importante es el compromiso del nervio éptico, el cual se
afecta con pérdida de axones y degeneracién del mismo.

En comparacién con la literatura mundial, la retinitis
por citomegalovirus no fue el hallazgo del segmento pos-
terior mas comun en nuestro hospital (1%); es posible
que esto se explique porque 100% de los pacientes esta-
ba recibiendo tratamiento antirretroviral, lo que hace que
progresivamente la carga viral disminuya y el recuento de
CD4 aumente, con un menor riesgo de complicaciones
retinianas de origen infeccioso.

Diferentes autores a nivel mundial coinciden en que
el hallazgo mas comun en la retina es la llamada retino-
patia por VIH (exudados, envainamiento vascular, etc.),
lo que concuerda con nuestros hallazgos.

En cuanto a las manifestaciones del segmento ante-
rior y la crnea, se documento una tlcera corneana de
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Figura |3. Carga viral postratamiento.

caracteristica bacteriana, la cual no se acepta en la lite-
ratura mundial como hallazgo propio de la infeccion por
VIH-SIDA, lo mismo que los orzuelos y la blefaritis.
Lo anterior, aunque no es patognomonico de la enfer-
medad, si puede tener relacion por cuanto la reduccion
de las defensas del sistema inmune promueve la predis-
posicion hacia infecciones generalizadas o focales. En-
fermedades como molusco contagioso y queratitis
inespecifica estdn relacionadas en la literatura mundial
con esta enfermedad. No se encontro patologia tumoral
en la serie estudiada.
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DESINFECCION Y ESTERILIZACION

DE EQUIPOS

Myriam Rozo Alvarado *

Iintroduccion

En este articulo nos proponemos presentar a todos
los lectores interesados en actividades de limpieza y
desinfeccion de equipos e instrumental quirdrgico, una
vision ajustada a la realidad y a la practica hospitalaria
sobre los procedimientos técnicos especializados para
mantener condiciones de confiabilidad, eliminando los
riesgos de infeccion en las intervenciones quirtirgicas.

Las esporas bacterianas son los agentes mas influ-
yentes y resistentes en la practica de lavado, desinfec-
cion y esterilizacion. Es alli donde se concentra, en for-
ma prioritaria, cualquier funcion destinada a garantizar
la utilizacion de equipos e instrumental esterilizados.

Presentamos el proceso adecuado para facilitar la
tarea de limpieza y desinfeccion, con el convencimiento
de que su aplicacion brindard maximas garantias en la
funcién de asistencia quirtrgica y hospitalaria que los
tiempos modernos exigen. Hay que recordar que laevo-
lucién de la especie humana marcha a la par con el de-
sarrollo tecnolégico y por esa razén los procedimientos
van cambiando, hasta alcanzar resultados 6ptimos y
generosos en beneficio de la humanidad.

Es conveniente, ademads, ajustar el desarrollo tec-
nolégico a los procedimientos utilizados en cada ins-
titucion asistencial. En este trabajo debe imperar el
concurso de mano de obra calificada y capacitada,
para obtener logros y metas propuestas. Es impor-
tante resaltar que quienes estdn a cargo o desarro-
llan procesos de desinfeccién, limpieza y esteriliza-
cion reciban en forma periddica la capacitacion
suficiente para que puedan ejecutar una gestion téc-

* Instrumentadora Quirdrgica, Coordinadora Central de Esterilizacion,
Hospital de San Jose, Docente Facultad de Instrumentacion Quirtrgica,
FUCS. Bogota, Colombia

nica adecuada. Por ello, el constante conocimiento
del manejo de equipos y de elementos utilizados en
este campo debe ser una premisa primordial. Los mé-
todos de limpieza, desinfeccion, esterilizacion y buen
manejo de la asepsia han sido desarrollados para
destruir los microorganismos y sus formas vegetativas,
formando parte de una serie de procesos dirigidos a
eliminar el riesgo de infeccion.

De otra parte, resulta imperativo tener en cuenta en
este tipo de actividades para la limpieza y desinfeccion
de equipos, los diversos procedimientos técnicos dise-
flados por los fabricantes, tanto de equipos de esterili-
zacion como de detergentes y productos destinados a
garantizar una absoluta limpieza. Con este articulo con-
fiamos en aportar conocimiento y practica entre quie-
nes manejan la responsabilidad de la limpieza, desin-
feccién y esterilizacion de equipos.

Limpieza

Es la remocién mecdnica de toda materia extrana
en el ambiente, en superficies y objetos. Lo usual en
este proceso es usar agua y detergentes. El propésito
es disminuir el nimero de microorganismos a través
del arrastre mecanico, pero no asegura la destruccién
de estos. Reduce la carga microbiana y protege con-
tra la corrosion.

Los instrumentos pueden preenjuagarse y limpiarse
en forma manual o mecdnica. El propésito del pre-en-
jJuague es impedir que residuos de sangre y desechos se
sequen sobre los instrumentos. Estos se deben colocar
en inmersion por un periodo corto o sumergir en deter-
gente entre 10 y 15 minutos, después de la cirugia, con
el propdsito de bajar la biocarga, que es el nimero re-
lativo de microorganismos efectivos y sospechosos que
se pueden encontrar en un articulo especifico o en el
medio, en un momento determinado.
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Enel prelavado o limpieza, el instrumental articulado
debe estar en posicion abierta. Se debe desmontar lo
cortopunzante como agujas y hojas de bisturf; se deposi-
tan en bandejas adecuadas que los cubran completamente.
Como el agua contiene sal y otros minerales, es impor-
tante conocer y controlar el contenido de estos mismos.

No se debe mantener agua con mas de 350 mg de
sal por litro. Seria grave para el instrumental. Con la
utilizacion de filtros adecuados se puede reducir casi en
la totalidad la presencia de sales. Esta agua servird para
el prelavado, el lavado y el vapor del autoclave.

Un sistema simple es el lavado del instrumental a ma-
quina, lo cual es una practica comun en paises donde la
mano de obra es costosa. Es importante seguir las reco-
mendaciones del fabricante. Los detergentes que se utili-
cen pueden ser basicos, neutros, dcidos y en especial
enzimaticos. Las soluciones empleadas en el lavado ma-
nual no deben sobrepasar la temperatura ambiental y
deben seguirse al pie de la letra las instrucciones de dosi-
ficacién y el tiempo de inmersion; modificar este proceso
(hacer trampa) puede causar corrosion. Si se reutilizan
estos productos, las sales y minerales del lavado anterior
se acumulan en el liquido y atacan el material.

