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CONDECORACION CESAR URIBE PIEDRAHITA AL
DR. JOSE IGNACIO HERNANDEZ CRUZ

Sesion solemne, octubre 3 de 2014

Palabras del Dr. German Fernandez Cabrera*®

El Colegio Médico de Cundinamarca es la institucion
gremial médica mds antigua de Colombia con 98 afios
de existencia. De su seno surgi6 la Federacion Médi-
ca Colombiana, que como entidad de orden superior,
agrupa a los Colegios Médicos Departamentales, en-
tidad que registré hace unos meses la celebracion de
su cumpleanos nimero 78.

Estamos aqui reunidos, en el Auditorio Guillermo
Fergusson Manrique del Hospital de San José en se-
sién solemne, para imponer la maxima condecoracion
que otorga nuestro Colegio a un distinguido colega,
cuyo ejercicio profesional ha sido digno, honesto,
ético y al servicio de los intereses de la salud de los
colombianos.

En estos tiempos turbulentos, en donde el capital fi-
nanciero arremete contra todas las instituciones de la
salud y la seguridad social que en su desarrollo hist6-
rico habia logrado Colombia, la actitud honorable y
enhiesta de los condecorados por el Colegio Médico
de Cundinamarca y Bogota sirve de ejemplo para to-
das las generaciones de colegas y de profesionales del
sector de la salud. Y ese es uno de los motivos por los
cuales honramos al Profesor Hernandez hoy dia.

También resaltamos en él la dedicacioén a su propia
causa, que ha sido inspiradora para quienes hemos
compartido en su grata compaiiia trayectos de la vida
-estudiantil, laboral, gremial o las luchas por un siste-
ma de salud més justo para los colombianos.

Honrando el nombre de la condecoracion y para quie-
nes no lo conocen, evoco la memoria del memorable
cientifico César Uribe Piedrahita, nacido en Medellin
en 1896. Estudié medicina en la Universidad de An-
tioquia y se especializé en la Universidad de Harvard,
en 1921. Estando en los Estados Unidos de Nortea-
mérica publico algunos trabajos sobre protozoarios y
parasitologia en revistas especializadas.

*  Presidente del Colegio Médico de Cundinamarca, Colombia.

Ceremonia de la condecoracion César Uribe Piedrahita.
Aparecen de izquierda a derecha los doctores Luis A. Blanco,
German Fernandez, Jorge Gomez, José Ignacio Hernandez,
Dario Cadena y Francisco Pardo.

Al regresar a Colombia fue nombrado director del Ins-
tituto Nacional de Higiene, institucion predecesora del
Ministerio de Higiene, cuya creacién fue promovida
posteriormente, en 1940, por la Federacion Médica Co-
lombiana. En el ejercicio de su cargo, realiz6 diversos
viajes por el pais, impulsando el desarrollo de una de
las mayores colecciones de flora y fauna. Durante es-
tos viajes, ademads, aprendié varias lenguas aborigenes,
por sus naturales capacidades lingiiisticas.

Desarroll6 el primer antidoto contra el veneno de ser-
piente en Colombia. También ejercié como profesor
en la Universidad de Antioquia, donde estudié las
estructuras nucleares y patologias de enfermedades
dermatoldgicas. En la Universidad Nacional de Co-
lombia fundé el departamento de parasitologia. Entre
1931 y 1932 fue rector de la Universidad del Cauca
en Popayén, donde emprendi6 varias iniciativas como
cambios modernizadores en la estructura universita-
ria, la actualizacion de los laboratorios y las biblio-
tecas, la educacion sexual de los jévenes y la defensa
del ejercicio al aire libre.
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Editorial

Dirigi6 y fundé varios centros de investigacion, y fue
miembro fundador de la Academia Nacional de Cien-
cias y del Herbario Nacional. Polifacético, de espiritu
independiente. Curioso y aventurero, escritor de no-
velas de gran sentido social como Tod y Mancha de
Aceite, fue cercano en su juventud al grupo de artistas
y literatos de “Los Pdnidas™. Sabia tocar el violin y
realizé pintura y escultura en madera, artes de las que
hizo algunas exposiciones en Bogota.

En la época en la que vivio, los ecos de las revolu-
ciones sociales ocasionadas por la primera guerra
mundial, sobrevenidas cuando contaba veinte anos
de edad, propiciaron que una parte considerable de
los intelectuales y artistas hispanoamericanos toma-
ran conciencia de las vejaciones que oprimian a las
clases menos favorecidas. Ello generé un amplio mo-
vimiento politico y social tendiente a la construccién
de una nueva sociedad en la que quedaron abolidas las
grandes diferencias, corriente en la que debe insertar-
se todo el trabajo creativo, y aun la labor cientifica, de
César Uribe Piedrahita.

En su obra literaria compuesta por dos novelas, un re-
lato, y los fragmentos de una tercera narracion exten-
sa que quedo inconclusa en el momento de su muerte,
postula la creacién de una nueva sociedad en la que
sea posible la construccién del “hombre nuevo”, un
ser libre de la tirania y la opresion que, en dichas no-
velas, quedan encarnadas en el feroz dominio de las
grandes compaiias.

Fue fundador de los laboratorios CUP. Tres afios an-
tes de su desaparicion, César Uribe habia sufrido la
pérdida de miles de anotaciones en las que atesoraba
algunas de sus mds importantes observaciones cienti-
ficas, recogidas a lo largo de toda su brillante trayec-
toria como especialista en parasitologia y toxicologia.
Tal desgracia ocurrio el 9 de abril de 1948, cuando
los disturbios sociales y politicos que estallaron en
Bogotd provocaron, entre otros graves incidentes,
un incendio que acabd con los famosos laboratorios
CUP, fundados por el propio Uribe y bautizados con
las siglas de su nombre.

Estuvo casado con Lucrecia Uribe Lince y no tuvo
descendencia. Su muerte acaecida en 1951, cuando
contaba con 54 afios de edad, se le atribuye a su cer-

cana amistad con las copas, proximidad que cobrd
su precio.

Por los innegables méritos de este cientifico y pro-
fesor, la Federaciéon Médica Colombiana establecid,
desde hace muchos afios, que los Colegios Médicos
Departamentales honrarian a los colegas de su juris-
diccién con esta categorizada distincion, la que impo-
nemos gustosos en esta ocasion solemne.

El sector de la salud por medio de sus diversas oréani—
zaciones viene, desde hace tiempo, manifestando sus
razonas de franco descontento con el acontecer azaro-
so en los servicios de salud. Hasta ahora, no ha habido
respuesta por parte del Gobiemo Nacional que atien-
da las insistentes peticiones para modificar de mane-
ra sustancial la estructura del fracasado Sistema de
Salud, representadas en solicitudes presentadas por
las diversas organizaciones. En cualquier caso, segui-
remos insistiendo en nuestra causa, que es la causa de
todos los colombianos.

Nuestro Colegio ha exaltado tradicionalmente cada
afo a muy contados colegas. El afio 2012, exaltamos a
dos connotados médicos. Dadas las circunstancias ac-
tuales en las que cerca de 30.000 colegas viven en la
jurisdiccién de Cundinamarca y Bogotd, nos ha pare-
cido lo mas justo ampliar el nimero de exaltados para
no ser omisos o exiguos con trabajos de toda una vida
y dedicacion que merecen ser difundidos. Y con mayor
razon en las épocas dificiles que enfrentamos los profe-
sionales y trabajadores de la salud. Asi fue que en 2013
condecoramos a seis distinguidos galenos. En este afno
2014, en decision unidnime de nuestro Colegio Médi-
co de Cundinamarca y Bogotd, se les ha conferido la
condecoracion César Uribe Piedrahita a los siguientes
colegas: José Ignacio Herndndez Cruz, Odilio Méndez
Sandoval y Juan Manuel Anaya Cabrera.

Entregamos hoy con orgulloy satisfaccion al respetado y
querido profesor y amigo José Ignacio Hernandez Cruz
la distincién que le reconoce sus méritos y su dedicacion
en las diferentes areas del saber y del actuar en las que
se ha desempefado, particularmente por su meritoria
labor docente formadora de muchas generaciones de
médicos, de las cuales orgullosamente formo parte.

Muchas gracias profesor.
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PALABRAS DEL DR. JOSE IGNACIO HERNANDEZ

CRUZ*

Cuan grato es recibir una Ilamada telefénica de ma-
nera inesperada pues es el presidente del Colegio
Médico de Cundinamarca, Dr. German Ferndndez
Cabrera, quien con su cuerpo directivo, tienen interés
en hacer un reconocimiento a la labor médica, aca-
démica y docente que llevo desarrollando en forma
ininterrumpida desde hace cinco décadas.

Coémo se enaltece y se llena de orgullo la vida de un
profesor cuando sus alumnos logran posiciones so-
bresalientes ya sea en el campo médico, directivo,
administrativo, cientifico o cultural. Desde luego se
tiene la profunda satisfaccion y orgullo de haber po-
dido ser parte en algiin momento de su formacion y
haber dejado una huella imborrable de mis ensefian-
zas. Sé cuan dificil es para ustedes dirigir en forma
acertada el camino correcto del cuerpo médico y a su
vez cuantas frustraciones se viven a diario.

Dr. Germén, no puedo dudar un segundo que usted
permanecid por un tiempo a mi lado, usted me oy6
y yo lo escuché, intercambiamos ideas, aprendimos

*  Miembro Honorario de la Sociedad de Cirugia de Bogota, Hospital de
San José. Profesor Emérito de la Fundacion Universitaria de Ciencias de

la Salud. Bogota DC, Colombia.

cada dia a hacer del acto médico una partitura ma-
gistral; aprendimos todos que no solo hay que iden-
tificarse con la enfermedad diagnosticada sino con la
persona misma en su dolor, en sus esperanzas, en sus
ambiciones, en sus deseos, en sus proyectos y su ra-
z6n de ser y estar en este mundo.

Es a todas luces un error que se ha cometido con los
alumnos el deshumanizarlos y hacer caso omiso de la
persona como ser pensante que siente, que ama, con
sus alegrias y sufrimientos; yo desde mi vida docente
y académica he propugnado porque esta dicotomia no
debe existir ni profundizarse.

Cdémo agradezco esta honrosa distincidon que como
docente y académico ustedes me van a otorgar ha-
ciendo resaltar el valor de llevar una vida ética. Dr.
German, quiero decir por tltimo que me embarga el
regocijo espiritual, mental e intelectual de haber cum-
plido con una labor abnegada.

El Dr. Chepe Hernandez, como todos me conocen,
goza con los triunfos de todos los que han sido mis
alumnos, ahora companeros y amigos. Gracias
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SARCOPENIA VERSUS CAQUEXIA

Monica Bermidez MD*, Rodrigo BecerraMD**, Juan Carlos Galvis MD***

Resumen

L as enfermedades cronicas y la edad se asocian con deterioro del estado nutricional, pérdida de masa,
fuerza muscular, alteracion en la calidad de vida y aumento en morbilidad y mortalidad. Se revisan la
definicién y los criterios para diferenciar caquexia de sarcopenia. Es importante investigar los factores
asociados con pérdida de lasreservas grasasy detejido muscular en las dos situaciones, para desarrollar
estrategiasterapéuticasy preventivas en adultos sanosy con patologias. El consenso eur opeo (2010) sobre
las alteraciones de la masa muscular determind los criterios para diferenciar caquexia y sarcopenia. La
primerase consider 6 complicacion tar dia einevitable de distintas patologias cr énicas. Recientesevidencias
clinicasy experimentalesindican que los mecanismos involucrados en su aparicion operan en formatem-
pranay sugieren intervenciones adecuadas que podrian prevenir o demorar laaparicién de este sindrome.

Palabras clave: caquexia, sar copenia, enfermedades cr énicas, edad.

SARCOPENIA VERSUS CACHEXIA

Abstract

Chronic diseases and aging are associated with deterioration of nutritional status, loss of muscle mass and function,
impaired quality of lifeand increased risk for morbidity and mortality. This paper reportsthe definition of cachexia
and sarcopenia, as well as, the criteria for the differentiation between them. Investigating the factors associated to
the loss of fat and muscle tissuein both conditions to develop therapeutic and preventive strategiesin healthy and ill
adults, is very important. The 2010 European consensus on muscle mass alterations determined the differentiation
criteria for cachexia and sar copenia. Cachexia has been considered a late and ineluctable event complicating many
chronic diseases. Recent clinical and experimental evidences indicate that mechanismsinvolved are operating early
during the disease, suggesting that appropriate interventions might be effective in preventing or delaying the onset
of thissyndrome.

Key words: cachexia, sarcopenia, chronic diseases, age.

Fecha recibido: octubre 14 de 2014 - Fecha aceptado:noviembre 27 de 2014

*

** Especialista en Medicina de la Actividad Fisica y del Deporte. Instructor
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Sarcopenia versus caquexia

Introduccion

El envejecimiento es un fenémeno biol 6gico complejo
de gran importancia.* Todos los cambios con la edad
tienen bases celulares. Es un proceso estudiado a ni-
vel celular bajo condiciones ambientales definidas y
controladas.? En los Ultimos afios las enfermedades y
discapacidades relacionadas con la edad han llegado
aser de gran interés eimportancia paralasalud. Esto
sucede en especia en e mundo occidental, donde la
mejora en la salud, el cambio del estilo de viday la
higiene han reducido las principal es causas de muerte
prevalentes en otras épocas como las enfermedades
infecciosas, por 1o que la esperanza de vida media
ha aumentado de manera sorprendente. La pérdida
de peso es @ principa factor que incrementala mor-
talidad en la poblacion geridtrica. La conexion entre
el apetito y la buena salud se ha conocido desde hace
cientos de afios. Ademas |a pérdida brusca del apetito
en |os ancianos se asocia con su proximo fallecimien-
to. El tratamiento de la malnutricion y la pérdida de
peso puede ayudar a mejorar diferentes condiciones
meédicas.

Se ha demostrado que el soporte nutricional acorta
el tiempo de rehabilitacion después de fracturas de
cadera. En pacientes geriatricos hospitalizados la pre-
senciade concentraciones bajas de albdmina en suero
acompafiadas de pérdida de peso aumentan € riesgo de
muerte. Lareduccién del peso obedece a distintas cau-
sas.® En lave ez conduce a caguexia con una pérdida
preferencial de masamagrarespecto atejido adiposo.
En la senectud hay un aumento del gasto energético
basal que podria ser una de las causas de la pérdida
de peso. El desgaste y la caguexiaestan asociados con
severas consecuencias fisiologicas, psicoldgicas e in-
munologicas®, dando lugar aun aumento del nimero
deinfecciones, Ulceras de decubito y algunas muertes.
Labajainvoluntariade peso en lavejez fue de 13% en
un grupo de 247 varones residentes en centros de ter-
ceraedad de 65 afios 0 més; cuando es més de 4% del
peso corpora constituye un buen elemento para pre-
decir una elevadatasa de mortalidad. Lamalnutricion
puede causar desdrdenes cognitivos y del estado de
animo.® En lavejez los desordenes médicos, cognitivos
y psiquiatricos pueden disminuir la capacidad parala

realizacion autbnomade las actividades delavidadia-
ria, reduciendo asi lacalidad de viday aumentando la
frecuenciade procesos secundarios, hospitalizaciones
y lanecesidad de cuidados especiales.®’ Por |o tanto,
€l peso y la nutricion adecuados son necesarios para
unabuena calidad de viday para unasalud éptimaen
centros de latercera edad.®

La estrecha relacion entre las enfermedades cronicas
y €l deterioro del estado nutricional afecta la calidad
devidaeincrementa el riesgo paralamortaidad y la
morbilidad. End siglo 111 A.C. Hipécrates describi6 el

sindrome de pérdida asociado con la enfermedad ter-
minal.® El espectro de las anormalidades metabdlicas
y nutricionales secundarias a enfermedades cronicas
esun temaamplioy de origen multifactorial. En 2005
el Special Interest Group (S G) sobre caguexiay ano-
rexia en enfermedades cronicas, enfocd sus objetivos
principales sobre el desarrolloy propagacion del cono-
cimiento sobre |os aspectos basicosy clinicos de estas
patologias, su prevenciény tratamiento. Lafaltadeuna
definicién simpley aceptada paralacaguexiasiguere-
presentado un problema que conduce aerrores clinicos
relevantes, a la falta o atraso en la identificacion, la
prevencion inadecuaday con frecuenciaatratamientos
ineficaces. Lasarcopeniaes un concepto que describe
lapérdidade masay fuerzamusculares asociadacon la
edad, y en fases avanzadas puede causar discapacidad
y dependencia. El conocimiento cadavez mayor dela
bioquimica y los procesos moleculares subyacentes
hace posible que hoy dia se propongan nuevos trata-
mientos que podrian revertir ladisminucién corporal .1

¢Como se define sarcopenia?

El termino se deriva del griego sarx (carne) y penia
(pobre).** Es una condicion caracterizada por la pér-
dida de masa y fuerza musculares.***? El musculo
representa el 60% de lareserva proteica. Su disminu-
cion esresponsable directa de laalteracion funcional
con pérdidade fuerza, aumentando la probabilidad de
caidasy pérdidade autonomia.**** Lafuncion respira
toria se ve afectada con una capacidad vital reducida.
Aunque la sarcopenia se considera una afeccion del
envejecimiento®™, su desarrollo puede asociarse con
otras condiciones que se observan en personas mayores
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Sarcopenia versus caquexia

(Figural).Al igual quelaosteopenia, puede verseen
jovenes con enfermedades inflamatorias, endocrinas
o neurolégicas y serelaciona con la disminucion de
su funcionalidad.*®

El European Working Group on Sarcopeniain Older
People (EWGSOP)®, propuso considerar la sarco-
peniacomo primaria cuando la edad solo explicala
pérdida de masay funcién musculares o secundaria
cuando esta relacionada con una 0 més causas.’’

Sarcopenia y edad

Eslapérdidadelamasay fuerzamusculares asociada
con la edad.'” Las caracteristicas son reduccion de
la masa muscular y € area transversal de las fibras,
infiltracion del musculo por grasay tejido conectivo,
disminucion del tamafio y nimero de fibras muscu-
larestipo 1y 2 %, acumulacion de nucleos internos,
desarreglo de los miofilamentosy lineas Z, prolifera-
cion del reticulo sarcoplasmico y del sistema de los
tubulos T y menor nimero de unidades motoras.?
La fisiopatologia de la sarcopenia en los ancianos es
compleja. Existe una multitud de procesos internosy
externos que contribuyen a su desarrollo. Con respec-
to alos primeros las influencias més importantes son
la reduccion de hormonas anabdlicas como testoste-
rona, estrégenos, hormona del crecimiento, factor de

Endocrino:

corticoesteroides, GH, IGF 1,
funcién tircidea anormal,

SARCOPENIA

resistencia a la insulina

Enfermedades
neurodegenerativas:

Relacionada con la
edad (primaria):

hormonas sexuales, pérdida de motoneuronas
apoptosis, disfuncion

mitocondrial

Nutricion
inadecuada/
malabsorcion

Caquexia

Desuso:

Inmovilidad,
inactividad fisica,
ingravidez

Figura |.Mecanismos de la sarcopenia.Tomado de Cruz-Jen-
toft, Sarcopenia: consenso europeo sobre su definiciéon y
diagnostico.Age and Ageing 2010; 39:412-423.1

crecimiento similar alainsulina | GF-1%, incremento
de la actividad apoptética en las miofibrillas, aumen-
to de citocinas proinflamatorias (en especial factor de
necrosis tumoral TNF-, IL- 6), e estrés oxidativo,
los cambios de la funcion mitocondrial de las cédlu-
las musculares y una disminucion en el nimero de
motoneuronas afa. Entre las influencias externas en-
contramos laingesta deficiente de energiay proteinas
gue contribuyen ala pérdiday funcién musculares. El
poco aporte de vitamina D se asocia con bajafuncio-
nalidad en |as personas mayores asi como |as comor-
bilidades agudas y crénicas que también contribuyen
al desarrollo de lasarcopenia. Estas reducen la activi-
dad fisicay aumentan |os periodos de reposo en cama
y por otra parte aumentan la expresion de citocinas
proinflamatorias que desencadenan protedlisis.*?