Cualquier tipo de jabon enzimatico debe prepararse
cada seis horas, en el cambio de turno. Se lavan con
cepillos suaves y a temperatura ambiente (preferible-
mente en agua desmineralizada o destilada).

Las mdaquinas de ultrasonido son muy efectivas y
rapidas, siempre que se observen y respeten las siguien-
tes reglas:

* Instrumental en posicion abierta.
* No taparel instrumental.
* Nomezclarinstrumental con materiales diferentes.

* Seguir las recomendaciones de dosificacion del
producto.

En el lavado manual es bueno tener en cuenta:

1. Eldetergente dual proteolitico-enzimatico disuelve
la sangre, desechos y particulas de la superficie de
los instrumentos, lo que incluye ademas las areas in-
accesibles como los limenes.

2. Los agentes enzimaticos se deben diluir segtin las
instrucciones del fabricante.

3. Los detergentes con poca espuma y cerca del pH
neutro deben ser compatibles con el suministro de
aguade la institucion.

4. Utilizar siempre agua destilada o desmineralizada pura
y limpia.

5. Utilizar detergente desinfectante no corrosivo (el
hipoclorito de sodio es corrosivo). El enjuague con
un yodosforo no debe exceder una hora. Es mas
adecuado un producto fenolico o cuaternario de
amonio con inhibidores de corrosion.

Las medidas de proteccion para las personas que
laboran alli son obligatorias y se debe utilizar, entre
otros elementos: gafas, tapabocas, gorro, delantal de
caucho y guantes de caucho fuertes. Si el lavado no es
manual se usardn lavadoras ultrasonicas, maquinas la-
vadoras de instrumental y pistolas de aire comprimi-
do. El tiempo de inmersion para una buena limpieza es
de tres a cinco minutos.

Desinfeccion

De acuerdo con el uso a que sean destinados, la
desinfeccion suele ser suficiente para algunos instrumen-
tos. Segtin las recomendaciones de la CDC (Center

Jor Disease Control and Prevention) y casi todos los

manuales consultados, podemos clasificar el material en
tres categorias.

1. Elemento médico CRITICO: entra en contacto con
el sistema vascular o zonas estériles del organis-
mo, o produce solucion de continuidad en la piel
y/o mucosas. Requiere esterilizacion y procedi-
miento adecuado.

2. Elemento médico SEMICRITICO: entra en contacto
con mucosas y piel no intacta (p.e. endoscopios).
Debe someterse a desinfeccion de alto grado.

3. Elemento médico NO CRITICO: contacto con piel
integra, es suficiente desinfeccion.

La desinfeccion es el proceso de destruir o evitar el
crecimiento de microorganismos patogenos en objetos
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inanimados. Esto reduce el riesgo de contaminacion
microbiano, pero no proporciona el mismo nivel de se-
guridad de la esterilizacion.

La desinfeccion puede clasificarse por la efectividad
del proceso, es decir, la capacidad de la sustancia para
matar microorganismos.

1. Desinfeccion de nivel alto

Mata toda las bacterias, virus y hongos. El proceso
puede destruir esporas si el tiempo de contacto es sufi-
ciente y se cumplen otras condiciones. Se utilizard un
desinfectante de nivel alto, cuando algiin aparato se va
a poner en contacto con tejidos intactos del cuerpo.
No es necesaria la esterilizacion.

2. Desinfeccion de nivel medio

Mata casi todas las bacterias, virus y hongos. El pro-
ceso no ataca esporas.

3. Desinfeccion de nivel bajo

Mata bacterias vegetativas, hongos y los virus me-
nos resistentes.

Para obtener resultados satisfactorios en la desin-
feccion deben cumplirse los requerimientos especificos
para cada proceso. El proposito del procedimiento pue-
de determinar el método que se empleard.

Esterilizacion y desinfeccion terminales son las que
se llevan a cabo para la destruccién de patégenos al
final de un procedimiento invasor. El desecho orgénico
y la biocarga microbiana se reducen en forma sustan-
cial, de tal forma que los elementos serdn de manipula-
cion segura. Puede requerirse una limpieza mas profun-
da antes de que los articulos se preparen y empaqueten
para esterilizacion.

Lo que no debemos hacer en el drea de lavado:

» Usar sabra o esponyjilla.
* Emplear cepillos de cerdas fuertes.

 Utilizar detergentes fabricados para lavar ropa, pla-
tos, etc.

» Lavar con agua caliente.

¢ [ubricar con aceite.

* Dejar el instrumental en hipoclorito por mds de
diez minutos.

No olvidar: leer siempre las instrucciones del fabri-
cante de todos los productos que se usen en el area
de lavado.

Se deben secar todos los instrumentos lavados para
evitar depositos de cristales donde se pueden adherir
esporas, lo cual hace mas dificil la esterilizacion. Si se
esteriliza con 6xido de etileno el agua forma etilenglicol,
compuesto toxico. En el drea de empaque se revisan,
clasifican, seleccionan y ordenan los elementos e instru-
mental de acuerdo con las caracteristicas de escogencia
del proceso o método de esterilizacion. Establecer limi-
tes sobre tamano y densidad, segtn las normas para
cada uno de los equipos y métodos de esterilizacion,
con base en las siguientes pautas:

» Colocar indicadores e integradores quimicos para
control del paquete y la carga.

* Empacar de acuerdo con los métodos de sobre u
oblongo (manera de doblar tela o papel).

* Rotularel equipo y colocar el indicador quimico ex-
terno que contenga el nombre del equipo, fecha que
se empaca y se esteriliza, dia de vencimiento y nom-
bre de la persona que lo empaca.

» Preparar carga homogénea y acomodar de tal
forma que ofrezca resistencia minima a la circu-
lacion del agente esterilizante e impida que el aire
quede atrapado.

» Organizar la carga en forma horizontal, sin tocar
las paredes de la camara, de manera que los pa-
quetes pesados quedan en la base y los livianos
en la superficie.

» Separar un espacio de 7 cm entre el techo de la c4-
mara y los paquetes.

» Registrar en el formato del lote para esterilizar.

Esterilizado

Las esporas bacterianas son los microorganismos
mds resistentes para soportar los agentes destructores
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externos. Para un proceso de esterilizacion es indispen-
sable tener en cuenta:

* Presencia del agente esterilizante.

* Temperatura requerida.

* Reproducibilidad del proceso de esterilizacion.
* Registro.

* Garantia de la esterilidad.

El tiempo de esterilizacion se conoce como ciclo del
proceso y abarca:

a) Calentamiento y penetracion de la sustancia.

b) Tiempo de muerte, es decir, exposicion de la sustancia.
¢) Factor de seguridad para la carga.

d) Evacuacion o disipacion de la sustancia.

Para obtener un perfecto proceso de esterilizacion
se deben tener en cuenta los siguientes controles:

Control de la carga: es la confiabilidad del proce-
so de esterilizacion. Se usa integrador quimico y debe
emplearse en cada carga.

Control del paquete: el contenido del paquete tam-
bién cuenta en el proceso. Se utilizan indicadores qui-
micos dentro de cada uno.

Control del equipo: mantener siempre el mecanis-
mo de esterilizacion funcionando en forma correcta. Se
utiliza paquete de BOWIE-DICK y los controles de
prueba, al comienzo del dia.

Control del proceso: controlar mediante la identi-
ficacién visual. Se utilizan cinta e indicadores externos
por fuera de cada paquete.

Control de registro: documentar el resultado del
proceso de esterilizacion y sus controles, mediante se-

llos, tarjetas y libros de registro, para todos los proce-
sos de los paquetes.

Metodos de esterilizacion

* Alta temperatura: son los que desnaturalizan y coa-
gulan las proteinas.

* Bajatemperatura: eliminan nuevos organismos por
alquilacién o produccion de radicales hidroxidos li-
bres que atacan la membrana del nuevo organismo.

Para la esterilizacion en frio o baja temperatura las
precauciones son las mismas que para alta temperatu-
ra. Se utiliza para aquellos elementos que puedan dafarse
con calor elevado, como el peroxido de hidrégeno y el
oxido de etileno. Para obtener un excelente resultado
se deben tener en cuenta los mismos controles que para
alta temperatura.

Los controles biolégicos que se estdn utilizando en
cada uno de los diferentes sistemas de esterilizacion son:

» Parael ciclo de vapor: bacilos estereato termofilus.
» Paraelciclode 6xido de etileno: bacilos subtillus.

* Para el ciclo de peroxido de hidrogeno: bacilo
estereato termofilus.

Lecturas recomendadas
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gotd, DC, octubre 12 a 15 de 2000.
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edicion. Editorial Interamericana.

Coloquios de Esterilizacion, actualizacién, Bogota afio 2000.
Esterilizacién de productos sanitarios por vapor. Volumen
Matachana, Casa Editorial Herat, 1999.
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Articulos originales

LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA:
UN MODELO TERAPEUTICO
DE BIOLOGIA MOLECULAR

Sandra Lucia Sudrez Delgado MD¥*, Virginia Abello Polo MD**, Maria Helena Solano MD***

Resumen

La leucemia mieloide cronica es un trastorno clonal caracterizado por la proliferacion de elementos mieloides en todos los
estadios de maduracion. Fue la primera neoplasia asociada a una anomalia genética adquirida constante y en la actualidad es el
modelo molecular de leucemia mejor estudiado. El conocimiento del evento genético crucial y las anormalidades fenotipicas que
causa, al igual que el desarrollo de la biotecnologia, ofrecen una oportunidad tinica de desarrollar terapias dirigidas a un blanco
molecular en forma racional. Se realizé un estudio descriptivo, retrospectivo, analizando las historias clinicas de los pacientes
atendidos durante los afios 1992 a 2002 en el Servicio de Hematologia del Hospital de San José. Se analizaron 34 pacientes con
leucemia mieloide créonica; 25 (73,5%) eran hombres. El promedio de edad fue 43,14 aiios +/- 14,4. El motivo de consulta en la
mayoria de los pacientes (61,8 % ) fue por sintomas generales. Solo uno fue diagnosticado en fase de aceleracion. Se realizo
estudio citogenético en 27, de los cuales 20 fueron Filadelfia positivos.

El tratamiento inicial fue hidroxiirea en 17 enfermos (50% ), busulfin en 5,9 %, interferén en 2,9 %, hidroxidrea mas
busulfan 2,9%. Ocho (24 %) presentaron fase de aceleracion y nueve (26 %) crisis blastica. Hasta la fecha, 25 pacientes
(73,5%) se encuentran vivos. La mediana de supervivencia fue de 29,7 meses +/-31,14. La leucemia mieloide cronica es el
primer modelo exitoso de neoplasia tratada con sustancias dirigidas al evento molecular, y abre la puerta para nuevas
formas de abordar este tipo de enfermedades.

Introduccion mento que podia prolongar la supervivencia, pero con
una respuesta citogenética mayor (0 a 35% de células
en metafase positivas para cromosoma Filadelfia) s6lo
en el 10 a 38% de los pacientes. En la busqueda de
opciones terapéuticas que permitieran mejorar estos
resultados se disend el STIS71 (Imatinib), un inhibidor
especifico de la proteina tirosin-quinasa que resulta de
la translocacién entre los cromosomas 9 y 22, la cual
actia liberando los controles de proliferacion en la cé-
lula progenitora hematopoyética o bloqueando la muerte
celular programada; esta proteina esta sobreexpresada
en cultivo celular de los pacientes con LMC. Los resul-
tados alentadores en pacientes en fase avanzada de la
enfermedad llevaron a probarlo en pacientes en fase
cronica, logrando una respuesta citogenética mayor en
Durante muchos anos el interferén fue el tratamiento el 60%.
basico estandar. Este demostré ser el tinico medica-

Laleucemia mieloide cronica (LMC) es un trastor-
no clonal caracterizado por la proliferacion de elemen-
tos mieloides en todos los estadios de maduracion. Fue
el primer proceso neoplasico ligado a una anomalia
genética adquirida persistente y en la actualidad es el
modelo molecular de leucemia mejor estudiado. El co-
nocimiento del evento genético crucial y las anormali-
dades fenotipicas que causa, al igual que el desarrollo
de biotecnologia sofisticada ha ofrecido una oportuni-
dad tnica de desarrollar terapias dirigidas a un blanco
molecular en forma racional. La LMC fue la primera
neoplasia en que la aplicacion de este tipo de tratamientos
ha sido exitosa.

Estos resultados han cambiado radicalmente la mo-
dalidad terapéutica en la LMC; de un tratamiento ines-

= Desiionterds Medua |00 T, EIovRlos), dis e Jous pecifico con alta toxicidad a otro con directriz especifi-
#* Hematdloga, Hospital de San José T =
#% Jefe del Servicio de Hematologia, Hospital de San José camolecular y de menor toxicidad. La LMC se convirtio
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enunmodelo de investigacion molecular traducida en
beneficios terapéuticos y en una de las enfermedades
mds interesantes para describir la evolucién biotec-
nolégica de la medicina en los tltimos afos.

En el dltimo decenio se trataron en el Hospital de
San José 34 pacientes con LMC; larevision de sus his-
torias clinicas nos permitié analizar cudl fue la evolucion
del tratamiento durante ese tiempo.