¢ Como diagnosticar la
sarcopenia?

El diagndstico se basa en la disminucion del porcen-
taje de masa muscular, cuando es mayor o igua a
dos desviaciones estandar por debajo delamediaen
adultos jovenes del mismo género y etnia. Al igual
gue para la osteopenia y la osteoporosis, se hacen
necesarios los valores de referencia en diversas po-
blaciones basados en la raza, edad, género y locali-
zacion, lo cual ayuda a precisar con mayor exacti-
tud el diagnostico. La presencia'y combinacion de
los dos criterios siguientes asegura 0 incrementa
el grado de enfermedad: 1) reduccion de la fuerza
muscular, medida con el gesto de aprensiéon de la
mano con valores inferiores a 30 k para hombres y
20 k paramujeresy 2) baja velocidad de la marcha,
por g emplo, al caminar por debajo de 0.8 m/sen la
prueba de caminar 4 m.t24

¢Como definir la caquexia?

El término se deriva del griego kakos (malo) y héxis
(condicion). En laactualidad la definicion consensuada
sefiala que es “un sindrome metabdlico complejo aso-
ciado con unaenfermedad subyacente caracterizadapor
la pérdidade musculo con 0 sSin masagrasa. Su carac-
teristica prominente eslareduccion del peso en adultos
(corregido por retencion de liquidos) o lafaltade cre-
cimiento en nifios (excluyendo causas endocrinas).

Repertorio de Medicina y Cirugia.Vol 24 N° | 2015 9



Sarcopenia versus caquexia

Esta enfermedad de desgaste como norma se asocia
con anorexia, inflamacion, resistenciaalainsulinay
aumento en la degradacién de proteinas musculares.
El desgaste es diferente del ocurrido por inanicion,
sarcopenia, lipoatrofia, asi como del producido por
depresion primaria, malabsorcion o hipertiroidismo 'y
se asocia con un aumento de la morbilidad”.

En laclinicala caquexia es relevante ya que aumenta
la morbilidad y la mortalidad de los pacientes. Los
factores que contribuyen asu aparicién son anorexia
y cambios metabdlicos, es decir incremento del esta-
do metabdlico y de la protedlisis muscular, asi como
alteracion en e metabolismo de carbohidratos, protei-
nasy lipidos. Cachexia Society ha puesto hace poco
a disposicion una definicién clinica? cuyo criterio
diagndstico fundamental es la pérdidade peso (por o
menos 5% del corporal durante los Ultimos diez adoce
meses) 0 bien cuando el indice de masacorporal (IMC)
esmenor de 20 k/m??, ademas de lapresenciade mas
de tres de las siguientes cinco caracteristicas: dismi-
nucion de la fuerza muscular, fatiga, anorexia, bajo
indicedemasalibregrasay ateraciones bioquimicas
(aumento de marcadores inflamatorios PCR e IL-6,
anemiacon hemoglobina< 12 g/dL e hipoa buminemia
< 3.2g/dL).%® Otros autores refieren que la caquexia
se hareconocido como un sindrome asociado con mu-
chas enfermedades, sin embargo el conocimiento sobre
los mecanismos subyacentes que la producen es alin
incipiente.®% El hecho de que no existiera una defi-
nicion precisa de este sindrome sino hasta 2006 hizo
gue durante muchos afios su diagnéstico y tratamiento
sufrieran un retraso.?’

Lacaquexia se clasificacomo leve, moderada o grave
de acuerdo con la pérdida de peso de 5%, 10% 0 15%
enlosdoce meses previos. Aunqueen lapracticaclini-
caresultadificil contar con losrecursos paraevaluarla
en forma correcta, la pérdida de peso es indicativay
de hecho se consideraun indicador predictivo de mor-
bilidad y mortalidad en estos casos.® La caguexia es
poco reconociday menos aln tratada.

En el proceso existe aumento delaexcrecion de nitré-
genoy en teoriamayor sintesisde proteinas por lagran
disponibilidad de aminoécidosresultantes de ladegra-

dacion acelerada de proteina muscular.?? La pérdida
detgjido adiposo se relacionacon malignidad®, falla
cardiaca crénica®, infeccion por VIH3 y enfermedad
renal cronica.®

Lacaquexiaimplicaun proceso importante de deterio-
ro fisico en comparacién con €l cuadro de desnutricion
convencional, debido ala pérdida acelerada del mus-
culo esquelético con relacion al tejido adiposo, ala
presenciade citocinas proinflamatoriasy a incremento
en lasintesis de proteinas de fase aguda, |o que contri-
buye al alto gasto energético y la pérdida de peso.®*3
Esta Ultimaeslacaracteristicamasimportante en adul -
tos. Lanuevadefinicion fue acordada por laEuropean
Society of Clinical Nutrition and Metabolism Special
Interest Groups (ESPEN S G)* y la complementaron
estableciendo estadios para que €l diagnostico en su
faseinicial permitieraidentificar temprano los marca-
doresy mejorar las medidas preventivas. En el ambito
clinico laposibilidad de identificar personas mayores
en una etapa temprana de caguexia puede dar lugar a
aplicaciones innovadoras.’® La inflamacion provoca
mayor degradacion de las proteinas musculares y re-
sistenciaalainsulina, que son las causas principalesy
comunes. El tratamiento podriamejorar la sarcopenia
relacionada con la caguexia, mientras que otros enfo-
gues como la actividad fisica solo tienen impacto en
la sarcopenia.’?

Esmésdificil diagnosticar caguexia porque puede ser
un proceso | atente hasta que resulta aparente en lacli-
nica, pero se caracteriza por el aumento de actividad
delasrutas proteoliticasintracel ulares.* L os pacientes
tienen muy bajo peso, pérdida importante de masa
grasay reduccion delamuscular, aungue con proteinas
séricas normales, mientras que en la anorexia franca
el metabolismo escasi normal y ladesnutricién puede
corregirse con suplementacion (alimentacion enteral
o parenteral). El éxito terapéutico en la caquexia por
cancer con frecuenciaestalimitado por las alteraciones
metabdlicas presentes.®

¢La inflamacion interviene en
la patogénesis de la caquexia?

Lainflamacién sistémica es una caracteristicacomuin
de las enfermedades cronicas. Juega papel funda-
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mental en la patogénesis de la caguexiay permite la
identificacién de ésta. En laactualidad se cree que un
desequilibrio entre factores proinflamatorios (TNF- ,
IL-1, IL-6, IFN-gama) y antiinflamatorios (citocinas
IL-4, IL-12, IL-15), contribuyen a la caguexia. Por
otro lado, niveles elevados de IL-6 se correlacionan
con valores altos de proteina C reactiva (PCR) y con-
comitante con la pérdida de peso corporal .*

Tal vez laasociacion de sintomas més claraes el con-
junto de anorexiay caquexiaque terminan por formar
un verdadero circul o vicioso, con mayor deterioro nu-
tricional y mayor fatigabilidad. Se usaladenominacién
sindrome anorexia/caquexia en pacientes con cancer,
el término wasting syndrome se ha utilizado en pacien-
tes con SIDA y el de sarcopenia para la pérdida de
masa muscular de los ancianos. Pese a su origen dis-
tinto, comparten mecani smos comunes, incluyendo el
pertenecer aun mismo escenario de cambiosinflama-
torios. La presencia de este sindrome entrafia un peor
prondstico, como se puede comprobar en pacientes con
cancer o insuficiencia cardiaca con o sin caquexia.®
Pese a que es mas bien f&cil de reconocer, uno de los
primeros problemas a enfrentar esta situacion clinica
es que no existe unadefinicion estandar. Davisy Dic-
kerson lo definieron como: “baja de mas de un 10%
del peso premdrbido, asociado con pérdidade proteina
visceral y muscular y a lipolisis”.® Kotler |o describe
como “pérdida acelerada de misculo esquelético en
el contexto de una respuesta inflamatoria crénica” 34
En la Tabla 1 se resumen criterios diagndsticos que
se proponen como una definicién operativa para €l
diagndstico de caguexia.

Tabla |. Definicion de caquexia*

Pérdida de peso

>5% comparado con el peso estable premoérbido

>5% durante los 6 meses previos

>2% dentro del periodo de | mes

>2-3 k durante los ultimos 2 meses

Ingesta de alimentos por via oral < calorias/k al dia y pérdida de peso
Disminucion de |1 k en los 2 meses previos

Sintomas asociados

Anorexia

Reduccién de ingesta calérica

Astenia

Nausea croénica

Pérdida de musculo y tejido graso

Bajas concentraciones de albimina sérica
Edema periférico

Adaptado de Cereceda G Luis. Mecanismos de la Caquexia. Rev Med
Clin Condes 2007;18(4):349-55.40

En la actualidad se considera un fendmeno comple-
jo, de hecho es posible ver el desarrollo del cuadro
de caguexia/anorexia alin en pacientes con tumores
pequerios (0,01% del peso corporal), constituyendo
un verdadero cuadro paraneoplasico. Es frecuente
gue en estos pacientes la situacion se vea agravada
por factores transitorios que colaboran a disminuir la
ingesta (dolor bucofaringeo, infecciones agudas, dis-
fagia, xerostomia, medicamentos) En |os casos en que
predomina un déficit de ingesta, €l cuadro de desnu-
tricién que se desarrolla muestra una disminucion del
gasto energético con conservacioninicial delasprotei-
nas musculares visceralesy uso de cuerpos ceténicos
como fuente de energia, resultando en una pérdida de
peso con predominio de la grasa corporal. Esto es
conocido como caquexia secundaria que en inglés se
denomina starvation y equivale casi a inanicion. El
fendmeno de caguexiase desarrolladesde el inicioy se
acompafia de un aumento de latasa metabdlica basal,
con movilizacion de proteinasy lipidos, resultando en
una pérdida mas acel erada de peso a expensas de |os
compartimientos proteicos y grasos.®

La sarcopenia/cagquexia del anciano es un fenémeno
multifactorial que incluye anorexiay disminucion del
gasto energético basal. Hay elevacion de citoquinas
y actividad inflamatoria. Es también frecuente € hi-
pogonadismo, siendo la disminucion de testosterona
un factor que eleva la leptina, que a su vez conduce
amas anorexia. Ademés |os mecanismos reparativos
del musculo estan deficientes.®

¢Hay diferencia entre caquexia
y malnutricion?

La primera se considera como €l resultado de una
compleainteraccion entre la afeccidn de base, la en-
fermedad relacionada con alteraciones metabdlicas y
en algunos casos, |areduci da disponibilidad de nutrien-
tes debida a bagjaingesta, alteracion en laabsorciony
aumento de las pérdidas, o bien una combinacion de
estos. Lamalnutricién es un estado de nutricion en el
cual una deficiencia o exceso de energia, proteinasy
otros nutrientes causan efectos adversos sobre teji-
dos, forma corporal, funcion y respuesta clinica. La
disponibilidad reducida de los nutrientes puede ser
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un componente que juega un papel en la patogénesis
delacaguexia. En efecto, cabe sefidlar que si bien no
siempre |os desnutridos son caquécticos, esinvariable
gue todos | os cagquécticos, sean desnutridos.*

¢La caquexia se asocia con
cambios en la composicion
corporal?

Una de las caracteristicas de la caguexia es |a reduc-
cion del peso corporal que se produce por lapérdidade
grasay masamagra. En laformaavanzada laretencién
de agua puede ocurrir como consecuenciade hipoal bu-
minemiasevera, que puede explicar el aumento en el
peso a pesar de la severa pérdida corporal. Lo mismo
puede ocurrir en pacientes con insuficiencia cardiaca
grave, cirrosis hepaticao fallarenal, donde la pérdida
de peso puede estar enmascarada por la retencion de
liquido. Lareduccion delamasamuscular esgquel ética
se considera como la caracteristica fenotipica clinica
relevante de la caquexia, independiente de la enfer-
medad subyacente, por lo tanto debe distinguirse de
otras formas de pérdida muscular, en particular de la
sarcopenia relacionada con la edad.!

¢Es posible diferenciar
caquexia de otras condiciones
asociadas con sarcopenia?

La pérdida de masa muscular es una caracteristica de
lacaguexia, mientras que lamayoriade |os sujetos sar-
Copéni cos No son caguécticos. Las personas sin pérdida
de peso, anorexia ni respuesta inflamatoria sistémica
pueden cursar con sarcopenia que puede acelerarse
después de un estrés agudo inflamatorio. En algunos
ancianos puede verse un bajo grado de respuestainfla-
matoria sistémica o deresistenciaalainsulina

Dos condiciones que se
superponen

A pesar de la clara distincién entre los conceptos de
caguexia y sarcopenia, las investigaciones han de-
mostrado que las dos condiciones tienen numerosas
condiciones subyacentes. En la practica clinica los
factores que conducen ala pérdida de masa muscular

en el contexto de las dos afecciones pueden ser in-
distinguibles en el paciente anciano. Una condicion
puede conducir a la otray la contribucion relativa a
la pérdida de masa y fuerza musculares suele no ser
clara. Esta observacion sugiere también que el mismo
tratami ento podria beneficiar ambas enfermedades. Si
€l mismo mecanismo fisiol6gico se centraen las dos,
€l objetivo terapéutico comun esreducir lapérdidade
masay fuerza musculares con intervenciones apropia-
das y combinadas.’

No hay que olvidar que con la caguexia coexisten
otras enfermedades y factores de riesgo que contri-
buyen a |la pérdida de masa muscular y complican
la comprensién de los mecanismosinvolucrados. En
primer lugar, las enfermedades agudas y las hospi-
talizaciones resultan en inactividad con periodos de
reposo en cama que tienen un impacto dramético
sobre la masa muscular. Contrario a la caguexia,
durante este periodo no se produce degradacion de
proteinasy eslainhibicion en lasintesis de proteinas
laresponsable de la pérdida de la masa. En personas
mayores sanas, diez dias de reposo en cama resulta
en 0.027-0.047% por hora la disminucion en la sin-
tesis de proteina muscular, pérdida 0.95 k de masade
las extremidades inferiores y una baja de 15.6% en
la fuerza muscular. Este efecto negativo del reposo
en cama sobre el masculo parece mas importante
en pacientes mayores que en jovenes. Durante una
afeccion agudala caquexiaamenudo se combinacon
el reposo en camay el efecto de ambas condiciones
puede resultar en una pérdida ain mas importante de
masay fuerzamusculares. Incluso lasintervenciones
denutriciény el entrenamiento de fuerza han demos-
trado ser relevantes en | 0s pacientes caquécticos para
la prevencién de la masa muscular.©

En segundo lugar, las citocinas proinflamatorias son
incapaces deinterferir en el control hormonal del me-
tabolismo muscular. LalL-6y €l TNF- son causales
delaresistenciaalainsulinay al factor de crecimiento
similar alainsulina (IGF-I), y delareduccion en los
niveles de testosteronay hormona luteinizante. Estos
cambios hormonal es observados durante el envejeci-
miento habitual, reducen latasade sintesis de proteinas
muscul ares.
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En tercer lugar, |a caracteristica principal de la ca-
guexiaes la pérdida de peso relacionada en parte con
anorexiay areduccién en la ingesta de alimentos.
Los pobres resultados de la intervencion nutricional
sugieren que laanorexia es mas una consecuenciaque
una causa de pérdida de peso. Varios factores como
depresion, quimioterapia, dolor, dispepsiay anorexia
del envegjecimiento contribuyen a la reduccion de la
ingesta de alimentos en el contexto de enfermedad
inflamatoria cronica. Ademés, |as citocinas producen
un efecto anorexigeno en el hipotdamo.

Por ultimo, los procesos inflamatorios considerados
como caracteristicos de la caguexia también deben
VErse como una superposicion en la sarcopenia del
enveecimiento. Esta relacién ha demostrado ser un
factor de riesgo parala disminucion de la masa mus-
cular y la aparicién de la discapacidad funcional en
las personas mayores. El aumento de la masa grasa
durante el envejecimiento contribuye a aumento de
citocinas proinflamatorias que actlian sinérgicamente
paraacelerar |la pérdida de masay fuerza musculares.
Es paraddjico que su presencia también aumenta la
masagrasay favorece su deposito dentro del musculo
afectando la sensibilidad de la insulina por los mus-
culos. Como resultado, los pacientes obesos tienen
un mayor riesgo de sarcopeniay disminucién en la
funcionalidad.

Aproximacion terapéutica

Lapérdida de masa muscular por caquexia o sarcope-
nia puede ser manejadaatravés de un enfoque maltiple
gueincluyagercicioy suplementacion nutricional. El
fortalecimiento muscular es eficaz en la prevencion
de la pérdida de masa en varios modelos de atrofia
mediada por desuso. El volumen y la intensidad de
|os gjercicios necesarios parecen ser mayores que los
prescritos paralaprevencion delaatrofia, sin embargo
muchos de | os programas son adoptados de |os planes
conocidos para hipertrofia.*

Otrotipo de gjercicio como lasvibraciones del cuerpo
entero ha sido propuesto hace poco por su potencial
para incrementar la fuerza en los miembros inferio-

res. Su reciente popularidad se debe a los efectos
combinados de los sistemas neuromusculares y neu-
roendocrinos. La evidencia indica que la vibracién
puede ser una intervencién de gercicio para reducir
los resultados de los procesos del envejecimiento enlas
estructuras muscul oesquel éticas. Sin embargo, son ne-
cesarios estudios futuros para entender el mecanismo
neurofisiol 6gico implicados en laactivacion muscular
con lavibracion, con € fin de poder prescribir progra-
mas seguros 'y eficaces.*?