Materiales y meétodos

Se realiz6 un estudio descriptivo, retrospectivo. Se
revisaron las historias clinicas de los pacientes atendidos
en el Servicio de Hematologia durante los anos 1992 a
2002. Solo se incluyeron aquellos diagnosticados y tra-
tados en el Hospital. Los datos fueron recolectados en
un formato donde se anotaron las principales caracteris-
ticas al momento del diagndstico, tratamiento y estado
vital hasta la fecha; se tabularon en Excel y analizados en
el programa SPSS 8,0; se calcul6 la supervivencia me-
diante método actuarial y se grafico en la tabla de vida.

Resultados

De 1992 al 2002 se diagnosticaron 36 pacientes
con LMC, de los cuales se excluyeron dos por no
haber podido acceder a la historia clinica. Del total
de pacientes, 17 (50%) se encuentran en fase créni-
ca, ocho (24%) presentaron fase de aceleracion y
nueve (26%) crisis blastica. Veinticinco pacientes
(73,5%) eran hombres. El promedio de edad fue
43,14 anos +/- 14.4. Las caracteristicas clinicas, del
cuadro hemadtico y la médula 6sea al ingreso se des-
criben en las Tablas 1y 2.

A 27 pacientes se les practico ca-
riotipo en médula 6sea con técnica de
bandeo cromosémico, 20 (58.8%)
fueron positivos para cromosoma
Filadelfia. El tratamiento utilizado en
primera linea hasta 1995 fue busulfén.
Diez pacientes lo recibieron, de los
cuales tres fallecieron, una recibio in-
terferén como segunda linea y dos fue-
ron tratados con busulfan Gnicamente.

Leucocitos/mm?

Plaquetas /mm?
Hemoglobina mg/dl

Blastos en sangre periférica%
Blastos en médula dsea %
Basofilos en médula osea %
Eosinofilos en meédula 6sea %

Tabla |. Caracteristicas clinicas al ingreso de los

pacientes con LMC

Nuimero (porcentaje)

Sexo

Masculino 25 (73,5%)
Femenino 9 (26,5%)
Manifestaciones clinicas

Sintomas generales 21(61,8%)
Asintomaticos 6 (17,6%)
Infecciones 4 (11,8%)
Hemorragia 3 (8,8%)
Esplenomegalia 22(64,7%)
Fase clinica

Croénica 33(97.1%)
Acelerada 1(2,9%)

Dos pacientes recibieron hidroxitrea como segunda li-
nea de tratamiento.

A partir de 1995 la hidroxitrea se instauré como tra-
tamiento de primera linea. Diecisiete pacientes (50%) la
recibieron; de ellos, a seis se administré interferén como
segunda linea, uno interferén con arabindsido de citosina,
uno arabinosido de citosina como monoagente y uno
Imatinib. Dos pacientes fueron llevados a trasplante de
médula 6sea y hasta el momento del seguimiento estaban
vivos. De estos 17 pacientes, hasta la fecha de segui-
miento han fallecido cinco.

En 1996 el interferén alfa se introdujo como manejo
de primera linea. Seis pacientes lo recibieron, cuatro de

Tabla 2. Caracteristicas del cuadro hematico y la médula 6sea al

momento del diagnéstico de los pacientes con LMC

158,122+/- 115,076(24 600 a 349 000)
618 933+/- 412 000 (77 000 a 2110 000)
12,4 +/-2.3 (8.1 a 17)

8,6+/-17,07 (0 a 65)

3,4+/-6,59 (0 a 32)

2,4+/-34 (0 a 17)

2,14/-2,58 (0 a 9)
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ellos se encuentran vivos a la fecha; uno fue trasplanta-
do y se encuentra vivo. Dos pacientes no toleraron el
interferén, uno estd en tratamiento con hidroxitrea y el
segundo inicié Imatinib. Hasta la fecha de corte del es-
tudio se encontraron vivos 25 pacientes. Las causas de
muerte se describen en la Tabla 3. La mediana de su-
pervivencia fue de 29,2 +/- 31,1 meses (rango 2,69 a
137,62) (Figura1).

Nam. % Fase Clinica
Infeccion 4 (44,4%)  crisis blastica
Infeccion y 2 (22,2%)  crisis blastica
hemorragia
Cor anémico | (I1,19%)  crisis blastica
No conocida 2 (22,2%)  crisis blastica
Total 9
Discusion

La LMC es el sindrome mieloproliferativo crénico
de mayor importancia clinica por su frecuencia y pro-
nostico. Fue descrita en el siglo XIX y las investiga-
ciones en los siguientes 100 afios se enfocaron a defi-

nir su cuadro clinico y morfol6gico. Nowell y Hunger-
ford en 1960 documentaron la presencia de un cromo-
soma anormal en los pacientes con LMC, siendo esta
la primera vez que una anormalidad cromosomica se
asocio en forma sistemdtica con una neoplasia hu-
mana. Se denominé cromosoma Filadelfia en honor
a la ciudad donde fue descubierta. En los 70 se de-
termino que se trataba de una translocacion entre los
cromosomas 9 y 22. En los 80 se logré definir la
proteina resultante de la translocacion, que involucra
el proto-oncogen ABL en el cromosoma 9 y el gen
BCR en el cromosoma 22, y se llam6 p210 por su
peso molecular.

El evento genético crucial en la LMC es la genera-
cién de una translocacion cromosdmica reciproca
t(9;22)(q34:ql11) en una célula hematopoyética
progenitora. Esta translocacion crea dos nuevos genes,
BCR-ABL en el brazo largo del cromosoma 22
(cromosoma Filadelfia) y el reciproco ABL-BCR so-
bre el derivado 9q . Este tltimo gen es activo desde el
punto de vista transcripcional, pero no parece tener un
papel en la patogenia de la enfermedad.

Con base en el punto de corte en el gen BCR, se
pueden formar tres tipos de genes principales BCR-

Figura |. Supervivencia de los pacientes con LMC tratados en el Hospital de San Jose.
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ABL: p210, p190, p230. La proteina p190 esta aso-
ciada en especial con los casos de leucemia linfoide agu-
da (LLA) cromosoma Filadelfia positivo, aunque se han
reportado algunos de LMC y leucemia mieloide aguda.
La p230 estd presente en leucemia neutrofilica crénica.
Lap210 es la oncoproteina responsable de la mayoria,
sino de todas, las anomalias fenotipicas de la fase cré-
nicade laLMC. Esta tiene una actividad tirosin-quinasa
y estd sobre-expresada en c€lulas de cultivo celular de
pacientes con LMC; actia liberando los controles de
proliferacion en la célula progenitora hematopoyética o
bloqueando la muerte celular programada.