En cuanto a suplementacion nutricional, la creatina
ha sido sugerida como un agente profilactico o te-
rapéutico en enfermedades que afectan el tamafio y
la funcion muscular. Ha mostrado efectos positivos
sobre la cantidad de masa magra y la funcién mus-
cular en pacientes con sarcopenia. Sin embargo, los
estudios controlados con placebo han revelado efec-
tos variables, con mejoras en algunos.®® Otra ayuda
ergogénicasugeridaeslaL-carnitina, un aminoacido
que facilita la transferencia de las cadenas largas de
acidos grasos desde el citoplasma a la mitocondria,
donde son procesados por la oxidacion para producir
ATP* Lal-carnitinahademostrado mejorar el esta-
do del paciente en diversas enfermedades incluyendo
demencia senil, neuropatias metabdlicas, infeccion
por HIV, miopatias, cardiomiopatiasy fallarenal .44
La L-carnitina es esencial para la bioenergética del
muscul o esquel ético.*” Algunos estudios han demos-
trado que podria ser una opcion terapéutica para la
miopatia inducida por diversas etiologias.* Se ha
sugerido alagrelinacomo suplemento porque induce
un estado energético con balance positivo a través
de mecanismos dependientes o independientes de
la hormona de crecimiento. El tratamiento con esta
hormona puede usarse en un subgrupo de pacientes
con caquexia cardiaca.®® Lagrelinaestimulalaingesta
de alimentos, regula el sistema nervioso central para
disminuir el flujo de los nervios simpaticos e inhibe
laadiposidad delos cardiomicitosy las células endo-
teliales de maneraindependiente. Ademasincrementa
laingestay el peso corporal, puede optimizar la ca-
pacidad de gjercicio, mejora la funcién ventricular
izquierda® y disminuye los niveles plasmaticos de
noradrenalina.®
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Conclusion

Unadefinicion claradel sindrome clinico de caguexia
representaria un logro importante en la medicina
clinica que permitiria su deteccién temprana, pre-
vencion y tratamiento oportunos y apropiados. Ha
sido considerado por mucho tiempo como un evento
tardio que complica la historia natural de muchas
enfermedades cronicas. Ademés la mala respuesta
de la caguexia a tratamiento farmacoldgico y alas
intervenciones nutricionales hallevado alaideaerré-
nea de que el complejo metabdlico de la caguexiaes
solo susceptible a cuidados paliativos. Con el cono-
cimiento progresivo de su bioguimicay mecanismos
moleculares, el papel de la deficiencia nutricional
en la caguexia es cada vez mas claro. Esto pone en
relevancialanecesidad de intervenciones terapéuticas
apropiadas para prevenir laevolucion delaenferme-
dad. En este documento se presentaunadefinicion y
los criterios para el diagndstico de sarcopeniarelacio-
nada con la edad, compuesta por la combinacion de
lapérdidadelamasamuscular y ladisminucién dela
fuerza. Lacondicién respondefécil a entrenamiento
de fuerza. Ademéas hay nuevos tratamientos nutricio-
nalesy farmacol 6gicos que son opciones posibles. El
grado de caquexia tiene correlacion inversa con el
tiempo de supervivencia de los pacientes y siempre
implica un mal prondstico. En los Ultimos afios las
enfermedades e incapacidades relacionadas con la
edad han despertado un gran interés e importancia
sanitaria. Deberian dedicarse mas investigaciones
al esclarecimiento de los factores y mediadores del
proceso caquéctico tanto en caquexia como en sar-
copenia, para desarrollar estrategias terapéuticas y
preventivas de |a pérdida de masa muscular tanto en
laenfermedad como durante el envejecimiento sano.?
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Introduccion

La PRE-E es una de las patol ogias obstétricas mas
frecuentes en nuestro medio y explica un porcenta-
je importante de nacimientos pretérmino, ademas de
contribuir con lamorbimortalidad maternay neonatal
de manera significativa. Es una préctica usua en las
unidades neonatales el uso de antibi6ticos de amplio
espectro en e mangjo de los pacientes pretérmino y
mas en los casos de peso muy bgo, sin embargo la
relaciéon entre PRE-E y ocurrencia de sepsis neonatal
temprana no se ha establecido con certeza. Por otro
lado, €l rol delainfeccién en el origen delostrastornos
hipertensivos de la gestacion se desconoce y aunque
algunos modelos experimentales y ciertos estudios
mol ecul ares demuestran |a presenciade multiples mi-
croorganismos en placenta y cavidad amnidtica de
muj eres con PRE-E/eclampsia, su participacion en el
origen de la toxemia materna e infeccion neonatal se
desconoce.

LaPRE-E contintiasiendo un problemade salud publi-
caen todo el mundo apesar delosavancesen el control
prenatal, lamejoriadel acceso alos servicios de salud
y novedosas herramientas para la estratificacion del
riesgo materno. El desenlace materno y perinatal de-
penden de varios factores, uno de los determinantes
de lamortalidad perinatal es la edad gestacional del
recién nacido, siendo los pacientes pretérmino el 75%
delosfallecidos en €l periodo neonatal .t

El origen delaPRE-E esmultifactorial, uno delosinte-
rrogantes contindasiendo lainfluenciade lainfeccion
materna en el desarrollo de |os trastornos hipertensi-
VOs gestacionales y el riesgo de sepsis temprana del
recién nacido, persistiendo lainquietud de modificar
|os desenlaces neonatales con el uso de esgquemas an-
timicrobianos tempranos. Sin embargo, las bacterias
no son los Unicos microorganismos implicados y alin
se desconoce s es necesarialainfeccion placentariao
s essuficiente con larespuestainflamatoria sistémica
en unainfeccion distal alaunidad feto-placentariapara
favorecer el desarrollo de PRE-E. Es un hecho que la
presencia de infeccion placentaria e intraamniéticaes
inversamente proporcional alaedad gestacional, pero
(puede la PRE-E temprana explicarse por un modelo
infeccioso?

Panorama

LosE.E.U.U presentan unaocurrenciade nacimientos
pretérmino entre 12 y 13% de todas las gestantes,
con una menor frecuencia para los paises europeos
(5-9%). Seestimaque cercadel 30% delos nacimien-
tos pretérmino obedecen a causas maternas o fetales
especificas, menos del 5% suceden antes de lasemana
28 y arededor del 15% entre las semanas 28 y 32.1
El parto pretérmino es mayor en naciones del tercer
mundo donde nacen més del 95% delos prematuros del
planete?, pero se ha observado un incremento de més
del 50% en paises europeos en la Ultima década.® El
trabajo de parto espontaneo y larupturade membranas
explican lamayoriade los nacimientos pretérminoy la
PRE-E laterminacion de lagestacion en el 18% delos
casos antes de la semana 28, aumentado su incidencia
con edades gestacional es mayoresy se asociacon me-
nor peso a nacer en comparacion con |os prematuros
hijos de madres sin PRE-E.*

Las principales causas de muerte de |os pretérminos
menores de 32 semanas durante la primera semana
de vida son asfixia perinatal, sindrome de dificultad
respiratoriay hemorragiaintraventricular, siendo lain-
feccion protagoni stadespués del séptimo diadevida®
Laenterocolitis es mas frecuente en fetos con restric-
cion del crecimiento intrauterino e hijos de madre con
PRE-E, también después de la primera semana.® La
mortalidad neonatal global durante la hospitalizacion
se encuentra arededor de 13% y puede ser hasta de
25% en los paises en desarrollo.

Infeccion materna y PRE-E

Son extensos los trabgjos de investigacion que rela-
cionan la infeccion materna local o sistémica con €
parto pretérmino’8, pero alin no ha sido establecido
€l riesgo de presentacion de PRE-E en presencia de
corioamnionitis histol 6gica, clinicao infecciones ma-
ternas distales a la unidad fetoplacentaria.

Estaclaro quelafisiopatologiadela PRE-E involucra
una respuesta inflamatoria mediada por muchas de
las citoquinas observadas en la infeccion (IL 6, IL
8y TNFa),® a pesar de que su origen aln se plantea

Repertorio de Medicina y Cirugia.Vol 24 N° | « 2015 17



Infeccion materna, preeclampsia temprana y sepsis neonatal: ;Secuencia o casualidad?

como € resultado de unainteraccion desequilibradade
factores angiogénicosy antiangiogénicos.'’ Laasocia
cién entre inflamacion de origen extraplacentarioy los
trastornos de lainvasion trof obl asticaesincierta, pero
muchos autores han evidenciado |a presenciade malti-
ples patdgenos en mujeres preeclampticas, bien sea por
serologiao cultivo defluidos diferentesal liquido am-
niético™ o por aislamiento especifico del germen o
suADN enlaplacentao liquido amni6tico.¢ Losni-
veles de citoquinas en lacavidad amnidticaexhiben la
dificultad de no contar con valores comparativosy sus
concentraciones ordinarias en cadafase de lagestacion
normal se desconocen.'’'® Respecto alarelacion con
sindrome HEL L P hay menos informacion disponible
y por los hallazgos histopatol 6gicos es probable que
sufisiopatologiadifieradelaPRE-E.*° Lasespeciesde
Chlamidya son |os microorgani smos més rel acionados
con laocurrencia de PRE-E, es conocida su presencia
en las placas ateromatosas en la enfermedad arterial

y persisten interrogantes sobre su participacion en el

dafno vascular placentario.® Aunque es frecuente en-
contrar serologia anti-Chlamidya positiva en mujeres
preeclampticas, no hay suficiente informacién para
concluir gue corresponde a una causa suficiente o ne-
cesaria.? Otras especies de bacterias atipicas aisladas
en placentas y cultivos de sangre de cordén en naci-
mientos pretérmino son a menudo Ureaplasma sp y
Mycoplasma sp, hastaen 23% de los casos menores de
32 semanas de gestacion.?? Su presencia se evidencia
de manera especial por la reacciéon en cadena de la
polimerasaen liquido amni6tico, yaque su crecimiento
es dificil en medios de cultivo estandar.?® En algunos
estudios con model os animal es se observa retraso del

parto pretérmino tras la administracion sistémica de
macrolidos en infecciones por ureaplasma.?* Cuando
se utilizan por causadistintaainfeccion intraamnidtica
parece que disminuye la ocurrencia de toxemia.®

La presencia intraamnidtica de adenovirus se ha re-
lacionado con corioamnionitis, pero su papel en €
desarrollo de PRE-E no ha sido estudiado. El virus
mas comun hallado en €l liquido amnidtico es Herpes
virus 6.2¢ Un hecho importante eslamayor frecuencia
de corioamnionitis cronica en los nacimientos a ter-
mino con PRE-E (23%) frente a las gestaciones con
normotension (19%), patrén que no se observa en la

PRE-E pretérmino.?” Aunque la histopatologia de la
placentano predice |os desenlaces de mortalidad, evi-
denciael compromiso inflamatorio y vascular.

Un hallazgo comun en PRE-E y corioamnionitis es
e desprendimiento placentario, siendo mas bagjo en
nacimientos de extremado bajo peso en madres con
patologia sugestiva de infeccion. En nacimientos a
término se observa en madres con hipertension ges-
tacional?, lo que inquieta sobre el posible rol de la
infeccién en la microangiopatia placentaria. No en-
contramos estudios que comparen la histologia de
madres con corioamnionitis concomitante con PRE-
E en relacion con maternas que solo padecen PRE-E
y controles sanos.

Infeccidon fetal

Ureaplasma es el microorganismo aislado con més
frecuencia en mujeres con corioamnionitis, amenudo
pueden encontrarse cultivos de liquido amniético po-
sitivos en placentas con histologianormal .?® Seestima
gue de 20 a 45% de los pacientes menores de 1.500
gramos tienen colonizacion del tracto respiratorio por
este patdgeno y se ha asociado con mayor riesgo de
displasia broncopulmonar y cambios enfisematosos
tempranos en laradiografia de torax.*

Se ha observado mayor ocurrencia de sepsis neonatal
en hijos de madre con PRE-E que padecen neutropenia
severa, pero esta diferencia con los controles no tiene
significacion estadistica.®*? Otros autores plantean
gue dicha asociacion es mas evidente en los casos
de madres con PRE-E severa asociada con sindrome
HELLP* No hay estudios sobre € beneficio de ad-
ministrar antibioticos profilacticos en estos casos.®
Se encuentra con menor frecuenciaADN de especies
de ureaplasma en hijos de madres preeclampticas sin
corioamnionitis, en comparacién con los hijos de ma-
dres con esta patologia.®

Perspectiva

El manegjo de los recién nacidos pretérmino hijos de
madres con coriamnionitisy de aguellos de madres con
PRE-E suele ser como €l de |os neonatos prematuros
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por cualquier otra causa, ademas de la necesidad de
antibidticos iniciales en el primer grupo no hay otra
terapéutica especificaque diferencie el tratamiento de
los pacientes.

La exposicion intrauterina a mediadores de la infla-
macion tiene serias consecuencias en el desarrollo del
sistema de respuesta inflamatoria fetal en los hijos
pretérmino de madre con corioamnionitis. El diag-
nostico clinico de lainfeccion intrauterinaes dificil y
a menudo requiere laboratorio especializado para su
evaluacion.® Es conocido €l alto riesgo de displasia
broncopulmonar, hemorragia intraventricular y para
lisis cerebral en esta poblaciony aunque se considera
la corioamnionitis como un fendmeno agudo, hay al-
gunos estudios sugestivos de que podriatratarse de un
proceso cronico.®

Algunosinvestigadores han procurado identificar tem-
prano las repercusiones neurol dgicas agudas de los
pacientes expuestos ainfeccion intrauterina®, pero no
se dispone de un método de eval uacion fiable, tampoco
es posible predecir los efectos en e neurodesarrollo
desde el periodo neonatal temprano.

Respecto a impacto de la PRE-E en lamorbimortali-
dady neurodesarrollo las cifras no son més alentadoras.
Varios modelos animales han demostrado el incre-
mento de apoptosis neuronal en los fetos sometidos a
hipoxiaintrauterina®, ademéslaexposicionin Utero a
procesos inflamatorios podriainfluir en laproduccion
de factores neurotroficos reguladores de la muerte,
diferenciacion y proteccion neuronal.”® El riesgo de
secuelas cognitivas en cualquier poblacion de recién
nacidos sometidos aunanoxa prenatal suele ser mayor
s ocurren de manerasimultaneainfecciony nacimien-
to pretérmino, con 28% del total de prematuros con
algun tipo de compromiso y hasta 49% si |os pretér-
minos estan infectados.*

En los trastornos hipertensivos gestacionales incluso
|os nacimientos pretérminos tardios (semana 34 a 36)
implican mayor riesgo de fetos pequefios paralaedad
gestacional, ingreso a unidad de cuidado neonatal y
estanciahospital aria prolongada, comparados con pre-
términos tardios por otra causa.*>* El riesgo basal de

muerte en los hijos de madres preeclampticas es dos
veces mayor y es posible que se extienda mas ala
del periodo neonatal .

Larestriccion del crecimiento intrauterino puede en-
contrarse en 15 a 50% de las mujeres con PRE-E e
incrementael riesgo de muerte neonatal .* L os efectos
de laadministracion de corticoides prenatales en este
grupo son discutibles y hay controversia sobre el uso
rutinario que podria modificar los desenlaces neuro-
| 6gicos de | os fetos pequerios.*

Tanto los hijos de madre con PRE-E como |os de madre
con corioamnionitistienen mayor riesgo de compromi-
so neurol 6gico, sin embargo | os desenl aces cognitivos
pueden depender principalmente del manejo médico
posnatal. Al comparar los dos grupos no se encuen-
tra una diferencia significativa en el neurodesarrollo,
aunque no hay estudios que evalGen arecién nacidos
de madres con coexistencia de |as dos patol ogias.*’

Conclusion

A pesar del incremento del parto pretérmino la mor-
talidad neonatal se redujo en las Ultimas décadas
gracias a mejoramiento de la atencion obstétrica 'y
perinatal. Las principales patologias que explican
estos nacimientos son la PRE-E y la corioamionitis.
Muchosinvestigadores han estudiado larelacién entre
la infeccidn sistémica materna 'y corioamnitis® con
la PRE-E temprana, pero no hay suficiente evidencia
para afirmar que la presencia de infeccién placentaria
tieneunrol determinante en el origen delostrastornos
hi pertensivos gestacional es, ya que muchas placentas
de madres con PRE-E no presentan signos histol égicos
0 microbiol 6gicos compatibles con invasion microbia-
na.** Aungue no puede catalogarse como una causa
suficiente, es claro que la infeccion materna de cual-
quier origen incrementa el riesgo de padecer PRE-E.

Muchos casos de corioamnionitis son subdiagnos-
ticados ya que una proporciéon importante tienen
presentacion clinica silenciosa y su diagnostico se
realiza en el estudio anatomopatol 6gico. Muchas pa-
cientes con PRE-E temprana cuyas placentas no han
sido evaluadas pudieran padecerla. En apariencia la
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corioamnionitis también tiene evolucion crénicay aln
desconocemos su repercusion en launidad fetoplacen-
tariay laformaideal de diagndstico antenatal. En este
escenario clinico no hay suficiente informacion que
establezcasi siempre causainfeccion fetal, trabajo de
parto pretérmino y PRE-E o0 si el mangjo antimicro-
biano modifica su historia natural. Algunos estudios
encontraron menor ocurrencia de PRE-E en madres
gueingerian macrolidos durante la gestacion por otras
razones médicas.

Hasta el momento no hay recomendaciones para €l
uso sistematico de antibidticos en los recién nacidos
pretérminos hijos de madre con PRE-E temprana en
tanto no se evidencie sepsis. No se encontré mayor
frecuencia de sepsis temprana comparados con los
pretérminos por otra causa distinta de coricamnionitis.

Las intervenciones que modifican los desenlaces
maternos y neonatales contintian siendo el control
prenatal 6ptimoy el uso de corticoides antenatales en
|os esquemas establ ecidos, ya que no se hamostrado
mayor beneficio con aguellos de multiples dosis.*°
Por ultimo parece que los desenlaces del neurode-
sarrollo se verdn maés influenciados por el manegjo
médico y las noxas posnatales que por la patologia
intrauterina.
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Articulo de revision

CRITERIOS DE RESPUESTA PARA DEFINIR EXITO
EN LA TERAPIA DE PACIENTES HEMOFILICOS
LLEVADOS A CIRUGIA

REVISION AMPLIADA DE LA LITERATURA (RAL)
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Resumen

Lahemofilia, enfermedad congénita de baja prevalencia en la poblacion general, seclasificaen tiposA y B
seglin su deficiencia sea del factor VIII o IX dela coagulacion. Desde hace mas de 40 afios existen prepa-
rados plasmaticos de cada uno de los factores y en la actualidad contamos con derivados recombinantes.
L os pacientes querequieren intervenciones quir rgicas son un reto par a los diferentes gr upos de manejo,
porque el estandar decriterios para definir larespuesta alaterapia no esta claro. Serealizo estarevision
ampliadadelaliteraturacon el fin deevaluar cualesson loscriteriosderespuesta en lasdifer entes publica-
ciones. En lasprincipalesbases de datos médicos, serecolectaron y tabularon 61 articulos despuésde aplicar
loscriterios deinclusién y exclusion, encontrando que multiples estudios aplicaban difer entes par ametr os
para evaluar el sangrado como son los niveles de factor de la coagulacion, tromboelastogr afia, tiempo de
generacion de trombina, reintervencion quirdrgica, duracion de la hospitalizacion y evaluacion de dolor,
con lo cual concluimos que hay heterogeneidad en los parametros que aplican los autores en relacion con
los objetivos principal y secundarios de nuestrarevision.

Palabras clave: hemofilia, cirugia, desenlaces.

EVALUATION OF THERAPEUTIC RESPONSE IN HEMOPHILIC
PATIENTS REQUIRING SURGICAL PROCEDURE

Abstract

Hemophiliaisan inherited low prevalence disorder among the general population classified astype A or B according
to the deficiency of either coagulation factor VII1 or 1X. Coagulation factorsin plasma prepared have been available
for morethan forty years, counting with recombinant factor productsnowadays. Patientsrequiring surgical interven-
tions are a challenge for treating physicians for the criteria standards of therapeutic response are not yet clear. This
extended literaturereview was conducted to evaluate the therapeutic response criteria described in different publica-
tions. Sixty-one articles were retrieved from the main medical data bases and tabulated after applying the inclusion
and exclusion criteria. Findings showed that many studies consider ed various parametersto monitor bleeding, such
as, levels of coagulation factor, thromboelastography, thrombin generation time, surgical reintervention, length of
hospital stay and level of pain. Thus, we conclude there is heterogeneity in the parameters authors apply regarding
the primary and secondary objectives of our review.

Key words: hemophilia, surgery, outcomes
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Criterios de respuesta para definir éxito en la terapia de pacientes hemofilicos llevados a cirugia

Introduccion

La hemofilia es una enfermedad congénita ligada
al cromosoma X de bajaincidencia en la poblacion
general. Se clasificaentipo A y B dependiendo si
el déficit del factor delacoagulacion esVIII o 1X.12
La hemofilia A es la mas frecuente, se estima que
uno de cada5.000 a 10.000 nacimientos masculinos
la padecerd.®* Presenta unas caracteristicas cléasicas
como son sangrado espontaneo o excesivahemorragia
secundaria a un traumatismo accidental o por pro-
cedimientos invasivos.®>® El grado de deficiencia del
factor se categorizaen leve (5 a40% de la actividad
del factor VIII, tienden a sangrar sélo después de
procedi mientos quirdrgicos mayores), moderado (1 a
5% delaactividad del factor VI11) y grave (actividad
<1%), siendo los Ultimos sintométi cos por lo regular
en forma espontanea’®; hay correlacion directa en-
tre los niveles de factor y la gravedad potencial del
sangrado.®1°

Los hemofilicos|levados a procedimientos quirdrgicos
electivos o de urgencia, son un reto paralos diferentes
grupos multidisciplinarios.** Hay gran controversia
sobre cua o cudles son |os parametros mas relevantes
para evaluar los pacientes a la hora de definir éxito
hemostatico.'?* El objetivo de lapresenterevision fue
valorar los criterios de éxito de respuesta hemostética
tenidos en cuenta en | os diferentes estudi os publicados
en laliteratura médica mundial.