LaLMC es una enfermedad principalmente de adul-
tos, con una incidencia de 1:100.000 habitantes por aio
en Estados Unidos , que aumenta con la edad, y el pro-
medio de presentacion a los 50 anos (+/- 18-70). Los
hombres son afectados con mayor frecuencia, con una
relacion 3:2. Estos datos concuerdan con los hallazgos
en los pacientes de este estudio, en el cual la edad pro-
medio fue de 43,14 con un rango de 18 a 86 anos, y el
73% eran hombres.

La LMC se caracteriza por dos fases clinicas distin-
tas: la primera (crénica) estd marcada por una prolife-
racién mieloide con un rango de maduracién completa
y minimas manifestaciones clinicas. Durante este perio-
do la clase funcional y la calidad de vida no se deterio-
ran. En ocasiones ocurre una alteracion en la madura-
cion y la enfermedad entra en un estado avanzado (fase
acelerada o crisis bldstica) de mal prondstico. La tasa
de progresion a crisis bldstica es de 5% para el primer
ano y 20 a 25% para cada afno siguiente.

Con tratamiento convencional, la mediana de super-
vivencia entre pacientes con LMC es de cinco anos,
pero con un rango muy amplio. Algunos con una forma
agresiva de la LMC en fase crénica sobreviven solo
meses, mientras que otros que tienen una enfermedad
relativamente indolente y quimiosensible pueden vivir diez
anos o mas. De los pacientes tratados durante los tlti-
mos diez anos en el Hospital, nueve (26,5%) progresa-
ron a crisis bldstica durante el tiempo de observacién y
la mediana de supervivencia fue de 29,2 +/- 31,1 me-
ses. El tiempo de observacion no fue igual para todos,
por lo cual estos resultados podrian no ser representa-

tivos de la situacion real. Por la estructura de nuestro
sistema de salud actual, se hace muy dificil el seguimiento
de los pacientes durante un tiempo prolongado en una
sola institucion.

La evolucion en la modalidad terapéutica durante la
ultima década en el Hospital, refleja los acelerados cam-
bios que se han dado en el manejo de la enfermedad
durante este tiempo a nivel mundial. Hasta mediados de
los 90, solo se disponia de busulfdn e hidroxiurea para
el manejo de la LMC. A partir de entonces, miiltiples
estudios demostraron una mejor tasa de supervivencia
acinco anos (aproximadamente 15%) en los pacientes
tratados con interferon, sin que este lograra ser curati-
vo. En 1997 se demostré que la combinacion de
interferon mads citarabina a dosis bajas mejoraba la tasa
de respuesta citogenética y la supervivencia, por lo cual
se adopt6 como estandar de tratamiento en los pacien-
tes que la pudieran tolerar. Sin embargo, la tasa de res-
puesta citogenética mayor, continuaba siendo baja (10-
38%)y el beneficio en la supervivencia no fue confirmado
en estudios posteriores. El niimero pequefio de pacien-
tes en este estudio no nos permite hacer comparacio-
nes entre los grupos de tratamiento para confirmar que
concuerdan con la literatura mundial; de hecho, solo uno
de los pacientes del estudio recibio la combinacion
interferon alfa - arabindsido de citosina.

A partir del aio 2000 multiples estudios han demos-
trado la seguridad y eficacia del Imatinib en pacientes
con LMC tanto en fases avanzadas como en fase cro-
nica, logrando tasas de respuesta citogenética mayor
del 60% en fase cronica, 24% en fase aceleraday 16%
en crisis bldstica, con tasas de respuesta hematologica
completa de 95, 34 y 8%. Un estudio publicado este
ano compard el Imatinib con el interferén mas dosis bajas
de citarabina, encontrando un aumento en la tasa de
respuesta citogenética mayor y una disminucion en el
riesgo de progresion de la enfermedad en los pacientes
tratados con Imatinib (87,1 vs. 34,7% y 96,7 vs. 91,5%
respectivamente). En el 2002 el Imatinib fue aprobado
por la FDA como tratamiento de primera linea en LMC.
De nuestra serie solo dos pacientes habian recibido
Imatinib hasta el momento de terminar la recoleccién de
la informacion, los dos lo recibieron como terapia de se-
gunda linea después de no haber tolerado el interferon y
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se encontraban vivos hasta el momento de los analisis
estadisticos. Uno de ellos fallecié después en crisis blastica
y el otro se encuentra en remision clinica y citogenética.
Dos pacientes adicionales iniciaron tratamiento con
Imatinib en primera linea durante el tiltimo ano.

Conclusiones

Los hallazgos de este estudio son similares a lo referi-
doen la literatura mundial con respecto a la presentacion
clinica y laevolucion del tratamiento en la iltima década.

LaLLMC es el primer modelo de enfermedad neopla-
sica tratada en forma eficaz con sustancias dirigidas al
evento molecular primario, y abre la puerta para una nueva
forma de abordar este tipo de afecciones.
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Presentacion de casos

PULMON REUMATOIDE

José Ignacio Herndndez Cruz MD*, Publio Giovanny Saavedra Ramirez MD**

Se describe el caso de un paciente de 62 afos, aten-
dido en el Servicio de Medicina Interna del Hospital de
San José, con apoyo de los Servicios de Neumologia y
Cuidados Intensivos. Residente y procedente de la ciu-
dad de Bogotd; ingreso por tos, dificultad respiratoria y
fiebre de tres dias de evolucién, acomparnadas de aste-
nia, adinamia, expectoracion mucosa y disnea que pro-
greso rapidamente desde la clase funcional I a la III.
Como antecedente de importancia, se incluye diagnds-
tico de artritis reumatoidea (AR) dos afios antes, en tra-
tamiento con metotrexate 12,5 mg/semanales, pred-
nisolona 10 mg/dia, cloroquina 250 mg/ dia, dcido f6lico
1 mg/dia y diclofenaco 50 mg dos veces al dia, con
control adecuado de sus sintomas. No hay mas datos
de importancia.

Al examen fisico se encontrd paciente en regular es-
tado general, con dificultad respiratoria por taquipnea;
a la auscultacion pulmonar se escuchaban estertores
gruesos en la base del hemitorax derecho y finos en la
base del izquierdo, sin signos de consolidacién o de
derrame pleural.

Se hizo una impresion inicial diagnéstica de:

1. Neumonia adquirida en la comunidad en paciente

Inmunosuprimido.

2. Toxicidad pulmonar por metotrexate.
3. Sindrome de dificultad respiratoria aguda asociado.
4. AR en tratamiento.

Los examenes paraclinicos de ingreso reportaron:
hematdcrito 37%, blancos 10.020 cels/ml, neutréfilos
9.590/ml, linfocitos 720 / ml, plaquetas 229.000/ ml
VSG: 57 mm/h, creatinina 1.46 mg/dl, nitrégeno ureico

31 mg/dl, glucemia 259 mg/dl, Na* 133 mEq/L, K* 4,7
mEq/L, deshidrogenasa lactica 664 mg/dl, proteina C

* Internista Cardidlogo, Jefe del Servicio de Medicina Interna Hospital de
San José. Bogota, Colombia
* Residente 3er. afio Medicina Interna.

reactiva 31,35 mg/dl y gases arteriales tomados con una
FiO, del 35% que mostraban pH 7,40; pCO, 24 mm/
Hg, pO, 50 mm/Hg, HCO, 15mMol/L y saturacién 84%.

Las aminotransferasas estaban levemente aumenta-
das: AST46 y ALT 51. Laradiografia inicial de térax
(Figura 1) mostro infiltrado intersticial reticulonodular
y peribroncovascular de distribucién difusa en ambas
bases pulmonares, engrosamiento pleural en los vérti-
ces pulmonares y signos de disminucion de voltiimenes
pulmonares. En la Figura 2 se observa el rapido com-
promiso pulmonar experimentado por este enfermo.

Debido a la sospecha de infeccién pulmonar se ini-
ci6 manejo antibidtico con ceftriaxone, y ante la posible
presencia de gérmenes oportunistas como P. carinii,
se decide adicionar trimetoprim-sulfametoxazol. El
Gram de esputo reporto flora mixta y el seriado del mis-
mo fue negativo para bacilos dcido-alcohol resistentes.
Se solicit6 coloracién de Gomory (metenamina de pla-
ta), la cual fue reportada como negativa.

El paciente present6 rapido deterioro desde el
punto de vista respiratorio, con disnea de reposo,
cianosis central y periférica, y compromiso severo
de los indices de oxigenacion en los gases arteriales,

Figura |. Radiografia de térax que muestra infiltrado intersticial
reticulonodular y peribroncovascular de distribucion difusa
en ambas bases pulmonares.
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Figura 2.La radiografia evidencia rapido compromiso pulmonar.

dado por una relacion PaO_/Fi0, de 100. Fue tras-
ladado a la UCI, donde se inici6 ventilacion no in-
vasora, pero debido al deterioro progresivo se reali-
z6 intubacién orotraqueal con soporte ventilatorio
mecdnico. Al tercer dia de hospitalizacion, el Servi-
cio de Neumologia practico fibrobroncoscopia para
lavado broncoalveolar (LBA) y biopsia trans-
bronquial, con el dnimo de descartar un posible pro-
ceso infeccioso. El estudio microbiologico fue nega-
tivo, mientras que la celularidad del LBA mostré
polinucleares 81%, mononucleares 10%, c€lulas en
cepillo 2% y macréfagos alveolares 7%.

Ese mismo dia se obtuvieron datos de C3-C4 den-
tro de Iimites normales, anti-DNA negativo y factor
reumatoideo muy positivo: 95 UI/ml (V.N: 40). La
prueba de Elisa para VIH se informé negativa. Se so-

licité tomograffa computarizada (TAC) de térax de alta
resolucion, que mostré opacidad en vidrio esmerilado
en ambos parénquimas pulmonares, consolidacion de
los segmentos basales izquierdos y del I6bulo inferior
derecho en su totalidad, dilatacion bronquial modera-
da y nédulos pequenos en ambos hemitorax (Figu-
ras 3,4y5).

Debido a la negatividad de todos los estudios micro-
biolégicos, incluyendo cuatro hemocultivos, y al sospe-
char que el compromiso pulmonar tenia origen inmuno-
16gico por su enfermedad de base, se decidid iniciar
bolos de metilprednisolona con dosis total de 3 g, con
lo cual se obtuvo una mejoria transitoria, pero con pos-
terior deterioro y empeoramiento del estado clinico del
paciente, con dependencia del soporte ventilatorio me-
canico y requerimiento progresivo de mayores PEEP y
presion de soporte.

Figura 3. La radiografia de torax evidencia opacidad en vidrio
esmerilado de ambos parénquimas pulmonares.

Pleura Nodulos Intersticio  Vasos Vias aéreas Varios
Pleuritis Necrobioticos  Fibrosis Vasculitis Obstruccion Toxicidad
Pulmonar medicamentosa
Derrame S. de Caplan Hipertension B.O.O.P Infeccion
pulmonar
Neumotérax Nodulosis Bronquiolitis Amiloidosis
reumatoidea obliterante

Empiema Bronqui- Enf. Fibro-

ectasias bullosa

Fistula bronco-

pleural

Artritis crico-
aritenoide
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Figura 4. La radiografia de térax evidencia consolidacion de
los segmentos basales bilaterales.

El informe patolégico del tejido transbronquial mues-
tra cambios de fibrosis intersticial. Se realiza biopsia
pulmonar abierta el dia 18 de su estancia hospitalaria, la
cual reporta neumonia intersticial usual con extensas
dreas de fibrosis terminal.

El paciente contintia con alteracion grave de su fun-
cion respiratoria. Presenta picos febriles y se diagnos-
tica neumonia asociada al ventilador. con hemocultivos
positivos para Acinetobacter baumanni multirresis-
tente. Aparece disfuncion orgdnica maltiple asociada
a su proceso infeccioso y fallece en el dia 22 de su
estancia hospitalaria.

Figura 5. La radiografia de torax evidencia la misma consolidacién
bibasal con dilatacion bronquial moderada y nédulos pequenos
bilaterales.

Discusion

La AR es una enfermedad inflamatoria, sistémica y
de curso crénico, de causa desconocida, con un patron
caracteristico de afeccion de las diartrosis. El trastorno
articular suele estar acompanado de factor reumatoide
y compromiso extraarticular variable; la artritis es la prin-
cipal manifestacion’.

Puede presentarse a cualquier edad, pero la mayo-
ria de los casos se observan entre la tercera y quinta
década de la vida. Predomina en el sexo femenino 2 a
3:1. Laincidencia se encuentra en promedio entre 20 y
50 casos nuevos por 100.000 habitantes/ afio. La pre-
valencia se estima en 1% de la poblacién mundial®.

Manifestaciones pulmonares

LaAR es una enfermedad generalizada con frecuen-
tes manifestaciones extraarticulares, incidencia
acumulativa y puede afectar casi a cualquier 6rgano. El
espectro de la enfermedad pulmonar asociada es muy
amplio (Tabla 1). Ademads, las complicaciones pulmo-
nares relacionadas con el tratamiento, entre ellas lain-
feccion, merecen ser tenidas en cuenta en la evaluacion
y manejo de estos pacientes.