Metodologia

Serealiz6 un estudio secundario tipo revision amplia-
da de laliteratura; la busgueda de la informacion se
baso en |os estudios publicados en |as bases de datos
de PUBMED, Cochraney LILACS. Se identifica-
ran aguellos en inglés 'y espafiol con los siguientes
términos de busgueda hemophilia A, hemophilia B,
coagulation disorder, treat, therap, manage, current,
traditional, conventional, healthoutcome, Impact,
effect, surgery y bleeding. Se usaron |los operadores
Booleanos ORy AND en relacion con lacombinacion
de términos MESH. Se incluyeron estudios experi-
mentales, de cohortes, revisiones sisteméticas de la

literaturay metaandlisis, series de casosy estudios de
casos controles.

Se restringié la busqueda de la literatura a
publicaciones de pacientes con diagndstico de hemo-
filiatipo A o B, tratamiento, severidad, tipo de manejo
y los factores clinicos y paraclinicos que evalUan la
respuesta a la terapia de reposicion de factores. Se
tomo6 como referencia temporal desde 1970 hasta
2012. Se excluyeron estudios con enfermedades y
trastornos de la coagulacion diferentes a hemofilia
tipo A y B, aguellos cuya publicacion primaria no
fuera en inglés o espafiol y los relativos a pacientes
con hemofiliaadquirida (Figura 1).

Cada publicacion seincluy6 en unatablade evidencia
gue tenia en cuenta las siguientes variables: fecha de
publicacion, titulo, autores, control de sangrado, dias
promedio de hospitalizacion, uso de tromboel astogra-
fia (TEG), tiempo de generacion de trombina (TGT),

Estudios identificados
en tamizaje inicial

n: 105
Estudios excluidos
por no
corresponder con
v Ig pregunta ’de
investigacion

Estudios llevados
a evalucion inicial

n: 84
AN o
Estudios eliminados
——————>  por no cumplir con
criterios de inclusion
v n: 23
. (& J/
Estudios
evaluados
n: 61

(5) estudios experimentales
(2) revisiones sistematicas
de la literatura (RSL)

(14) estudios de cohortes

. J/

Figura |. Distribucion de los estudios evaluados.

Repertorio de Medicina y Cirugia.Vol 24 N° | 2015 23



Criterios de respuesta para definir éxito en la terapia de pacientes hemofilicos llevados a cirugia

medicion de niveles de factor, requerimiento de so-
porte transfusional, nueva intervencionn quirdrgica
por sangrado, dias de aplicacién del factor, control
del dolor y uso de medidas alternativas para detener
el sangrado. Estas variables fueron las categorizadas
debido a que son los desenlaces mencionados en los
diferentes estudios.

Resultados

Se encontraron ciento cinco estudios, de los cuaes
sesentay uno cumplian con los criterios de inclusién,
cinco experimental es, dosrevisiones sisteméticas, ca-
torce de cohortes y cuarenta de series de casos. Se
realiz6 unamatriz paralaclasificaciony categorizacion
y sellevd a cabo e andlisis en forma independiente
por los investigadores.

Se encontrd que la mayoria de los estudios reportan
niveles de éxito elevados considerados como excelente
y bueno'*+, (88%). Sin embargo, algunos postularon
la medicion protocolizada de niveles de factores en
sangret”*8asi como sus propiedades farmacocinéticas,
como punto de corte paradeterminar el éxito o fracaso
del control hemostatico (Figura 2).19%°

Variables como TGE (tromboelastografia) y TGT
(tiempo de generacién de trombina) se mencionaron
como desenlace en 3%*1%? y 1% respectivamente.
Ladosisdefactor usado, seinformo en 54%.%2 Uno
delos pardmetros como fuelamedicién y control del

dolor sereport6 en 6%%5%, estavariable tieneimpacto
en lacalidad de vida, control de sintomasy lacalidad
integral de la atencion.?2° Por dltimo 9% informan
requerimiento de soporte transfusional .*>*? Medidas
implementadas como laadministracion de pegamento
de fibrina®3, fibrinoliticos como €l &cido tranexami-
co®*® y e acido epsilon-aminocaproico®®, también
fueron valorados en varias investigaciones.

Discusion

La hemofilia se encuentra dentro de las enferme-
dades cdlificadas como huérfanas®, dada su baja
prevalencia.*>*? La expectativa de vida de los pa-
cientes a principio del siglo XX selimitaba ala edad
pediétrica.**4 Después con a advenimiento de los
crioprecipitados mejoro la supervivencia®™* pero lala
aparicion deinfecciones por VIH y hepatitis conllevd
aun deterioro en estos parametros.*®*° El desarrollo de
nuevos avances paramejorar e perfil de seguridad de
los productos, permitié mejoria de los desenlaces.>>2

En la actualidad se dispone de un mayor nimero de
productos para el manejo de esta condicién, con un
perfil de seguridad y eficacia clinica.®*** El cambio
de mangjar los eventos a tener la disponibilidad de
profilaxis ya sea primaria, secundaria o terciaria, ha
llevado a mejoria en cuanto a artropatia >>°¢, calidad
de vida e impacto en cambios en los indicadores de
ausenciaescolar o laboral y acceso a procedimientos
quirdrgicos.> 8

Hemofilia y Cirugia
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Figura 2. Desenlaces evaluados.
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El desarrollo de la investigacion en este grupo po-
blacional tiene condiciones especiales ya que €
nimero de pacientes es limitado, el estudio en pedia-
tria tiene implicaciones éticas que pueden disminuir
lamuestra.>® Hoy existen adelantos desde el punto de
vista de investigacion, en los que € rigor investigati-
vo, metodoldgico y las exigencias de las autoridades
sanitarias paralaaprobaci 6n de nuevos medicamentos
ha aumentado en los estandares de investigacion.®6t

Luego de la busqueda y andlisis de la informacion
se evidencia un vacio en lo relacionado con la estan-
darizacion y cuantificacion de los procedimientos de
monitoreo, pautas globales para las diferentes po-
blaciones de pacientes en condicién de hemofilia,
protocol os de tratamiento de complicacionesy faltade
claridad en los determinantes de control hemostético.

Hoy dia el plan de manegjo de los pacientes con he-
mofilia es un conjunto que incluye la educacién del
pacientey su familia, la clasificacion en los distintos
grupos de acuerdo con los niveles del factor, las com-
plicacionesinfecciosasy el desarrollo de inhibidores.
Hay gran expectativa acerca de nuevos tratamientos
como lainmunomodulacion y la terapia génica, pero
aun factores como los criterios de respuesta a cadauna
de las terapias no estan estandarizados.

Larevision realizada evalud los diversos criterios de
respuesta usados en una muestra representativa de es-
tudios clinicos, en los que se incluyen pacientes en
condicion de hemofiliallevados a procedi mientos qui-
rurgicos. Se evidenciala necesidad de investigar més
afondo los factores que intervienen en el control del
sangrado después de someter a un paciente hemofilico
aunacirugia. Falta estandarizar 1os lineamientos que
deben tener en cuentay por tanto es necesario realizar
mas investigaciones a respecto.

Conclusiones

Existe unamarcada heterogeneidad en relacion conla
estandarizacion y cuantificacion de los procedimien-
tos de monitoreo, tanto clinicos como de laboratorio,
pautas globales para las diferentes subpoblaciones de
pacientes en condicion de hemofilia, protocolos de
tratamiento de complicaciones y falta de claridad en

|os determinantes de control hemostético. Se considera
ademas €l logro de encontrar multiples procesos que
deben estandarizarse y evaluarse por separado con la
evidenciadisponible ala actualidad, més aun a tener
la posibilidad de aportar evidencia con proyectos de
investigacion de alta calidad queimpacten en el futuro
delas determinaciones que se tomen en relacion con el
paciente en condicion de hemofiliaque seaintervenido
quirdrgicamente.

Como no es claro ain si son de mayor relevancia los
criteriosclinicosvs. los paraclinicosen relacion con la
toma de decisiones cuando se plantealaposibilidad de
control hemostético o éxito hemostatico en el paciente
hemofilico que es llevado a un procedimiento quirdr-
gico, se requieren mas estudios al respecto.
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Guia de practica clinica

ENFOQUE DIAGNOSTICO DE LA HEMATURIA
EN PEDIATRIA

Helen Preciado MD*, Natalia Caceres MD**, Carlos Beltran MD**, Héctor Ortiz MD**

Resumen

Lahematuriaesun hallazgo clinico observado por €l pacienteo un familiar cuando es macr oscépica o bien
incidental en un parcial deorinarutinario. La prevalenciaesbaja pero el enfoque diagndstico al cual esta
enfrentado el clinico esamplio. Lahematuriaindica enfermedad, lesion o malformacion del tractourinario,
por ello el médico general y el pediatra deben estar en capacidad de determinar a tiempo algunas de las
causas con prondstico grave o diagnéstico complejo que requieren la remision al nefrélogo pediatra. Se
hace énfasisen diferenciar si esono deorigen glomerular, adoptando un algoritmo de enfoque diagnostico
que orienta al clinico. Serealizd una busqueda limitada de 2001-2014 en las principales bases de datos en
inglésy espafiol encontrando revisiones de la literatura, consensos de expertosy guias de practica clinica
basadasen la opinién de pediatras, nefr 6logosy ur 6logos pediatr as, asi como deradidlogosque ofrecen una
aproximacion real a laimagenologia. Esté dirigida a personal de la salud, médicos generales y pediatras
quienesenfrentan adiario esta condicion clinica.

Palabras clave: hematuria, microscopica, macr oscopica, glomerular, no glomerular.

DIAGNOSTIC APPROACH TO A CHILD WITH HEMATURIA

Abstract

Hematuria is a clinical finding observed by the patient or a relative if it is macroscopic, or is an incidental finding
in aroutineurinalysis. Prevalencerateislow but therange of differential diagnosesfaced by the physician is broad.
Hematuriaindicates disease, lesion or malformation of the urinary tract, thusthe general practitioner and the pedia-
trician must be capableto determinetheetiologiesthat havea poor prognosisor aredifficult to diagnose which require
prompt referral to a pediatric nephrologist. We emphasize on the development of a diagnostic algorithm to help the
physician distinguish glomerular from non-glomerular hematuria. A limited search from 2001-2014 was conducted
in the major data basesin English and Spanish finding literaturereviews, expert consensus and clinical practice gui-
delines based on the opinion of pediatricians, and pediatric nephrologists and urologists, as well as radiologists who
offer areal approach toimaging. It isoriented toward health care providers, general practitioners and pediatricians
who face thisclinical condition in their daily practice.

Key words: hematuria, microscopic, macr oscopic, glomer ular, non-glomerular
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Enfoque diagnéstico de la hematuria en pediatria

La hematuria indica enfermedad, lesion o malforma-
cion del tracto urinario. Es el hallazgo clinico mas
frecuente dentro de la patologia genitourinaria después
de la infeccion. La incidencia de la variante microsco-
pica entre los nifios de edad escolar oscila entre 0,4 y
2%. Pese a ello, en algunos casos es una manifestacion
de enfermedad grave.'?

Hay una larga lista de causas de hematuria, la mayo-
ria de las cuales son benignas, en especial cuando es
aislada, microscdpica y asintomatica. El dilema que
enfrenta el clinico es identificar la causada por una
enfermedad significativa. El hecho de realizar un ade-
cuado enfoque diagndstico permite al clinico orientar
la sintomatologia y asi tener clara la situacién que
amerita la remisioén oportuna al nefrélogo pediatra.

La hematuria es un hallazgo frecuente en los nifos.
Como se ilustra en dos grandes estudios poblacionales,
de 3 a 4% en edad escolar entre 6 y 15 afios tenia una
tira reactiva positiva para sangre en una sola muestra
de orina.’

Varios estudios poblacionales de nifios en edad esco-
lar han demostrado que la tasa de prevalencia de la
microscopica detectada en una sola muestra de orina
es de 3 a 4%, lo que corresponde a 1% o menos con
dos 0 mds muestras positivas, de los cuales s6lo un
tercio tiene hematuria persistente, definida como una
repeticion de la prueba positiva después de seis meses.
La combinacién con proteinuria es menos comun, cuya
prevalencia es menor del 0,7% en nifios en edad escolar
en una sola muestra de orina.>?

La deteccion por parte de la familia de sangre en la
orina (macroscépica) es motivo de inquietud y angustia
que conlleva consulta inmediata y en diversas ocasio-
nes a acudir al servicio de urgencias. Sin embargo, no
es la forma de presentacion usual. Con frecuencia se
trata de nifios en los que no existen alteraciones detec-
tables a simple vista en la orina y que el examen con
una tira reactiva (multistix) evidencia la presencia de

sangre (microscopica). Lo anterior es una diferencia
bdsica porque gran parte de los nifios que consultan por
hematuria macroscépica requeriran ingreso, mientras
un buen porcentaje de los que la presentan microsco-
pica seran tratados en forma ambulatoria.*

La clave del manejo en urgencias radica en diferen-
ciar la hematuria glomerular de la no glomerular y
determinar la etiologia, prondstico y posibilidades
terapéuticas. Esto exige al pediatra a realizar una
correcta valoracion inicial, diferenciando aquellas si-
tuaciones que por su cardcter benigno no precisan de
exploraciones agresivas, de otras que exigirdn un estu-
dio més completo y su derivacion al nefrélogo pediatra.

La guia de préctica clinica del enfoque diagnéstico
de la hematuria en pediatria se basa en la adopcion y
adaptacion de guias en inglés a nivel internacional y
algunas en espaiiol que permiten el enfoque adecuado
de ésta sintomatologia que aunque poco comun, exige
una adecuada orientacion clinica. Se definid la estra-
tegia PICO para realizar la busqueda de la literatura.
Poblacion: pacientes que acuden a urgencias o consulta
externa con cuadro de hematuria. Intervencion: realizar
diagnéstico imagenolégico. Comparador: llegar a un
diagndstico clinico. Desenlaces: tratamiento oportuno
y/o remisién al nefrélogo pediatra. Para ello se realizé
una busqueda basada en términos definidos en des-
criptores en ciencias de la salud (DECS) y Medical
subject headings (MESH). La busqueda se limita a
2001-2014 en bases de datos en inglés que ademas
puedan ofrecer guias de préctica clinica a nivel mun-
dial como Dynamed y otros articulos relacionados en
PUBMED y OVID. Se utiliz6 la revisiéon de UptoDa-
te, asi como guias y datos en espafiol en la base de
datos LILACS y SCIELO. Dentro de los consensos y
guias de relevancia clinica para el grupo se revisaron
40 documentos, de ellos cinco cumplian los criterios
de elegibilidad, dentro de los cuales se encuentran el
consenso de evaluacion de la hematuria del grupo de
nefrologia pedidtrica de la India de 2006, asi como
también las guias de la sociedad japonesa de nefrologia
pedidtrica y urologia 2008. Para la adopcién de reco-
mendaciones imagenoldgicas el grupo investigador
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se baso en las del Colegio Americano de Radiologia
afo 2012 en el estudio de la hematuria en el paciente
pediatrico. Para su recopilacion se usé el método Del-
phi, basado en la opinidn de expertos, que la clasifica
como por lo regular no apropiada con una valoracién
de 1 a 3, puede ser apropiada de 4 a 6 y usualmente
apropiada de 7 a 9.

Poblacion: la guia estd dirigida al profesional de la
salud en general y a médicos y pediatras en particular
que atienden al lactante menor o mayor, preescolar,
escolar y adolescente que acuden a urgencias o con-
sulta externa por hallazgo de hematuria ya sea micro
0 macroscopica.

Los pediatras se enfrentan con frecuencia a la pre-
sencia de hematuria. La incidencia en nifios se estima
en 0,13%. En mas de la mitad de los casos (56%)
se debe a una causa facil de identificar.’ La micros-
cOpica asintomdtica es diez veces mds frecuente que
la macroscépica. Muchos casos de la primera son
transitorios y ante repetidas evaluaciones la preva-
lencia disminuye a menos del 0,5%. Si hay hematuria
y proteinuria puede coexistir una enfermedad renal
significativa.'

Los nifios consultan por hematuria macroscopica,
sintomas urinarios, como hallazgo incidental de he-
maturia microscépica o bien es un descubrimiento
inadvertido durante un andlisis rutinario de orina. La
forma macroscopica la refieren por el color tipo “Co-
ca-Cola”. Una pequefa cantidad de sangre (1 ml en
1.000 ml de orina) es suficiente para hacer que luzca
de color rojo. La reaccién positiva en el anélisis exige
examen microscopico para confirmar la presencia de
glébulos rojos.

La tira reactiva utiliza la actividad pseudoperoxidasa
de la hemoglobina (o0 mioglobina) para catalizar una
reaccion entre peroxido de hidrégeno y el cromégeno
tetrametilbenzidina, para producir una oxidacién del
cromdgeno que tiene un color verde-azul. Es impor-
tante sumergir brevemente la tira en la orina y leerla
en el tiempo recomendado (por lo general un minuto).°®

Tiene una sensibilidad de 100% y una especificidad
de 99%."

La confirmacién de la hematuria microscépica por el
examen de la orina requiere la identificacion de mas
de cinco glébulos rojos.>® Se hace mediante la centri-
fugacién de 10 ml de una muestra de orina fresca a
2.000 rpm durante 5 minutos decantando el sobrena-
dante para volver a suspender el sedimento en los 0,5
ml restantes. El sedimento es examinado por micros-
copia de gran aumento, contando los eritrocitos en
veinte campos y el promedio se reporta. En ausencia
de hematuria macroscopica, el hallazgo persistente
de hematuria en al menos dos de los tres andlisis de
orina realizados durante dos a tres semanas garantiza
mayor evaluacion.”!°

El resultado positivo de la tira reactiva y la ausencia
de glébulos rojos y cilindros hemadticos en la orina
sugieren hemoglobinuria o mioglobinuria. Una prueba
simple consiste en centrifugar una muestra de orina
fresca y evaluar el color del sobrenadante; en hemog-
lobinuria este serd de color rosa claro con depdsitos
minimos o inexistentes. La ausencia de hemoglobina,
glébulos rojos o mioglobina debe motivar la bisqueda
de otras causas de orina de color rojo ya que varias
sustancias pueden alterar la coloracion de la orina."

Puede ser de origen glomerular o no. La historia de-
tallada, el examen fisico completo y los examenes
de laboratorio pertinentes son indispensables para su
evaluacion. En casos confirmados el siguiente paso
es la localizacion de su origen. La historia de edema
periorbitario matutino, oliguria, orina de color oscuro
y la presencia de edema y/o hipertension en el exa-
men, sugieren una causa glomerular. Ademads, esta es
indolora y con frecuencia muestra glébulos rojos y
células dismorficas.'> !

La identificacién de hematies dismorficos se hace
en microscopia de luz previa tincién de Wright o en
microscopia de contraste. Si al examinar cien glébu-
los rojos mds del 20% son dismorficos se piensa en
origen glomerular, con una sensibilidad de 96% 'y
especificidad de 93%.'*'>!® Es un marcador bastan-
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te especifico para glomerulonefritis.!” La proteinuria
puede estar presente independiente de la causa del
sangrado, pero por lo general no excede 2+(100 mg/
dl). La combinacién de hematuria y proteinuria (>100
mg/dl) indica una enfermedad renal significativa de
origen glomerular. La cantidad de proteina excretada
se evalta bien por la determinacion de la relacion de
proteina/creatinina en una muestra de orina aislada o
por la cuantificacién en muestra de 24 horas.

La causa mds comun de hematuria glomerular
macroscépica en los nifios es la glomerulonefritis pos-
tinfecciosa. Al interrogatorio se debe indagar sobre
historia de cefalea, vomito, vision borrosa, alteracion
del sensorio o convulsiones. La ocurrencia de farin-
gitis o infeccion cutdnea dentro de las ultimas dos a
cuatro semanas sugiere glomerulonefritis posestrep-
tocOcica. La historia de artralgias, erupciones en la
piel y fiebre prolongada en adolescentes hace pensar
en un trastorno autoinmune. La palidez (anemia) no
se explica solo por hematuria por lo cual deben es-
tudiarse otras condiciones como lupus eritematoso
sistémico. Las erupciones cutdneas y la artritis pue-
den ocurrir tanto en la pirpura de Henoch Schonlein
como en lupus eritematoso sistémico. Por tanto se
deben realizar parcial de orina, cultivo, hemograma
completo, anticuerpos antiestreptolisina O, nitrégeno
proteico, creatinina, electrolitos y siempre que sea
posible, niveles de complemento (C,). Si estas inves-
tigaciones son indicativas de una reciente infeccion
por estreptococo se tratard de una glomerulonefritis,
pero cuando son negativas y no hay resolucion de
sintomas, el diagndstico serd presuntivo de glomero-
lonefritis posinfecciosa. Varias bacterias y virus han
sido implicados como etiologia. Cuando cursa con
bajos niveles de C; se hard nueva determinacion des-
pués de doce semanas para asegurar que han vuelto
a la normalidad. Si las caracteristicas de la nefritis
persisten o el diagndstico no estd claro, el paciente
debe remitirse al nefr6logo pediatrico.'

Aunque no siempre es necesaria la biopsia en los ni-
fos con nefritis aguda, se recomienda cuando aparece

insuficiencia renal grave o progresiva, proteinuria en
rango nefrdtico, hematuria macroscdpica o hiper-
tension persistente por mds de cuatro semanas. El
sindrome nefritico agudo asociado con caracteristicas
sistémicas e hipocomplementemia persistente por mas
de doce semanas también puede requerir biopsia.'®
Muchos pacientes con glomerolonefritis posinfecciosa
pueden mostrar hematuria microscépica persistente
durante dos afios.

La glomerulonefritis rdpidamente progresiva se presen-
ta con sintomas y signos similares a la posinfecciosa,
pero los estudios de laboratorio muestran insuficiencia
renal progresiva. En estos casos se requiere la aten-
cién urgente de un nefrélogo pedidtrico, ya que un
diagnéstico precoz mediante biopsia y tratamiento in-
munosupresor agresivo puede prevenir la progresion
de la enfermedad renal." La hematuria microscopica
también se puede observar en 20% de los nifios con
sindrome nefrético por enfermedad renal de cambios
minimos y en ocasiones ser recurrente.

Al resolver el cuadro clinico puede ocurrir hematu-
ria microscopica entre los episodios de hematuria
macroscopica, caso en el cual hay que sospechar ne-
fropatia IgA o sindrome de Alport que deben aclararse
mediante la demostracién de depdsitos mesangiales
de IgA." Otras condiciones que cursan con hema-
turia y requieren biopsia renal para el diagndstico
son glomerulonefritis crescéntica, nefritis lipica,
hematuria benigna familiar, sindrome de Alport,
nefritis intersticial, glomerulonefritis membranopro-
liferativa o focal, glomeruloesclerosis segmentaria y
enfermedad de Goodpasture. La hematuria familiar o
hereditaria puede ser benigna no progresiva o progre-
siva (sindrome de Alport). Este ultimo se caracteriza
por hematuria microscépica recurrente o persistente,
alta frecuencia de insuficiencia renal progresiva y
pérdida de la audicién neurosensorial con defectos
oftalmoldgicos (catarata). El diagnéstico se confirma
en la biopsia renal. La historia familiar debe incluir
preguntas acerca de la hematuria, insuficiencia renal,
pérdida de la audicién o defectos visuales, nefroli-
tiasis y didtesis hemorrdgica en familiares de primer
grado."
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Las causas comunes de hematuria no glomerular son
la infeccion del tracto urinario y nefrolitiasis. La cis-
titis hematurica sugiere infeccion del tracto urinario
superior. Tanto la infeccién como la litiasis pueden
causar dolor (en el flanco o abdominal). Otros sinto-
mas son disuria, frecuencia, urgencia y posibilidad de
fiebre. Cuando la hematuria ocurre en la iniciacién o
la terminacion de la miccién, su origen es uretra o
vejiga. El crecimiento bacteriano en el cultivo indica
infeccion, requiere tratamiento antibidtico y posterior
evaluacion radioldgica por la posibilidad de obstruc-
cion, reflujo vesicoureteral, enfermedad quistica y
otras anomalias.*

Los antecedentes familiares de célculos renales o
colicos con hematuria sugieren su presencia. La ex-
ploracién para cdlculos incluye radiografia simple y
ecografia de rifiones, uréteres y vejiga. Cuando la sos-
pecha clinica es altay no se visualizan con los estudios
mencionados, la tomografia computarizada helicoidal
es la modalidad de imagen de eleccion. La muestra de
orina debe enviarse para determinar la relacion calcio/
creatinina. Si el resultado es anormal debe recolectarse
la orina de 24 horas para confirmar el diagndstico de
hipercalciuria, excepto en nifios muy pequefos por la
dificultad de hacerlo. La hipercalciuria se sospecha
cuando la relacion calcio/creatinina de orina al azar
es mayor de la esperada para la edad (<7 meses: 0,8;
7 a 18 meses: 0,6; 19 meses a 6 afios: 0,4; > 6 afios:
0,2) y se confirma si en la recoleccion de 24 horas el
calcio es alto (>4 mg/k). La hipercalciuria puede cau-
sar hematuria recurrente macro o microscépica como
resultado de la irritacion del epitelio de la vejiga por
microcdlculos. Los nifios con hipercalciuria idiopatica
tienen aumentada la excrecion urinaria de calcio y
cursan con hematuria, incluso en ausencia de calcu-
los en los estudios de imagen. Algunos de estos nifios
no desarrollan urolitiasis. La hipercalciuria también
puede ocurrir en estados como hiperparatiroidismo,
inmovilizacion prolongada e intoxicacion por vitamina
D. El 4cido urico urinario se investiga si no hay otra
causa de hematuria. Los trastornos hemorragicos y los
defectos de la coagulacion pueden presentarse también

como hematuria micro o macroscépica, como sucede
en hemofilia cldsica y en algunos casos de enfermedad
de von Willebrand puede ser la primera manifesta-
cion.”® La presencia de masa abdominal sugerird un
tumor, hidronefrosis o enfermedad renal poliquistica.
La neoplasia maligna mas comtn en la infancia es el
tumor Wilms.

Hay causas inusuales de hematuria transitoria como
trauma, ejercicio extenuante, infecciones, medicamen-
tos, toxinas o la menstruacion. Esta relacionada con el
trastorno de base y desaparece una vez que se resuelve
la enfermedad primaria. Ocurre en 3 a 7% en casos de
enfermedad de células falciformes debido a necrosis
papilar renal. El diagndstico se sospecha debido a las
caracteristicas clinicas y se confirma con la electro-
foresis de hemoglobina. En las mujeres jovenes con
hematuria recurrente, es importante preguntar acerca
de un historial de abuso o insercion de un cuerpo ex-
trafio vaginal.

El estudio adecuado y correcto de la historia elevard
la deteccion de trastornos relacionados, aumentara los
diagndsticos tempranos con intervenciones basadas
en la evidencia y serd mayor al conocimiento del per-
sonal de salud sobre el impacto que tiene la remision
temprana a nefrologia pediétrica.

Recomendacion: los expertos asi como el grupo de-
sarrollador de la guia sugieren como punto de buena
practica clinica la identificacién de causas de orina
oscura sin hematuria las siguientes segtin la coloracion:

Orina roja: células rojas, hemoglobina libre, mioglobi-
na, uratos, medicamentos como cloroquina, remolacha
o alimentos con tinte rojo y porfirinas.
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Orina amarilla o naranja: orina concentrada y rifam-
picina.

Recomendacion: el analisis de los consensos de
expertos en las guias de manejo internacional y la-
tinoamericano permiten concluir que las ayudas de
laboratorio que deben realizarse en primera instancia
son: uroandlisis, nitrégeno ureico, creatinina sérica,
electrolitos en suero, antiestreptolisina O, hemograma,

Orina negra o café: pigmentos biliares, metahemog-
lobinemia y 4cido homogentisico.

Recomendacién: el enfoque depende del origen ya sea complemento C3, relacién proteinuria/creatinuria en
g]omeru]ar 0 Nno g]omerular y se hara una evaluaciéon muestra aislada, protel’na total, albumina, colesterol,
clinica para orientar y hacer uso racional de las ayudas ~ ANAS, anti DNA, ANCAS, cultivo de orina y relacion
diagn(’)stjcas‘ Para ello se toma el a]goritmo propuesto calciuria/creatinuria en muestra aislada o en orina de
por el grupo de nefrologia pediatrica de la Indiay su 24 horas.

respectiva asociacion pediatrica (Figura 1).”!
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Figura I. Algoritmo de la evaluacion practica de la hematuria. Modificado de Vara ] HE, Garcia J. Diagnéstico de la hematuria.
Protocolos Diagnosticos y terapéuticos de la AEP. 2008;1:169-81.21
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El Colegio Americano de Radiologia en 2012 publi-
c6 las recomendaciones sobre el uso apropiado de
la imagenologia en el estudio de la hematuria en el
paciente pediatrico. Para su recopilacién se usé el
método Delphi el cual se basa en la opinién de exper-
tos. Se clasifica la recomendacion asi: por lo regular
no apropiada con una valoracién de 1 a 3, puede ser
apropiada de 4 a 6 y usualmente apropiada de 7 a 9.
Se presentan las recomendaciones de acuerdo con las
diferentes variantes de presentacion de la hematuria.?

* Ecografia de rifién y vejiga: (7) usualmente apro-
piada.

* Cistouretrografia miccional: (3) por lo regular no
apropiada, puede utilizarse si hay anormalidad en
la ecografia.

e Tomografia computarizada de abdomen y pelvis
sin contraste: (3) por lo regular no apropiada.

e Tomografia computarizada de abdomen y pelvis
con contraste: (3) por lo regular no apropiada.

e Resonancia magnética de abdomen y pelvis con
y sin contraste: (3) por lo regular no apropiada.

* Radiografia de abdomen y pelvis: (2) por lo regular
no apropiada.

* Arteriografia renal: (2) por lo regular no apropiada.

» Urografia excretora: (2) por lo regular no apro-
piada.

e Tomografia computarizada de abdomen y pelvis
sin contraste: (8) usualmente apropiada.

» Ecografiarenal y de vias urinarias: (8) usualmente
apropiada.

Exdmenes alternativos: si la ecografia es negativa, la
tomografia puede estar clinicamente indicada y en al-
gunos casos puede detectar otras causas de hematuria
dolorosa como obstruccion o tumor renal.

Radiografia de abdomen y pelvis: (6) puede ser
apropiada.

Resonancia, arteriografia renal, urografia excre-
tora, cistouretrografia: (2) por lo regular no apro-
piada.

Tomografia computarizada de abdomen y pelvis
con contraste: (9) usualmente apropiada.

Uretrografia retrograda: (6) puede ser apropiada si
la sangre estd presente en el meato uretral o si hay
fractura pélvica o pelviureteral.

TAC de pelvis o vejiga sin contraste: (5) puede
ser apropiada.

Arteriografia renal: (3) puede ser apropiada solo
para intervencion terapéutica.

Ecografia renal y de vias urinarias: (3) por lo re-
gular no apropiada.

Radiografia de abdomen y pelvis, resonancia, TAC
sin contrastes, urografia excretora: (2) por lo re-
gular no apropiada.

Tomografia computarizada de abdomen y pelvis
con contraste: (7) usualmente apropiada.

Ecografia renal y de vias urinarias: (4) puede ser
apropiada.

Uretrografia retrograda: (6) puede ser apropiada si
la sangre esta presente en el meato uretral o si hay
fractura pélvica o pelviureteral.

TAC de pelvis o vejiga sin contraste: (5) puede
ser apropiada.

Arteriografia renal, radiografia de abdomen y pel-
vis, cistouretrografia, urografia excretora, resonan-
cia y TAC con o sin contraste: (2) por lo regular
no apropiada.
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Articulo de investigacion cientifica y tecnolégica

SINDROME DE APNEA HIPOAPNEA OBSTRUCTIVA
DEL SUENO EN PACIENTE CON ACCIDENTE
CEREBROVASCULAR ISQUEMICO

Eduardo Palacios MD *, Marco Aurelio Reyes MD**, NataliaVega MD***, DianaMejia MD****

Resumen

El sindrome de apnea hipoapnea obstructiva del suefio es considerado factor deriesgo para accidente
cerebrovascular, que es a nivel mundial la segunda causa de muertey primera de discapacidad. Obje-
tivo: describir la prevalencia de sospecha de SAHOS por escala Epwhort y aumento de circunferencia
cervical en pacientes con ACV isquémico en los hospitales de San José e Infantil Universitario de San
José, de Bogota DC, deoctubre 2013 a septiembre 30 de 2014. Metodologia: estudio descriptivo de corte
transversal con poblacion elegida con diagnéstico de ACV isquémico. Resultados: 125 pacientes con edad
promedio de 69 afios (DE 15.0) y relaciéon hombre/mujer 1:1. Antecedente de SAHOS 1.6% (n: 2). Por
Epworth 57% (n: 63/109) tenian sospecha de SAHOS, hombres 60,3% (n: 35). La mediana para Epworth
fue 10 (RIQ 7-12). Circunferencia cervical >43 cm en hombres 8,6% (n:5) y en mujeres>40 cm en 28%
(n:14). El 30% (19/62) de ACV tenia sospecha de SAHOS por Epworth y circunferencia cervical. Los
hombr es con Epworth (8-15), tenian circunferencia cervical aumentada 14% (5/35) y las mujeres51,9%
(14/27). Lamortalidad intrahospitalaria fue 9,7% (n:12). Conclusion: seencontré que masdelamitad
tenia sospecha de SAHOS leve por Epworth. Hubo mayor prevalencia de obesidad cervical en mujeres
y unatercera partetenian sospecha de SAHOS por ambos criterios, lo cual confirma laimportancia de
explorar derutina estos indicador es.

Palabras clave: accidente cerebrovascular agudo, sindrome de apnea hipoapnea obstructiva del suefio,
factores deriesgo, circunferencia cervical, escala de Epworth.

Abreviaturas: ACV, accidente cerebrovascular; SAHOS, sindrome de apnea hipoapnea del suefio.

OBSTRUCTIVE SLEEP APNEA HYPOAPNEA SYNDROME IN
PATIENTS WITH ISCHEMIC CEREBROVASCULAR ACCIDENT

Abstract

Obstructive sleep apnea hypoapnea syndrome is considered arisk factor for cerebrovascular accident which is
the second cause of death and leading cause of disability worldwide. Objective: to describe suspicion prevalence
of OSAHS estimated by the Epworth score and increase of neck circumference in patients with ischemic CVA
at San José and Infantil Universitario de San José hospitals, Bogota DC, from October 2013 and September 30
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2014. Methodology: cross sectional descriptive study including a population diagnosed with ischemic CVA.
Results: 125 patients with mean age 69 years (SD 15.0) and male/femaleratio of 1:1. History of OSAHS in
1.6% (n: 2). By Epworth score, 57% (n: 63/109) had suspicion of OSAHS, 60.3% (n: 35) corresponded to
men. The media for Epworth scorewas 10 (RIQ 7-12). Neck circumference, >43 cm in men 8.6% (n: 5) and
women >40 cm in 28% (n: 14). OSAHS was suspected in 30% of CVAs (19/62) by Epworth score and neck
circumference. Men with Epworth score (8-15), had an increased neck circumference 14% (5/35) and women
51.9% (14/27). In-hospital mortality was 9.7% (n: 12). Conclusion: wefound that mild SOAHS estimated by
Epworth scor e was suspected in more than half the patients. There was a higher prevalence of neck obesity
in women and OSAHS was suspected in one third of them by both criteria, which confirmsthe importance

of routinely exploring these indicators.

Key words: acute cerebrovascular accident, obstructive sleep apnea hypoapnea syndrome, risk factors, neck

circumference, Epworth scale

Introduccion

La enfermedad cerebrovascular es una patologia que
puede llevar aun gran deterioro dela capacidad funcio-
nal, por lo cual es considerada como la primera causa
de discapacidad en el mundo. Representa una altatasa
de morbimortalidad presentandose hasta 700.000 casos
por afio en Estados Unidos.! El metandlisis (stroke
y apnea) determind qué factores pueden influir en su
frecuencia.? El riesgo de recurrenciaes de 10% en una
semana, entre 2%y 4% al mes.®

El SAHOS es causado por obstruccion del flujo deaire
secundario al colapso dela viaaérea superior, aunque
el esfuerzo respiratorio estatodavia presente. Su defi-
nicion se ha planteado como més de cinco episodios
de apnea medidos por polisomnograma. El indice de
apnea e hipopnea (IAH) se hautilizado paraclasificar
el SAHOS en leve (5 al5 eventos por hora), moderado
(15a30) y severo (mayor de 30).24

La apnea del suefio es un factor independiente que
aumenta el riesgo de ACV 0 muerte hasta dos veces
mas que un paciente que no tenga SAHOS y depen-
diendo del grado de severidad en la escala de IAH
también se asociard con mayor riesgo, hasta tres o
cuatro veces, de desarrollar un ACV.> Se ha docu-
mentado un aumento del riesgo de ACV o muerte en
los pacientes con SAHOS a pesar de la utilizacion
de multiples terapias.®

Dentro de los estudios de factores de riesgo de en-
fermedad cerebrovascular (hipertension arterial,
diabetes, tabaguismo, obesidad) no se explorade ru-
tinael SAHOS vy s se estudian los factores de riesgo
tradicionales.” Losdatos del Seep Heart Health Su-
dy demostré que laedad, el indice de masa corporal
(IMC), la circunferencia del cuello, ronquidos, la
respiracion y frecuencia de apneas se asociaron con
SAHOS:2 El objetivo de la investigacion es descri-
bir la prevalencia de sospecha de SAHOS por medio
de dos indicadores: escala Epworth y aumento de la
circunferencia cervical en pacientes que cursan con
ACV isguémico, ademas de indagar por antecedente
conocido de SAHOS y de esta manera poder orientar
intervenciones diagndsticas o terapéuticas en nuestra
poblacién parareducir el riesgo de un segundo evento
cerebrovascular.

Métodos

Se realiz6 un estudio de corte transversal, en pacien-
tes mayores de 18 afios, que consultaron por ACV
isquémico a servicio de neurologia de |os hospitales
de San Jose e Infantil Universitario de San José en €l
periodo comprendido entre el 1 de octubre 2013 y 30
de septiembre 2014. Los pacientes se diagnosticaron
con un episodio de déficit neurol 6gico agudo causado
por isguemia cerebral, confirmado por neuroimagen
cerebral. Se excluyeron embarazadasy ACV extenso
con compromiso de tallo cerebral. La historia clini-
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ca, € examen fisico, y lainterpretacion inicial de la
neuroimagen, fueron realizados por neurélogos; se
documentaron antecedentes sobre factores de riesgo
cardiovascular (HTA, diabetes mellitustipo 2y taba
guismo) entre otros.