Enfermedad pulmonar intersticial

Laenfermedad pulmonar intersticial (EPI) es la ma-
nifestacion pulmonar mas comtn de la AR. En muchos
casos es clinicamente silente y se identifica en forma
casual por anormalidades radioldgicas, pruebas fisiol6-
gicas pulmonares o por cambios en el perfil celular del
LBA. Segiin lamodalidad diagnéstica utilizada para de-
tectar la enfermedad, las tasas de prevalencia de la EPI
en la AR son reportadas dentro de un amplio rango de
variacion. En general, la EPI es mds frecuente en hom-
bres que en mujeres, presenta titulos altos de factor
reumatoideo y se acompaiia de manifestaciones articu-
lares mas severas.

Desde el punto de vista radiologico, los cambios
observados en la EPI de la AR son indistinguibles de
aquellos de la fibrosis pulmonar idiopatica o de la EPI
asociada con otras enfermedades del tejido conectivo.
El hallazgo mas comun es un infiltrado intersticial bibasal
bilateral, que a menudo es asimétrico. Temprano en el
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curso de laenfermedad, este cambio puede aparecer como
infiltrado de ocupacion alveolar en parches. La progre-
sién de la enfermedad resulta en un patrén mas reticulo-
nodular. La radiografia convencional de térax es un mé-
todo poco sensible para identificar la EPI, dando una
tasa de prevalencia del 2 al 6%. LLa TAC de térax de alta
resolucién es un método mas sensible para detectar los
cambios intersticiales fibrosantes en la EPI de laAR. La
prevalencia de los cambios identificados por dicho mé-
todo oscilan entre 10 a 47%. El TAC de térax de alta
resolucion puede ademds identificar otras anormalidades
asociadas, como son bronquiectasias, nodulos pulmona-
res, linfadenopatia y enfermedad pleural.

Las anormalidades fisiol6gicas son comunes en la
AR. Se han reportado alteraciones sugestivas de EPI
en 22 a 40% de los pacientes. Los cambios mas fre-
cuentes son paralelos a aquellos vistos en la EPI de otra
etiologia, e incluyen disminucién de los volimenes
pulmonares, reduccién en la elasticidad pulmonar y al-
teraciones en la capacidad de difusion del monoxido de
carbono. Muchos pacientes con artritis y radiografia nor-
mal de torax pueden tener alteraciones en las pruebas
de funcion pulmonar, que, en ocasiones, muestran evi-
dencia de obstruccién al flujo de aire, lo cual puede
reflejar la presencia de otras manifestaciones pulmonares
de la artritis, incluyendo bronquiectasias, bronquiolitis
obliterante, obstruccion cronica de la via aérea o artritis
de los cartilagos cricoaritenoides.

EILBA ha sido muy utilizado como herramienta para
el estudio de las EPI. Los informes de la composicién
del LBA en la EPI asociada con AR han demostrado
variacion considerable; se ven en el 50 a 60% de los
casos. En aquellos sin evidencia de EPI, tienden hacia
un perfil celular del LBA normal, pero también pueden
mostrar alveolitis linfocitica. En contraste, pacientes con
AR y evidencia clinica de EPI suelen demostrar una
alveolitis neutrofilica y aumento del niimero absoluto de
macréfagos. Es de anotar que patrones similares se en-
cuentran en la fibrosis pulmonar idiopética. Cabe re-
cordar que la linfocitosis en el LBA se asocia con mejor
prondstico y buena respuesta al tratamiento con
corticoides, mientras que la alveolitis neutrofilica indica
un peor prondstico y mala respuesta a los esteroides.
Los macr6fagos alveolares recuperados de pacientes

con AR con o sin EPI detectable clinicamente, parecen
encontrarse activados, pues se demuestran grandes can-
tidades de anion superéxido, fibronectina, factor
quimiotdctico activador de los neutréfilos y factor de
necrosis tumoral. Estos hallazgos se han descrito en
pacientes con recuento celular diferencial normal en el
LBA, lo cual sugiere que la activacion de los macréfagos
alveolares puede preceder al reclutamiento de c€lulas
inflamatorias en el intersticio pulmonar.

En un estudio reciente se examinaron 36 pacientes
con AR de menos de dos anos de duracion, mediante
radiografia de térax, TAC de alta resolucion, pruebas
de funcién pulmonar y LBA. En promedio, 58% de es-
tos pacientes mostré anormalidades sugestivas de EPI
en por lo menos uno de estos examenes. Individual-
mente, en el 6% fueron anormales las radiografias de
térax, 33% enla TAC de torax, 22% en las pruebas de
funcién pulmonar y 52% en el LBA. Estos resultados
resaltan la variacion con la cual la prevalencia de la EPI
en la AR puede ser identificada, aun en un mismo grupo
de pacientes. Ademas, estos autores identificaron una
EPI clinicamente significativa, definida por la presencia
de signos y sintomas, anomalias radiograficas y fisiolo-
gia pulmonar restrictiva, o hallazgos anormales del LBA,
en 14% de sus pacientes, lo cual enfatiza el hecho que
la EPI es una complicacion frecuente de los pacientes
conAR.

Patogénesis

No se conocen con exactitud los mecanismos res-
ponsables del desarrollo de la EPI en pacientes con
AR. Se asume que los procesos mediados inmunologi-
camente en la AR son fundamentales en el proceso in-
flamatorio que compromete al pulmon. Es posible que
el depdsito de complejos inmunes en el intersticio y en
las paredes de los alvéolos contribuya a la activacién
de los macrofagos alveolares. Los mecanismos de hi-
persensibilidad celular pueden desempenar un papel im-
portante en la patogénesis.

Debido a que la EPI de la AR se asocia con la pre-
sencia de factor reumatoideo, se ha considerado la po-
tencial patogenicidad del factor reumatoideo IgM por
st mismo. En los pacientes con AR se han podido de-
mostrar, extensos depositos de dicho factor en las pa-
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redes alveolares y en las arteriolas pulmonares. En me-
nor grado, se hallan IgG e IgA. Sin embargo, el factor
reumatoideo IgM no parece ser el principal mediador
del dano pulmonar en la AR.