La recoleccion de datos se realizé por medio de la
historia clinicay un formato donde se incluyeron las
variables de interés, las cuales se registraron en la
base de datos. Se indago por antecedente de SAHOS,

realizando al paciente preguntas en relacion con ante-
cedentederonquidoy si habia sido diagnosticado antes
con SAHOS. Se les aplico la escala Epworth, la cual

evallialaprobabilidad de tener somnolenciaen ocho si-
tuaciones cotidianas, estaescalatiene unasensibilidad
de 60% y especificidad de 82%.° Se encuentravalidada
y con adaptacion linguistica al idioma espafiol .1

Serealizd medicidn estandarizada de lacircunferen-
cia cervical con cinta métrica, a nivel del cartilago
cricoides, con puntos de corte para definir obesi-
dad cervical en mujeres (>40 cm) y hombres (>43
cm). A todos los pacientes en quienes se identificod
aumento de la circunferencia cervical 0 puntaje en
escala Epworth con sospechade SAHOS >8 leve,>16
moderaday >18 severa, selesordeno al egreso hos-
pitalario polisomnogramay seleexplico alafamilia
y a paciente laimportancia del examen y la necesi-
dad de revisar los resultados en control por consulta
externa. Se tabul0 la informacion de los datos obte-
nidos en formato de recoleccion con sus variables
correspondientes en el programa Microsoft Office
Excel 2007. El protocol o fue aprobado por el comité
de investigaciones de la Facultad de Medicina de la
Fundacion Universitaria de Ciencias de la Salud, el
Hospital de San Joséy el Hospital Infantil Universi-
tario de San Jose.

Analisis estadistico

Se hizo un andlisis descriptivo utilizando €l programa
Sata 13.0. Las variables continuas se resumen con
medidas de tendenciacentral y dispersion. Las categé-
ricas se reportan con frecuencias obsolutasy relativas.
Se reporta la prevalencia de sospecha de SAHOS por
escala Epworth y por circunferencia cervical, segin

la distribucién por sexo y sospecha de SAHOS en
pacientes que presentan a la vez puntgje en esca-
la de Epworth >8 y obesidad cervical. Se utilizo €
coeficiente de correlacion de Spearman para evaluar
lacorrelacion lineal entre la circunferenciacervical y
el puntaje en la escala de Epworth.

Resultados

Ingresaron 125 pacientes con ACV isguémico. En la
Tabla 1 semuestran las caracteristicas de lapoblacion
en estudio; edad promedio 69 afios (DE 15.0), relacion
hombre/mujer 1:1, antecedente de hipertension arteria
70,2%, didlipidemia 13,8% y sobrepeso 40,3%. El 20%
tenia antecedente persona de enfermedad cerebro-
vascular, de los cuales 48,1% tenia un Rankin mayor
a4. El 1,6% (n:2) de los pacientes tenia antecedente
de SAHOS al ingreso del estudio.

Por laescalade Epworth el 57% (n: 63/109) tenia sos-
pechade SAHOS; en hombres: 60,3% (n:35) y mujeres
54,9% (n:28), todos con puntuaciones entre 8 y 15
(SAHOS leve). Lamedianaen el puntgje de laescala
Epworth fue de 10 (RIQ 7-12) y para circunferencia
cervical fue de 38 cm (RIQ 36-40). La circunferen-
cia cervical en hombres >43 cm fue de 8,6% (n:5)
y mujeres >40 cm de 28% (n:14). El 30% (19/62)
de los pacientes con ACV tenian tanto sospecha de
SAHOS por escala Epworth como por aumento de
circunferenciacervical. Los hombres con Epworth >9
y con circunferencia cervical aumentada fueron 14%
(n:5/35) y mujeres 51,9% (n:14/27) Tabla 2.

En e andlisisdela relacion entrelacircunferenciacer-
vical y puntagje de Epwoth se encontr6 unacorrelacion
lineal positiva moderada (p=0.53;p <0.0001). Durante
el desarrollo del estudio se encontré una mortalidad
intrahospitalaria de 9,7% (n:12).

Discusion

El SAHOS en un sindrome considerado factor deries-
go independente para enfermedad cerebrovascular,
siendo frecuente y bien documentado en laliteratura.
En 1991 Johnsyy col. desarrollaron la escala Epworth
como indicador de somnolenciadiurnay se establecio
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Tabla I. Caracteristicas basales de la poblacion con ACV isquémico n=125

Hombres (n: 63 ) Mujeres (n:62 ) Total (n: 125)

Edad, afios, promedio (DE) 67.7 (13,6) 70.6 (16,2) 69.1 (15,0)
HTA, n (%) 42 (67,7) 45 (72,5) 87 (70,2)
DM, n (%) 4 (6,5) 8 (13,3) 12 9,9)
Alteracion tiroidea, n (%) 6 (9,52) 14 (22,58) 20 (16,0)
hipotiroidismo 2 (3,2) 8 (12,9) 10 (8,0)
hipertiroidismo 0 I (1,6) | 0,8)
Dislipidemia 7 (11,3) 10 (16,4) 17 (13,8)
IMC, promedio (DE) 26.2 3,11) 24.7 (4,16) 25.5 (3,73)
bajo peso _ _ 3 (7,7) 3 (3,9
normal 16 (42,1) 19 (48,7) 35 (45,5)
sobrepeso 18 (47,4) 13 (33,3) 31 (40,3)
obesidad Gl 4 (10,5) 3 (7,7) 7 9.1
obesidad GlI | (2,6) | (1,3)
Fuma, n(%) 28 (44,4) 12 (19,35) 40 (32,0)
Alcohol, n(%) 18 (28,57) 2 (3,23) 20 (16,0

Enf. carotidea, n(%)

Fibrilacion auricular, n(%) 5 (7,94) 4 (6,45) 9 (7,2)
1AM, n(%) 6 (90,4) 3 (4,84) 9 (7,2)
Falla cardiaca, n(%) 3 (4,76) 5 (8,06) 8 (6,4)
Antecedente de ACV, n(%) 15 (23,81) 10 (16,1) 25 (20,0)

Rankin 2= 4 , n(%)

| | (4,0
2 6 (24,0)
3 6 (24,0)
4 12 (48,1)
Antecedente conocido SAHOS, n(%) 0 2 (3,23) 2 (1,6)
ACV isquémico 6l (96,8) 62 (100,0) 123 (98,4)
::CV isq’u{amico con transformacion 2 3,17) 0 2 (1,6)
emorragica
Traslado UCI, n(%) 16 (25,4) 19 @311 35 (28,23)
Muerte intrahospitalaria 12 9,7)
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Tabla 2. Indicadores de sospecha de SAHOS en la poblacién con ACV isquémico n=108

Hombres

n:50

Mujeres
n:58

Escala de Epworth

> 8 leve sospecha SAHOS 35 (60,3)

28 (54,9)

> |6 moderada sospecha SAHOS

>|8 severa sospecha de SAHOS

Mediana de escala de Epworth

Hombres 10 (8-15)

Muijeres

10 (8-15)

Circunferencia cervical/ escala Epwhort

hombres >43.1 cm/8 5 (14,2)

58 (100,0)

mujeres >40cm /8

14 (51,9) 50 (100,0)

una relacion con sospecha de SAHOS. Es razonable
presumir que el SAHOS es un factor de riesgo cere-
brovascular dada su fisiopatol ogia, desencadena estrés
oxidativo acumulativo dentro delavascul aturay afecta
en gran medidalafuncion endotélia, inflamacion vas-
cular y laaterosclerosis', por lo cual seria prevenible
y aunque esta hipotesis no es del todo aceptada, con-
sideramos que es necesario establecer una sospecha
clinica adecuada para hacer una eleccion optima de
pacientes queiran apolisomnogramay asi poder hacer
el diagnodstico y mejorar los desenlaces en nuestros
pacientes, yaque han sido reportados datos suficientes
para relacionar la recurrencia de ACV y resultados
desfavorables en estos pacientes.*2'3

En nuestro estudio encontramos que el 57% de los
pacientes tenian sospecha de SAHOS por escala
Epworth, que essimilar alo reportado en laliteratura.
Medeiros y col'* analizan varios cuestionarios entre
elloslaescala Epworth y sospechade SAHOS, estudio
realizado en 89 pacientes, donde encontraron queen el
52% habia sospecha clinica por esta escala. Hay que
reconocer que ambos estudios serealizaron durantela
estancia hospitalaria del evento agudo y no serealizd
confirmacion con la prueba de oro para SAHOS que
es el polisomnograma.

En relacion con la circunferencia cervical, los re-
sultados de nuestro estudio se comparan con o
reportado por Medeiros y col. donde las mujeres
tienen mayor prevalencia de obesidad cervical4;
encontramos que este es un marcador de obesidad
central y se haasociado con apneadel suefio como
riesgo cardiovascular.

Las limitaciones del presente estudio para el
tamizaje de SAHOS con |la prueba de oro el poli-
somnogramano serealiz6 durantelahospitalizacion
debido alacondicién clinicay neurol 6gica que pre-
sentaban |os pacientes con ACV. En el seguimiento
en consulta externa ningun paciente regreso con
resultados de polisomnograma informando multi-
ples causas, entre ellas no autorizacién por parte
de empresa prestadora de servicio de salud, ven-
cimiento de la orden médica, pérdida de la orden
y olvido del paciente.

En lapréacticaclinicalamanerarapiday reproducible
de sospechar SAHOS es con laaplicacion delaescala
de Epworthy lamedicion delacircunferenciacervical,
paratomar medidas terapéuticasinmediatasy ampliar
estudios requeridos como el polisomnograma.
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Conclusiones

Seencontrd que mas de lamitad delos pacientes pre-
sentan sospecha de SAHOS leve por escala Epworth.
En relacion con lacircunferenciacervical esmayor la
prevalencia de obesidad cervical en mujeres que en
hombres.’®

Unaterceraparte delos pacientescon ACV isquémico
tienen sospecha de SAHOS por ambos criterios, lo cua
confirmalaimportanciade laexploracién derutinade
estosindicadores. Al tener lasospecha, diagnosticarlo
y tratarlo podemos disminuir el riesgo de un evento
cerebrovascular y por lo tanto restringir el riesgo de
discapacidad por esta patol ogiaen nuestra poblacion.
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Articulo de investigacion cientifica y tecnolégica

CITOLOGIA CONVENCIONAL Y EN BASE
LIQUIDA EN MUESTRA COMPARTIDA DE
TOMAS CERVICOUTERINAS
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Resumen

Objetivo: estandarizar latécnicadecitologiaen baseliquidamediante el uso del medio fijador (BDSUREPAth)
y de citocentrifuga e identificar las posibles ventaj as sobr e citologia convencional en muestra compartida
de tomas cervicouterinas. Meétodos: seincluyeron 92 muestras de mujeres que asistieron a las campafias
del programa de proyeccion social de la Fundacion Universitaria de Ciencias de la Salud, Bogota DC,
Colombia. Resultados: delas 92 muestras, 89 fuer on negativas para citologia convencional y 75 para base
liguida, observandose un mayor nimer o de casos con anor malidades en células escamosas en citologia en
base liquida. Conclusiones: las células escamosas mantienen su tonalidad citoplasmatica siendo bastfilas
o aciddfilas, conservando lo transltcido delos citoplasmas; las células glandular es preservan su patrén en
panal de abejas o empalizada. M ediante citologia en base liquida se obtienen fondos mas limpios, |as ati-
piasdelas células epiteliales fuer on masfaciles deidentificar al igual que los microor ganismos patégenos.

Palabras clave: citologia, citologia convencional, citologia base liquida.

Abreviaturas: VPH, virus del papiloma humano; ASC-US, células escamosas atipicas de significado inde-
terminado.

CONVENTIONAL AND LIQUID-BASED CYTOLOGY IN SHARED
CERVICAL SAMPLES

Objective: to standardize the use of BD SurePath and centrifuged liquid-based cytology and identify possible advan-
tages over the use of conventional cytology by comparing results on shared cervical samples analysis. Methods: we
included 92 samples collected from women who attended the social projection campaign conducted by Fundacion
Universitaria de Ciencias de la Salud, Bogota DC, Colombia. Results: out of the 92 samples, 89 were negative by
conventional cytology and 75 by liquid-based cytology, evidencing a greater number of cases where squamous cell
anomalies were detected using liquid-based cytology. Conclusions: squamous cells cytoplasma maintains its tone, being
basophilic and acidophilic, conserving translucence; glandular cells preserve their honeycomb or palisade pattern.
Liquid-based cytology gives a more clean background and improves identification of epithelial cell atypia as well as
pathogenic microorganisms.

Key words: cytology, conventional cytology, liquid-based cytology
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Citologia convencional y en base liquida en muestra compartida de tomas cervicouterinas

Introduccion

El Dr. George Papanicolaou introdujo la técnica de
citologia cervicouterina como una ayuda diagnostica
y la American Cancer Society le concedi6 el aval por
considerarla un apoyo eficaz para la prevencion de
lesiones premalignasy malignas del cuello uterino.!
Este método se mantuvo por varias décadas hasta
los afios 80, cuando el aporte cientifico y tecnol 6gico
modificd la citologia convencional en busca de téc-
nicas complementarias més sensibles y reproducibles
como €l andlisis de ADN, la hibridacion in situ y la
modificacién de la citologia convencional por la de
base liquida. Estos aportes ayudan aexplicar el com-
portamiento bioldgico de la enfermedad y la posible
asociacion con virus del papilomahumano considerado
como el agente causal més importante en laaparicion
de esta.?® Ademés, la base liquida se usa para € es-
tudio de citologia no ginecolégica, exfoliativa o por
punci én-aspiracién en otras regiones anatdmicas, per-
mitiendo la posibilidad de elaborar bloques celulares
a partir de la muestra residual .5° También, facilita el
diagnéstico a distancia, la interconsulta de casos y
el apoyo a docencia en el campo virtual por permitir
imagenes libres de células inflamatorias'y detritus bi-
ol 6gicos. 101t

En citologiaconvencional lano capturadelatotalidad
de lamuestra se debe a que en los elementos de toma
se desecha cerca del 80% de la muestra, deficiencia
gue en parte explica la generacion de falsos negati-
vost213; ademas de esta, la fijacion incompleta por
causade extendidos gruesos dalugar aunacoloracion
defectuosa.

De igual manera, la distribucién no aleatoria de las
células epiteliales imposibilita su andlisis a quedar
atrapadas por e moco u ocultas por lainflamacion y
la sangre, impidiendo la visualizacion de las céulas
problemaen deterioro delacalidad diagnostica.****Las
investigaciones y los estudios realizados en  paises
industrializados paramejorar la calidad en latoma, €l
proceso y lainterpretacion delacitologiaginecol égica,
Ilevaron ala aprobacién de algunas técnicas comple-
mentarias. Esasi como en los Estados UnidoslaFDA
(The Food and Drug Administration) aprob6 en mayo

de 1966 la ThinPrep y en junio de 1999 la SurePath
como métodos alternativos para citologia en esta mo-
dalidad.’* Mediante e uso de esta técnica, con una
misma muestra se pueden realizar preparaciones para
citologia, prueba molecular para agentes infecciosos
como VPH, andlisis de ADN, inmunohistoquimica 'y
blogue celular. En caso de un diagnostico dudoso, fa-
cilitalareutilizacion de la muestra para citologia. '8

El objetivo de este trabajo fue estandarizar latécnica
decitologiaen base liquidamediante el uso del medio
fijador (BDSUREPAth) y de citocentrifugaeidentificar
las posibles ventajas sobre citologia convenciona en
92 extendidos cervicouterinos de mujeres que asisti-
eron alas campafias del programa de proyeccién social
delaFundacion Universitariade Cienciasdela Salud,
Bogota DC, Colombia.

Materiales y métodos

En el presente estudio seincluyeron mujeres mayores
de 18 afos con vida sexual activay que aceptaron
firmar el respectivo consentimiento informado. Sere-
colectan 92 muestras cervicouterinas de mujeres que
asistieron alas campafias en LaMesa (Cundinamarca),
Hospital de San José y Centro Social, del programa
de proyeccién socia delaFacultad de Citohistologia
delaFundacion Universitaria de Ciencias dela Salud
(FUCYS). Unavez diligenciado el formato de recolec-
cion de datos de acuerdo con la reglamentacion,**
se hizo primero la toma de la citologia convencional
y el material residual almacenado en los elementos
usados se guardd en un vial que contenia la solucion
comercial.

Para estandarizar esta técnica manual de citologiaen
base liquida utilizando el material residual, fue nece-
sariaparalapreservacion de las muestras unasolucion
fijadoraBDSurePath (liquid-based Pap test) delacasa
comercia Becton Dickinson (via con etanol) y para
obtener e botén de la muestra se recurrié a una ci-
tocentrifuga (Cytospin 4 Thermo Scientific®) como
método alterno al que ofrecen las casas comerciales, y
por ultimo el material fuefijado deinmediato y quedd
extendido en un &rea de 6 mm de diametro.

42 Repertorio de Medicina y Cirugia.Vol 24 N° | < 2015



Citologia convencional y en base liquida en muestra compartida de tomas cervicouterinas

Material para citologia
convencional

El material epitelial del exo y endocervix se exten-
di6 sobre un portaobjeto de vidrio rotulado con los
datos de identificacion dela paciente y de inmediato
sefij6 con unasolucion comercial paratal fin (Cyto-
spray) a una distancia de unos 30 cmde la muestra
para no estallar las células e impedir |a desecacion
del material biol dgico. Estas preparaciones acompa-
fladas de su correspondiente formato de recoleccién
diligenciado con los datos de historia de |a paciente,
fuellevado al laboratorio parael estudio de citologia
convencional.

Material para citologia en base
liquida

Lamuestraparalacitologiaen base liquidase guardd
en un via identificado con los datos de la paciente,
junto con laespétuladeAyrey el citocepillo utilizados
en las tomas de la citologia convencional (muestra
residual compartida, no directo al vial). Losviaesse
almacenaron por un lapso aproximado de cuatro meses
a4°C. Después las muestras fueron procesadas en una
citocentrifuga de acuerdo con las recomendacionesde
la casa comercial.

Para definir la cantidad de muestra se realizaron
pruebas con 100 uL y 200 uL; con la primera los
extendidos fueron escasos en células epiteliales y
con 200 uL lainterpretacion en algunas muestras no
fue adecuada por la superposicion celular. En otras
muestras el botén de la preparacion se desprendio
en el transcurso de la coloracion quedando escaso
material, siendo acelular la preparacion. Lacantidad
de muestra empleada para cada caso fue de 150 uL,
volumen que se deposité en una camara (Cytofunnel)
y luego se centrifugd a 1.000 rpm por 5 minutos. El
proceso de centrifugacion por latécnica de transfe-
renciade células de una suspension aunasuperficie,
permite separar las células del componente liquido
transportandolas en forma directaal portaobjeto por
la fuerza centrifuga, para que puedan quedar apla-
nadas y adheridas en un &rea de mas 0 menos 6 mm
paraser fijadasy coloreadas. Laparte liquida de esta

solucién que acomparia la muestra se absorbe y se
retiene dentro del filtro.3:=2

Coloracion-tincion

L as preparaciones tanto de la citologia convenciona
como de base liquida fueron tefiidas con la colora-
cion de Papanicolaou y su andlisis se hizo de acuerdo
con la clasificacion Bethesda. Las de base liquida se
examinaron bajo los parametros de bueno, regular
y malo, teniendo en cuenta los pasos de la técnica
como fijacion, coloraciony fondo delapreparacion. La
morfologia celular fue analizada en cuanto al nucleo,
citoplasma y relacion entre estos dos. También fue
importante evaluar lacalidad delamuestrade acuerdo
con los parametros establecidos por la clasificacion
Bethesda: 1) satisfactoria con células endocervicales
0 zona de transformacion; 2) satisfactoria sin células
endocervicales o zona de transformacion; 3) insa-
tisfactoria procesada y examinada y 4) rechazada o
no procesada. En la categorizacién general, para la
interpretacion del resultado: 1) negativo para lesion
intraepitelial 0 malignidad; 2) anormalidades de cé-
lulas epiteliales (escamosas y glandulares) y 3) flora
patogena (Figura 1).

Interpretacion

Las muestras de las citologias convencionales fueron
analizadas por unacitohistloga con masdediez afios
de experiencia. Los casos con ASC-US, con lesion
escamosa intraepitelial de bajo grado y el control in-
terno del 10% para las citologias negativas, fueron
revisados por un patologo. Losandlisisrealizadosalas
citologias en base liquida también fueron hechos por
otra citohistéloga con similares afios de experiencia
en un gjercicio doble ciego. Los casos clasificados
como ASC-US con lesiones escamosas intraepiteliales
y €l control interno del 10% para casos negativos, |os
analizé un segundo patologo.

Resultados

Laevaluacion delacaidad delamuestra en extendi-
dos convencionalesy citologialiquida por medio del
sistema Bethesda mostré mejor calidad enlos primeros
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(Tablal1). Al comparar lacalidad de las 92 muestras
gue equivalen a100%, seisfueron insatisfactorias para
latécnicabase liquidafrente a 0% de la convencional
(Tabla2). Del total (92) por latécnicade baseliquida
fueron catalogadas seis ASC-USYy dos lesiones esca-
mosas intraepiteliales de bajo grado més que por la
citologia convencional (Tabla 3). Lacomparacién de
ladistribucion de acuerdo con laclasificacion Bethesda
en cadatécnica con €l total de 92 muestras se analiza
enlaTabla4.

Discusion

En esta primera experienciade trabgjar con la modifi-
cacién de latécnica de citologia (en base liquida), en
muestra compartida no directo al vial, se observo una
mejor calidad de la muestra en cuanto a coloracion
uniformey preservacion morfolégica. Caso diferente
al hablar de calidad de lamuestraen cuanto arepresen-
tacion celular; donde el material del canal endocervical
estuvo pobremente representado por células endocervi-
cales o células metapl &sicas (zona de transformacion).
Esta diferencia se explica por laimposibilidad al no
guardar el 100% de la toma cervicouterina (directo
a vial). En este estudio se tuvo en cuenta la reco-

mendacién de Bethesda: “minimo aproximado de al
menos 5.000 células escamosas bien conservadas que
se reconocen adecuadamente,” para aceptar el caso
como satisfactorio. También, larealizacion delatoma
de la muestra en cada caso determina un factor muy
importante en los hallazgos, |o que plantealanecesidad
y laimportancia de |a estandarizacion de unatécnica.

La importancia de la representacion epitelial de esta
region anatdmica en los extendidos vaginales radica
en el tropismo del VPH por las células metaplasicas
einmadurasy |os posibles cambios morfol gicos que
se producen y son clasificados por Bethesda como:
“anormalidades de células epiteliales”. En el anélisis
de las muestras por base liquida, se registraron mas
casos como ASC-US y lesion de bgjo grado. Esta
diferencia en los hallazgos de los resultados con
respecto a la convencional, es motivo de discusion
en laliteratura, yaque en algunos estudios | as atipias
en base liquida van en aumento y en otros se reporta
su disminucion.

El andlisisy lainterpretacion de la citologia en base
liquidamediante el uso delatécnicade citocentrifuga-
cion, crealanecesidad de un adiestramiento visual para

Figuras I.A, B y C. Imagenes tomadas de las preparaciones por base liquida. A) Células escamosas de tipo superficial, B)

coilocitos y C) flora patégena (tricomonas).

Tabla |. Evaluacion de la calidad de la muestra (Bethesda)

Interpretacion n (%) C.C.* B.L.T Total muestras
Satisfactoria con glandulares 77 (83.7) 59 (64.13) 92
Satisfactoria sin glandulares 15 (16.3) 27 (29.35) 92
Insatisfactoria 0 6 (6.52) 92

*  Citologia convencional; T citologia en base liquida.
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Tabla 2. Comparacion de la calidad (convencional y base liquida)

Observador citologia base liquida n(%)

Observador citologia convencional

Satisfactoria con células
endocervicales y zona

Satisfactoria sin células
endocervicales ni zona

Insatisfactoria

n(%) de transformacion n (%) | de transformacion n(%)
Insatisfactoria 6(6,52) 0 2(14,2) 4(5,1)
Satisfactoria sin células
endocervicales y zona de 27(29,35) 0 11(78,6) 16(20,5)
transformacién
Satisfactoria con células
endocervicales y zona de 59(64,13) 0 1(7,1) 58(74,4)
transformacion.
Total 92(100) 0 14(100) 78(100)

Tabla 3. Clasificacion con base liquida

Interpretacion Total
n(%) muestras
Negativa 89 (96,74) | 75 (81,52) 92
ASC-US # 2(2,17) 8 (8,70) 92
LEIBG § I (1,09) 3 (3,26) 92
Insatisfactoria 0 6 (6,52) 92

* Citologia convencional; 1 Citologia base liquida; 1 Células escamosas
atipicas de significado indeterminado; § lesién escamosa intraepitelial de
bajo grado.

Tabla 4. Comparacion de las técnicas

Observador citologia
convencional n(%)

Observador citologia

base liquida n(%) Negativa | ASC-US* | LEIBGt
n(%) n(%) n(%)
Negativa 75(81,5) | 75(84,3) 0 0
ASC-US* 8(8.7) | 6(67) 2(100) 0
LEIBGH 333) | 222 0 1(100)
Insatisfactoria 6 (6,5) 6(6,7) 0 0
Total 92(100) | 89 (100) | 2(100) 1(100)

*Células escamosas atipicas de significado indeterminado; t Lesion escamosa
intraepitelial de bajo grado.

poder interpretar un ligero aumento del tamario celular
sin alteracion de larelacién nicleo y citoplasma, que
se explica por la fuerza centrifuga utilizada para el
transporte de las célulasy la adhesion a portaobje-
to. El entrenamiento visual esimportante porque esta
técnicapermite unamejor definicion del componente
morfol6gico como detalle mas claro de la cromatina,
asi como cromocentros y nucléolos més visibles, ca-
racteristicas que no son tan prominentesen lacitologia

convencional. Las tonalidades de los citoplasmas de
acuerdo con el grado de maduracion, se mantuvie-
ron tomando una basdfila (azul) o aciddfila (rosada)
y lascélulasintermediasy superficiaesconservaron|o
translcido y brillante del gran citoplasma que poseen.
Las células glandulares endocervical es se observaron
con la forma usual de “panal de abejas”, en empalizada
0 aisladas, similares alas de las muestras convencio-
nales. Llamo laatencion las mejoras obtenidas en los
fondos de los extendidos que estuvieron libres de
sangre y moco, solo se observaron células inflama-
torias, hallazgo normal ya que la técnica utilizada
no tenia como objetivo eliminarlas. Las atipias de
las células epiteliales en base liquida fueron mas
faciles de identificar al carecer de elementos que
las ocultaran como el moco y la sangre; las irregu-
laridades de los nlcleos son faciles de observar , de
igual forma que el contorno nuclear irregular, asi
también los halos perinucleares (Figura 1B) y la
atipia de las células escamosas, que muestran una
ligera alteracion de larelacion nlcleo y citoplasma
debido a agrandamiento del nucleo (dos veces y
mediamas que el tamafio de unacélulaintermedia),
clasificacion segin Bethesda.®

Dentro de laflora patégena hallada en éstas muestras
se observaron Actinomyces (sp) y flora bacteriana su-
gestiva de vaginosis, microorganismos que también
estuvieron presentes en |os extendidos convencional es.
LaTrichomonavaginalis (Figura 1C) solo seregistro
en la citologia en base liquida utilizando los criterios
morfol 6gicos asociados con esta infeccidn.* 3
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Enlaactualidad laadquisicion por parte delaFacultad
de Citohistologia del equipo manual para la técnica
de base liquida de la casa comercial Becton Dickin-
son, Nos permite enriquecer nuestra experienciaen el
campo de lainvestigacion, proponiendo nuevostemas
tanto en citologia vagina como no ginecoldgica, y la
aplicacion de otras técnicas como la prueba de detec-
cion del HPV.*: %

Haciendo una revision acerca del tema se encuentra
una publicacion del Ministerio de Salud y Proteccion
Social y del Instituto Naciona de Cancerologia Em-
presa Social del Estado en su “PLAN NACIONAL
PARA EL CONTROL DEL CANCER EN COLOM-
BIA 2012-2020”. Se plantea una propuesta para 2013
sobre la transicién de la tamizacién de cancer de
cuello uterino, de citologia a pruebas moleculares de
deteccion temprana de VPH en las cinco principales
ciudades del pais (Bogoté, Medellin, Cali, Barranquilla
y Bucaramanga)”. Con ello se ratifica la necesidad de
reemplazar la citologia convencional por la de base
liquiday el uso de pruebas complementarias méas sen-
sibles y reproducibles, donde la citologia no estaria
como prueba primaria paratamizaje, sino como ayuda
en |os casos de control para mujeres con diagndsticos
de ASC-US y anomalias de células epiteliales, que
seriaun trabajo en conjunto de aplicacién de estas téc-
nicas. El cambio obligaalos profesionalesaampliar su
conocimiento en la aplicacién de nuevas tecnologias
y en el mangjo de los resultados.
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CIRUGIA DE PTERIGIO
HOSPITAL DE SAN JOSE DE BOGOTA DC

Ricardo Carvajal MD*, Ana Maria Aroca MD**, Diana Lucia Cifuentes MD***

Resumen

El pterigio, degeneracion corneana no involutiva, es una alteracion inflamatoria y proliferativa de la super-
ficie ocular con engrosamiento y degeneracion elastotica de la conjuntiva. La exposicion a radiacion solar
ultravioleta, calor, polvo y agentes virales participan en su evolucion. Objefivo: describir los resultados de
cirugia de pterigio en el Hospital de San José de Bogota DC. Mérodo: serie de casos de todos los pacientes
con este diagnostico operados entre enero 2010 y diciembre 2011. Resultados: se revisaron 176 historias
y se incluyeron 113 ojos. Las complicaciones mas frecuentes fueron dellen corneano 7,9 %, reproduccion
5% y retraccion de plastia 3,5%, identificadas en los primeros tres meses posoperatorios. La frecuencia
de reproduccion fue mayor en los casos de pterigio reproducido (33%), en comparacion con el primario
4,4%. Conclusion: a pesar de los efectos secundarios conocidos de la mitomicina, quienes la usaron en el
posoperatorio en dosis bajas no presentaron efectos adversos y su uso fue seguro. Dado el bajo porcentaje
de reproduccion en este estudio, se recomienda que en la reseccion de pterigios extensos o reproducidos,
sea considerado el uso de membrana amniética.

Palabras clave: pterigio, conjuntiva.

PTERYGIUM SURGERY AT HOSPITAL SAN JOSE - BOGOTA DC

Abstract

Pterygium refers to a corneal degeneration not capable of involution constituting an inflammatory and proliferative
alteration of the ocular surface characterized by elastotic growth and degeneration of the conjunctiva. It is associa-
ted with and thought to be caused by, ultraviolet-light exposure, heat, dust and viral agents. Objective: to describe
pterygium removal surgery results obtained at Hospital de San José, Bogota DC. Method: case series of all patients
with this diagnosis operated between January 2010 and December 2011. Results: we reviewed 176 clinical records and
included 113 eyes. Most frequent complications were corneal dellen 7.9 %, recurrence 5% and plasty retraction 3.5%,
identified in the first three months after the surgery. They were more usual in the cases of reproduced pterygium
(33%), compared with primary pterygium 4.4%. Conclusion: despite the known side effects of mitomycin patients
who received low-dose mitomycin after surgery did not experience adverse effects and its use was safe. Due to the low
percent of recurrence found in this study, the use of amniotic membrane is recommended for extensive pterygium
removal and for regrown pterygium excision.

Key words: pterygium, conjunctiva
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Cirugia de pterigio

Introduccion

Desde épocas remotas el pterigio se ha definido como
una proliferacién fibrovascular de la conjuntiva que
invade la cérnea y ha sido objeto de numerosos es-
tudios en medicina que datan desde 1000 a.C. En la
india, Susruta, considerado como el primer cirujano
oftalmélogo, describi6 con precision el pterigio, su
tratamiento, asi como su facil recidiva.! Hipdcrates
(469 a.C) sugirid el tratamiento con zinc, cobre, hierro,
bilis, orina y leche materna. Celso (50 d.C.) y Galeno
(131 d.C.) trataron el pterigio con soluciones de vino
blanco, vinagre, azicar, asi como su pinzamiento y
reseccion.

La palabra pterigio se deriva de la raiz griega pter-
on; pteryx que significa “ala” y el sufijo 1on como
diminutivo. Se clasifica bajo la categoria de las de-
generaciones corneanas no involutivas, considerado
como una alteracion inflamatoria y proliferativa de la
superficie ocular?®, donde los estudios histopatolégi-
cos revelan engrosamiento y degeneracion elastética
de la conjuntiva, con epitelio normal o displasia leve.
En la cabeza del pterigio se encuentran fibroblastos
de la sustancia propia, que presentan dafio actinico
y producen fibras eldsticas y coldgeno anormal, in-
vadiendo el subepitelio corneano y la membrana de
Bowman.*

Dushku y col. utilizando tinciones inmunohistoquimi-
cas mostraron que las células anormales limbares
producen metaloproteinasas de la matriz capaces de
producir lisis del coldgeno fibrilar de la membrana de
Bowman. La exposicion crénica a la radiacion solar ul-
travioleta, el calor y el polvo, asi como agentes virales,
son los mecanismos mds comunes que participan en
su evolucion. Estudios recientes han relacionado esta
patologia con alteracion de la expresion de la proteina
P-53 en las células madre del limbo.*

Su incidencia varia entre 7 y 30%, mas comtn en
climas calidos y secos, predomina en areas rurales
en paises comprendidos entre 0° y 30° de latitud
norte y sur donde la intensidad de la radiacién ul-
travioleta es mds elevada, también su prevalencia
es mayor en el grupo poblacional entre 40 y 50

afios de edad y su distribucion por sexo es similar.!
El tratamiento del pterigio es quirirgico. Existen
varias técnicas lo que evidencia que no hay una
universalmente exitosa.

Cirugia

En la cirugia del pterigio el tejido anormal se retira de
la cornea y la esclera. A través de los afos, los ciruja-
nos han utilizado técnicas diferentes para disminuir la
probabilidad de recurrencia, incluyendo el tratamiento
con radiacion y uso de productos farmacolégicos. Cada
una tiene riesgos que pueden causar severos defectos
epiteliales y perforacion ocular.®

Reseccion del pterigio con técnica de esclera desnuda:
en la cirugia tradicional (esclera desnuda) la reseccion
deja la esclera al descubierto, la recuperacién se pro-
duce entre dos y cuatro semanas y cursa con sensacion
molesta leve a moderada. La tasa de reproduccién es
alta, cerca del 50%, y en algunos casos el pterigio
reproducido es mds grande que el original.®

Reseccion de pterigio con plastia conjuntival (au-
toinjerto): la cirugia con autoinjerto conjuntival es
el procedimiento que més se realiza en la actualidad,
teniendo en cuenta que ha mostrado un menor riesgo
de recurrencia. Con esta técnica el pterigio se retiray se
coloca un injerto de conjuntiva bulbar superior que se
fija con puntos separados ya sea con sutura absorbible
ono ’® (Figura 1).

Reseccion del pterigio con trasplante de membrana
amnidtica: es un procedimiento eficaz y seguro. Ofre-
ce una alternativa préctica para pterigios extensos. El
injerto de membrana amnidtica se ha utilizado desde
la década de 1940 y ha demostrado que tiene un fuerte
efecto adhesivo. El uso de un injerto amnidtico facilita
la epitelizacion y tiene efectos anti-inflamatorios. Pue-
de fijarse a la esclerdtica con suturas o con adhesivo
tisular 78 (Figura 2).

Materiales y métodos

Se estudié una serie de casos revisando 176 historias
clinicas con diagndstico y cirugia de pterigio. Se exclu-
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Cirugia de pterigio

Figura |. Reseccion de pterigio con plastia conjuntival.

Figura 2.Reseccion del pterigio con trasplante de membrana
amniotica.

yeron aquellos que no completaran por lo menos tres
meses de control posoperatorio. Las variables analiza-
das fueron: técnica quirdrgica, edad, sexo, localizacion
del pterigio, cirugia primaria o reproduccion, uso o
no de mitomicina y complicaciones quiridrgicas, que
se evaluaron hasta los tres meses posoperatorios. Las
variables cualitativas se analizaron con frecuencias
relativas y absolutas. Las cuantitativas con medidas de
tendencia central y dispersion. Los datos se analizaron
en Stata 12.

Se revisaron 176 historias y se incluyeron 93 pacientes
para un total de 113 ojos. La edad mediana fue 47 afios
(RIQ 37-56); 31% fueron hombres (35). En 87% el
pterigio fue unilateral y 13% bilateral. La localizacién
mads frecuente fue en conjuntiva nasal (96%). El 54%
de los ojos afectados fueron izquierdos (Tabla 1). La
frecuencia de reproduccion fue 5.3%. Se hallaron cin-
co casos de reproduccidn del pterigio primario (4.4%)
y uno de reproducido. Presentaron complicaciones
21 pacientes, a nueve (18%) se les identific dellen
corneano en los primeros quince dias posoperatorios
y fueron tratados con lubricacién intensiva logrando
resolucion total, cuatro casos de retraccion minima
de la plastia que no presentaron reproduccion, uno de
granuloma piégeno el dia 22 posoperatorio y otro de
dellen escleral (Tabla 2). Ningtn paciente desarrolld
mas de una complicacion y no se presentd ninguna
asociada con el uso de mitomicina postoperatoria.

Se intervinieron cinco con pterigio reproducido, a tres
se les coloco injerto de membrana amnidtica mas
mitomicina postoperatoria. Se realizaron cuatro tras-
plantes de membrana amniética, tres de ellos fueron
por pterigios reproducidos, de los cuales solo en un
paciente se presentd nueva reproduccion.
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Tabla I. Caracteristicas generales de

la poblacion
[Corcimiten ot | oot
edad promedio (DE) 48.19 14.05
Sexo
masculino 35 31

Localizacion del pterigio n = |13 (ojos)

nasal 108 96
Lateralidad
izquierdo 6l 54

Tabla 2. Complicaciones postoperatorias

Reproduccion de pterigio primario 5 44
Reproduccion de pterigio reproducido | 0.88
Dellen corneano 9 8
Dellen escleral | 0.88
Retraccion de la plastia 4 35
Granuloma piégeno | 0.88
Discusion

La frecuencia de reproduccién de la cirugia de pteri-
gio en el Hospital de San José de Bogota DC fue de
5%, que es similar a la publicada en la literatura, la
cual se reporta entre 2% y 39%.'° La frecuencia de
reproduccién varia no solo por las diferentes técnicas
quirdrgicas sino por la poblacién estudiada. En pte-
rigios reproducidos fue 20%, similar a la reportada
en el estudio de Karabatsas y col. con 23%.'° En el
mismo estudio, la frecuencia de reproduccién del pteri-
gio primario fue de 23, 2% mas alta que la obtenida
en nuestro trabajo (4.4%).

En el estudio de Cardilo y col.'' se demostré que el uso
de mitomicina C durante 7 a 14 dias fue seguro y po-
dria reducir el riesgo de complicaciones posoperatorias
al utilizarlo por cortos periodos, conclusion que esta
de acuerdo con nuestros resultados por lo que podemos
recomendar el uso de mitomicina C tdpica posoperato-
ria en dosis bajas (0,04%) y por poco tiempo (10 dias).