Patologia

Desde el punto de vista histolégico, los cambios vis-
tos en la EPI asociada con la AR son paralelos a aque-
llos de la fibrosis pulmonar idiopética. En las etapas tem-
pranas predomina un infiltrado intersticial compuesto en
esencia por linfocitos, células plasmaticas e histiocitos.
A medida que la enfermedad progresa, se hace menos
pronunciado y se reemplaza por tejido fibroso. Los ca-
sos severos llegan a pulmon en estadio terminal o “pa-
nal de abejas”. Sin embargo, todos estos cambios no
son especificos de la afeccion. Los estudios de inmuno-
fluorescencia pueden demostrar depdsitos de inmunoglo-
bulinas, particularmente de IgM, en las paredes alveo-
lares y arteriolares. El infiltrado linfocitico intersticial de
la AR puede formar agregados nodulares focales con
centros germinales, una caracteristica que no se ve en la
fibrosis pulmonar idiopatica. El hallazgo de nédulos
necrobidticos suele sefialar la presencia de AR. Ade-
mas, existen algunas otras caracteristicas como la
fibrosis pleural o Ia bronquiolitis obliterante con neumo-
nia organizada, que ayudan a diferenciar la EPI de la
AR con otras enfermedades pulmonares intersticiales.

Manifestaciones clinicas

Los sintomas de la EPI ocurren después del inicio
de la AR en la mayoria de los pacientes, de manera que
el diagnostico de AR ya estd establecido. Sin embargo,
las manifestaciones articulares y pulmonares pueden
presentarse de manera simultdnea, o aparecer primero
la enfermedad pulmonar, lo cual sucede en 20% de los
casos. Por lo general, las alteraciones articulares y
pulmonares se desarrollan en un lapso de cinco afios.
La severidad no siempre es igual.

En muchos casos los pacientes con EPI y AR son
asintomaticos. En otros, la disnea y la tos son las mani-
festaciones mas comunes. En casos leves, el examen fisi-
co puede ser normal. Cuando aparecen signos, por lo
regular consisten en estertores finos bibasales y taquipnea.
En 75% de los pacientes se ven uiias en vidrio de reloj.

En los casos mds severos hay falla respiratoria y progre-
si6n hasta el pulmén en estado terminal (panal de abejas;
5.8 de los casos). En estas circunstancias pueden surgir
signos de hipertension arterial pulmonar y de insuficiencia
cardiaca derecha. En general, la EPI de la AR tiende a
tener un curso lento e insidioso. La limitacién sintomatica
severa es poco frecuente.

Tratamiento

Los corticoides constituyen la terapia inicial. La tasa
de respuesta es variable y depende de los pardmetros
usados para medirla. Los cambios subjetivos en los sin-
tomas y la tolerancia al ejercicio pueden o no ser para-
lelos con la mejoria radiolégica, los hallazgos en las prue-
bas de funcién pulmonar, el LBAy otros procedimientos
de valoracion.

La decisién para iniciar el tratamiento se basaen la
combinacién de hallazgos clinicos, radiol6gicos y fisio-
16gicos; se recomienda biopsia y estudio histolégico. La
dosis inicial de corticoides variaentre 0,5 a | mg/kg/dia
de prednisona. La disminucién se decide por la mejoria
objetiva de la tolerancia al ejercicio, las anomalias
radioldgicas y las pruebas de funcién pulmonar. Cuando
no es posible prescribir esteroides o estos han fallado,
se utilizan otros farmacos inmunosupresores como el
metotrexate, azatioprina o ciclofosfamida, los cuales se
consideran efectivos en casos aislados. Hasta la fecha
no se han realizado grandes estudios sobre la respuesta
aestos agentes.

Toxicidad pulmonar inducida por metotrexate

En este paciente, uno de los diagnésticos diferen-
ciales iniciales fue precisamente la toxicidad pulmonar
inducida por metotrexate, la cual se puede manifestar
de diferentes formas: neumonitis intersticial aguda,
fibrosis intersticial, edema pulmonar no cardiogénico,
pleuritis con derrame y nodulos pulmonares.

La dificultad para determinar si un paciente con AR
tiene una fibrosis intersticial inducida por medicamentos
o0 asociada con la enfermedad reumadtica de base, es
una pregunta clinica importante que muchas veces no
puede contestarse. El curso clinico de un paciente tipi-
co con toxicidad pulmonar inducida por metotrexate es
el de una enfermedad subaguda, caracterizada por tos
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no productiva, fiebre y diagndstico de infeccion respi-
ratoria alta. Si no se da tratamiento, la enfermedad pue-
de progresar hasta poner en peligro la vida, necesitan-
do soporte ventilatorio mecénico y altas dosis de
corticosteroides. No existen hallazgos clinicos especifi-
cos de esta afeccion. El tiempo transcurrido entre el
inicio del metotrexate y el desarrollo del cuadro clinico
es muy variable: entre una y 480 semanas. También es
variable la dosis acumulada: desde 7,5 hasta 3.600 mg.
Infortunadamente no existen pruebas de laboratorio es-
pecificas para el diagnéstico preciso de esta condicién
y las que se usan tienen como finalidad excluir otras
patologias, como por ejemplo infecciones oportunistas
que ocurren con el uso de esta medicacién. Ni la clini-
ca, los estudios radiolégicos ni las pruebas de funcion
pulmonar, incluso el BAL, pueden proveer informacion
suficiente para hacer el diagnéstico preciso.

Histolégicamente son tres las caracteristicas de la toxi-
cidad pulmonar inducida por el metotrexate: neumonitis
intersticial, bronquiolitis y formacion de células gigantes.
Los linfocitos son las células dominantes en la inflama-
cién intersticial de la neumonitis inducida por el
metotrexate, con ocasionales polimorfonucleares. También
se ha visto la formacion de granulomas con células gigan-
tes, edema alveolar y exudados que pueden progresar
hasta el dano alveolar difuso.

En cuanto al manejo, se deben realizar tres accio-
nes: suspender el medicamento, medidas generales de
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soporte y tratamiento con corticoides. Con ello, la ma-
yoria de los pacientes con enfermedad pulmonar indu-
cida por metotrexate experimenta una recuperacion
completa de la funcién pulmonar.

En conclusion, hemos presentado un caso de fibrosis
pulmonar asociada con AR, que hace su aparicion clinica
alos dos anos del inicio de las manifestaciones articula-
res. Laevolucion fue rapida hacia fibrosis terminal y pul-
mon en “panal de abejas”, hasta llegar a la insuficiencia
respiratoria. Se analiza la correlacion clinica, radiologica,
paraclinica (LBA) y patologica. Durante el proceso diag-
nostico se descartaron patologias infecciosas oportunis-
tas o afecciones inmunoldgicas diferentes a la AR, como
causa probable de la enfermedad pulmonar de este pa-
ciente. Los hallazgos paraclinicos y de patologia, asi como
el desenlace fatal, no soportan el diagndstico de toxici-
dad por metotrexate.
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