De acuerdo con nuestros resultados el uso de mem-
brana amnidtica en reseccion de pterigios extensos
o reproducidos podria considerarse como una buena
alternativa para evitar la reproduccién, plantedndose
la posibilidad de nuevos estudios con mds tiempo de
seguimiento y mayor nimero de pacientes.
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Resumen

Clasificar la severidad de las exacer baciones de la enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) es
un reto porque no hay una escala unificada y especifica. El objetivo del estudio es utilizar la escala BAP-
65 para relacionar manejo ambulatorio, intrahospitalario, necesidad de unidad de cuidados intensivos,
ventilacion mecanica 'y mortalidad. Materiales y métodos: estudio de cohorte descriptiva retrospectiva de
pacientes con EPOC exacer bado que ingresaron al servicio de urgencias del Hospital de San José de Bo-
gota DC en €l periodo 2011-2012. Resultados: de 252 pacientes 28 correspondieron a clasificacion BAP-65:
| (11.11%), 146 a BAP-65: |1 (57.9%), 70 a BAP-65: |11 (27.8%), 7 a BAP-65: |V (2.8%) y uno a BAP-65:
V (0.39%). Ocho requirieron ventilacion mecénica invasiva (3.1%), 11 hospitalizacion en UCI (4.3%) y se
presentd una mortalidad (0.4%). Losquerequirieron ventilacion mecanica correspondieron alaescala 1.
L osdiasde hospitalizacion aumentaron con el grado de severidad dela escala. El Unico caso de mortalidad
fue grado V. Conclusiones: la escala BAP-65 se relaciona con €l aumento de los dias de hospitalizacion,
manejo en UCI y mortalidad. Serequiereun estudio con mayor nimer o de pacientesgrado V paradefinir
su conducta clinica.

Palabras clave: enfermedad pulmonar obstructiva croénica, exacer bacion, clasificacion, comor bilidades,
mortalidad.

Abreviaturas: EPOC, enfermedad pulmonar obstructiva croénica.

EMERGENCY ROOM: USE OF BAP-65 SYSTEM FOR CHRONIC
OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE EXACERBATIONS EVALUATION

Abstract

Classifying the severity of chronic obstructive pulmonary disease (COPD) exacerbations is challenging for no
validated or specific assessment tool is available. The objectiveisto use the BAP-65 system to correlate outpatient
management, in-patient management, referral to theintensive car e unit, mechanical ventilation and mortality. M a-
terialsand Methods: a retrospective descriptive cohort of patients with exacerbated COPD who wer e admitted to
the Emergency Ward at Hospital de San José of Bogota DC between 2011 and 2012. Results: out of 252 patients, 28
corresponded to BAP-65risk class| (11.11%), 146 to BAP-65 class 11 (57.9%), 70to BAP-65 class |11 (27.8%), 7 to
BAP-65class|V (2.8%) and oneto BAP-65 classV (0.39% ). Eight patientsrequired invasive mechanical ventilation
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Urgencias: uso de la escala de severidad BAP-65 para valoracion de enfermedad pulmonar obstructiva crénica exacerbada

(3.1%), eleven were hospitalized in the | CU (4.3%) and mortality rate was 0.4%. Those who required mechanical
ventilation corresponded to class I11. Length of hospital stay increased as the BAP-65 score increased. The only
case of mortality was listed in class | V. Conclusions: the BAP-65 system correlates with an increase of length of
hospital stay, management at the ICU and mortality. A study including a greater number of patientsin classV to

define clinical management is needed.

Key words: chronic obstructive pulmonary disease, exacer bation, classification, commorbidities, mortality

Introduccion

La enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC)
es una enfermedad prevenible y tratable, con afecta-
cidn sistémica extrapulmonar que puede contribuir a
la gravedad en algunos pacientes.® A nivel mundial
se encuentra en el centro de atencién debido a su alta
prevalencia, mortalidad y morbilidad.? Es reconocida
como la cuarta causa de muerte en Estados Unidos
con mas de 120.000 muertes anuales. Su prevalencia
e impacto ha aumentado a lo largo de las décadas dada
la epidemia del tabaquismo y estd proyectado que serd
la tercera causa de muerte en 2020.3

Las exacerbaciones de la EPOC son una causa fre-
cuente de consulta en los servicios de urgencias y
son un problema de gran importancia clinica dado
el deterioro en la funcidn respiratoria de los pa-
cientes y los costos para los sistemas de salud.* No
existe un criterio absoluto para clasificar la gra-
vedad. Se consideran dos escalas: indice de bode
como predictor de mortalidad a un afio y la GOLD
para paciente con EPOC estable segtin limitacion al
flujo aéreo, nimero de exacerbaciones y sintomas.®
Se intentan establecer factores de riesgo que per-
mitan predecir qué pacientes con exacerbacion de
EPOC necesitan hospitalizacion y de estos cudles
pueden morir.

En la actualidad la mediciéon mds aceptada de la grave-
dad de la exacerbacion estd dada por los valores de los
gases arteriales respirando aire ambiente (PaCO, 60
mm Hg). La aparicién de esputo purulento es indica-
cién suficiente para iniciar antibiéticos. El tratamiento
de las exacerbaciones de la EPOC puede darse en el
dmbito domiciliario, hospitalario o en la UCI y estd
basado en oxigenoterapia, tratamiento broncodilatador,

glucocorticoides, manejo antibiético, estimulantes res-
piratorios, soporte ventilatorio y ventilacién mecédnica
invasiva o no.

La escala BAP-65 fue validada en el afio 2009 analizan-
do 88.074 pacientes entre 2004 y 2006. Se correlaciond
bien con la necesidad de ventilacién mecdnica y mor-
talidad hospitalaria. La mortalidad global fue cercana
a 4%, la cual se elevé con el aumento de grado en la
clasificaciéon BAP-65 que va desde <1 % en la clase |
a>25 % en la V. La necesidad de ventilaciéon meca-
nica tiene un comportamiento similar que va desde 2
% hasta 55 %.%" Los criterios que constituyen dicha
escala son: a) BUN > 25; b) alteracién de la conciencia
segln la escala Glasgow < 15; c¢) pulso > 109 y d) edad
> 65 anos. La escala presenta cinco grados definidos
de la siguiente manera:

I.  Pacientes sin ninguno de los criterios.

Il. Pacientes mayores de 65 afios y que no cumplan
los criterios restantes.

I1l. Mayores de 65 afios con uno de los criterios res-
tantes.

IV. Mayores de 65 afios con dos de los criterios res-
tantes.

V. Pacientes con todos los criterios.

Los intentos de tratamiento ambulatorio en casos de
exacerbacion aguda sin alto riesgo de muerte han sido
muy limitados, mientras que las altas precoces con
soporte social y supervisién médica han sido mucho
mas exitosas.®’

La necesidad de estratificar la exacerbacion de la
EPOC en los servicios de urgencias de manera rapida
y segura para tomar conductas clinicas nos impulsé
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a realizar este trabajo. No existe en la actualidad un
estudio de validacion de la escala en nuestro pais. Es
una manera rapida y segura para determinar el riesgo
en los pacientes que ingresan al servicio de urgencias
por exacerbacion de la EPOC y se busca analizar el
comportamiento de variables clinicas en los pacientes
que acudieron al Hospital de San José de Bogotd DC
entre los afios 2011 y 2012. El objetivo del estudio
es clasificar los pacientes segin la escala BAP-65
con el fin de relacionar las variables clinicas: dias de
hospitalizacion, dias de manejo en UCI, necesidad de
ventilacién mecdnica y mortalidad.

Materiales y métodos

Estudio de cohorte descriptiva retrospectiva de
pacientes con diagndstico principal de EPOC exacer-
bado que ingresaron a urgencias del Hospital de San
José de Bogota DC durante el periodo 2011- 2012,
utilizando el registro de la base de datos con los cddi-
gos CIE-10: J440 (EPOC con infeccion aguda de las
vias respiratorias inferiores), J441 (EPOC con exa-
cerbacidn aguda no especificada) y J449 (EPOC no
especificada). Se revisaron las historias clinicas para
clasificar a los pacientes con la escala de severidad
BAP-65. Se recolectaron los datos de caracteristicas
clinicas, sexo, tiempo en el servicio de urgencias,
remision a UCI, dias de hospitalizacion, dias de ma-
nejo en UCI, necesidad de ventilacién mecdnica,
comorbilidades (hipertension arterial, enfermedad
renal cronica, falla cardiaca, diabetes mellitus, ci-
rrosis hepdtica y enfermedad coronaria) y mortalidad
intrahospitalaria.

La base de datos se construyé en Microsoft Excel
2011® vy el andlisis estadistico en Stata version 12.0.
Se realiz6 un andlisis descriptivo. Las frecuencias ab-
soluta y relativa se presentan para grados de severidad,
comorbilidades, necesidad de ventilacion mecanica
y manejo en UCI. La edad, dias de hospitalizacién
y dias de manejo en UCI se registraron con medidas
de tendencia central. El estudio fue aprobado por el
comité de investigaciones de la facultad de medicina
de la Fundacion Universitaria de Ciencias de la Salud
Bogota DC.

Resultados

De 1.154 pacientes ingresados en la base de datos
como posible EPOC, 697 (60.39 %) no se confirmé
dicho diagnéstico. De los restantes 457 pacientes, un
total de 252 historias (55.14%) tenian datos completos
para ser analizadas en el estudio.

La edad promedio fue 76.5 afios (DE + 10.48). La
mayoria fueron mujeres con 54.37 % (n=137). La
comorbilidad més frecuente fue hipertension arterial
con 68.25 % (n= 172). Cuarenta pacientes (15.87 %)
tenian diabetes mellitus. Tanto la falla cardiaca como
la enfermedad coronaria presentaron igual porcentaje
(11.51 %, n= 29), falla renal 4.76 % (n=12) y 0.79
% (n=2) cirrosis hepatica (Tabla 1).

De los 252 pacientes que ingresaron para el anélisis
de datos, 28 correspondieron a clasificacion BAP-65:
I(11.11 %), 146 a BAP-65: 11 (57.9 %), 70 a BAP-65:
11 (27.8 %), 7a BAP-65: 1V (2.8 %) y uno a BAP-65:
V (0.39 %) (Tabla?2).

De los 252 pacientes ocho requirieron ventilacién
mecdnica invasiva (3.1 %), once hospitalizacién en
UCI (4.3 %) y se present6 un caso de mortalidad (0.4
%). La necesidad de ventilacion mecanica invasiva
y dias de hospitalizacién en UCI se presentan en la
Tabla 3.

Tabla |. Caracteristicas generales de la

poblacién con exacerbacion de EPOC, n=252

Caracteristicas n (%)

Género
femenino 137(54,37)
masculino I 15(45,63)
Comorbilidades
hipertension arterial 172(68,25)
diabetes mellitus 40 (15,87)
falla cardiaca 29 (11,51)
enfermedad coronaria 29 (11,51)
falla renal 12 (4,76)
cirrosis 2 (0,79)
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Tabla 2. Pacientes con exacerbacion de EPOC

hospitalizacién (DE)

Categoria de
BAP-65

I 28 (I11,1) 1,6 (4)

Il 146 (57,9) 2 (3,78)

1l 70 (27,8) 4,5 (4,37)
\% 7 (2,8) 5 (0 - 46)*
\ 1 (0,39) It

* Se reporta mediana y rango; 1 paciente remitido.

Tabla 3.Ventilacion mecanica invasiva y manejo
en UCI

Ventilacion

Clasificacion L . . .
mecanica invasiva

Manejo en UCI

BAP -65 o n= (%)
| 0 0
I 0 2(08)
i 3(12) 6 (2.4)
v 4(1,6) 3(12)
v | (04) 0

Los pacientes con clasificacion BAP-65: 1 (11.11 %)
tuvieron 1.6 dias como media de hospitalizacién (DE
+ 4), ninguno requirié ventilacién mecanica ni ma-
nejo en UCI. El 57.9% con clasificacion BAP-65: 11
tuvieron dos dias como media de hospitalizacién (DE
+ 3.7), ninguno necesité ventilacién mecdnica y dos
(0.8 %) ingresaron a la UCI; 27.8 % con clasifica-
cién BAP-65: III tuvieron 4.5 dias como media de
hospitalizacién (DE = 4.3), tres (1.2%) requirieron
ventilacion mecdnica y seis (2.4 %) manejo en UCI;
los pacientes con clasificacion BAP-65: IV tuvieron
cinco dias como mediana de hospitalizacién (rango:
0 - 46), cuatro (1.6%) necesitaron ventilacién mecanica
invasivay tres (1.2 %) fueron a la UCI. El paciente con
clasificacién BAP-65: V: (0.4 %) fue remitido a otra
institucién y no se cuenta con el seguimiento adecuado.

Discusion

De acuerdo con los resultados de nuestro anélisis
se pudo determinar que los pacientes ingresados al
servicio de urgencias del Hospital de San José con
diagndstico de EPOC, més de la mitad correspondia a

la clasificacién BAP-65: 11 (57.9%), de todos los casos
3.2 % requirieron ventilaciéon mecanica invasiva y de
ellos el 2 % corresponde a la clasificacién IV y V. Los
dias de hospitalizacién, la necesidad de ventilacién
mecénica y de manejo en UCI, aumentan a medida
que es mayor la clasificacién de la escala BAP-65.

Para patologias con caracteristicas similares como neu-
monia y tromboembolismo pulmonar existen multiples
puntuaciones de riesgo, pero en lo que respecta a la
exacerbacion de EPOC contamos con pocos instru-
mentos para clasificar su severidad. Shorr AF y cols.®
en el estudio de validacion de la escala BAP-65 encon-
traron como edad media 72 afos, 46.4% eran hombres
y la hipertension fue la comorbilidad asociada con
mayor frecuencia, similar a nuestro anélisis; ademas,
determinaron que la mortalidad y tasa de ventilacién
mecdnica se eleva con el aumento en la clasificacion
en la escala asignada a los pacientes, en comparacion
con nuestro estudio donde no se puede determinar con
claridad el riesgo de muerte para la clasificacion V ya
que el tnico paciente fue remitido a otra institucion.

La escala de severidad BAP-65 validada para estratifi-
car de manera rdpida la severidad de las exacerbaciones
de la EPOC se relaciona bien entre nosotros para las
clasificaciones I, I, Il y IV en cuanto a dias de hos-
pitalizacién, manejo en UCI y ventilacién mecdnica.
El estudio tiene limitaciones porque hemos utilizado
datos administrativos para identificar pacientes con
exacerbacion de la EPOC, los cuales pueden no ser pre-
cisos para este fin; asimismo, el cardcter retrospectivo
de nuestro andlisis proporciona datos limitados, dada
la necesidad del registro de caracteres en las historias
clinicas que no siempre se valoran. Del mismo modo
no se solicitaron consentimientos para no reanimacion
ni la oportunidad en el inicio del manejo médico.

Se logra demostrar que la clasificacion en la escala
BAP-65 se relaciona bien con resultados clinicos, ade-
mas de identificar pacientes que al parecer no van a
requerir nunca ventilaciéon mecanica (categorias I y II).
La escala BAP-65 se relaciona con el aumento de los
dias de hospitalizacion, manejo en UCI y mortalidad.
Se requiere un estudio con mayor nimero de pacientes
grado V para definir su conducta clinica.
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Conclusion

La escala de severidad BAP-65 validada para estratifi-
car de manera rapida la severidad de las exacerbaciones
de la EPOC se relaciona bien en nuestro estudio para
las clasificaciones I, II, Il y IV en cuanto a dias de hos-
pitalizacion, manejo en UCI y ventilacion mecdnica.
Para la clasificacion V no se contaron con suficientes
datos para determinar los pardmetros mencionados
antes.

Conociendo las limitaciones de nuestro estudio se
podria utilizar la escala BAP-65 en las categorias
I, II, III y IV debido a que se relaciona bien con
dias de hospitalizacién, dias de manejo en UCI,
ventilacién mecdnica y mortalidad. En la categoria
V no se contd con datos adecuados para dar una
recomendacién, se proponen estudios prospectivos
para determinar variables clinicas propuestas en
todas las categorias.
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Reporte de casos

ERITEMA NODOSO

Walter Chaves MD*, Johana Gonzailez MD#**

Resumen

El eritema nodoso es Ia paniculitis septal mas frecuente con nédulos de 1 a 5 cm, inflamatorios, simétricos,
dolorosos, eritematosos, casi siempre en la superficie extensora distal de los miembros inferiores. Suelen
remitir en forma espontinea, la evolucion cronica es rara y se describen miiltiples causas de esta patologia.
Se presentan dos casos: el primero, una mujer de 28 afios con cuadro clinico de quince dias por absceso
en la mama izquierda que requirio drenaje quirirgico y tratamiento antibiético, con posterior aparicion
de lesion en miembro inferior derecho asociada con dolor y fiebre. El segundo, hombre de 49 afios de
raza negra remitido por cuadro de veinte dias con pérdida de peso, dolor toricico opresivo y aparicién de
noédulos en miembros inferiores, dolorosos a la palpacién.

Palabras clave: eritema nodoso, sarcoidosis, paniculitis septal.

ERYTHEMA NODOSUM

Abstract

Erythema nodosum is the most common type of septal panniculitis, characterized by inflammatory, symmetric,
tender, erythematous, 1 to 5 ¢cm nodules typically located on the distal anterior aspect of the lower extremities. They
often resolve spontaneously, chronic progression is rare and multiple causes have been described for this condition.
We report two cases, the first in a 28 year-old woman with complaints for the past 15 days due to a left breast abscess

“ which required surgical drainage and antibiotic treatment, followed by a lesion in the lower right limb associated with
pain and fever. The second in a 48 year-old black man, referred for presenting, weight loss, oppressive chest pain and
painful nodules in the lower limbs for the past 20 days.

Key words: erythema nodosum, sarcoidosis, septal panniculitis
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Eritema nodoso

Introduccion

El eritema nodoso es la paniculitis septal mas comun,
con presencia de nddulos eritematosos dolorosos de
pocas semanas de evolucion y recurrencias raras. Hay
regresion espontanea, sin ulceracion, cicatrizacion o
atrofia. Es un proceso reactivo cutdneo que puede des-
encadenarse por una amplia variedad de estimulos:
infecciones, sarcoidosis, enfermedades reumato-
l6gicas, inflamatorias del intestino, medicamentos,
trastornos autoinmunes, embarazo y enfermedades

malignas (Tabla 1).

Tabla 1. Etiologia del eritema nodoso

Bacteriana
estreptococcia
tuberculosis
yerseniasis
salmonellosis
campilobacteriasis
brucela
tularemia
mycobacterias atipicas
chancroide
meningococcemia
diphteriosis
corynebacteriosis
aranazo de gato
shigelosis
neisseriosis
sifilis
leptospirosis
linfogranuloma venéreo
mycoplasmosis

Viral
mononucleosis
hepatitis B
herpes virus
citomegalovirus

Fuangica
dermatofitos
blastomicosis
histoplasmosis
coccidiodomicosis
esporotricosis
aspergillosis

Protozoarios
toxoplasmosis
protozoarios
ancylostomiasis
ascariasis
giardiasis
amebiasis

Medicamentos
anticonceptivos orales
penicilina
minociclinas
sulfonamidas
tiazidas
nitrofurantoina
vacuna de la hepatitis B
interleucina 2
talidomida

Enfermedades malignas
linfoma no Hodking
enfermedad de Hodking
leucemia
sarcoma
radiacion
carcinoma renal

Condiciones miscelaneas
sarcoidosis
enfermedad de Crohn
enfermedad de Behcet
sindrome Reiter
sindrome Sweet
arteritis de Takayasu
embarazos

Casos Clinicos

Caso 1: mujer de 28 anos procedente de zona urba-
na, auxiliar de enfermeria con antecedente de absceso
en seno izquierdo manejado con drenaje quirdrgico y
antibidtico via oral; consulta por cuadro de ocho dias
dado por aparicion de nédulos en miembros inferiores
dolorosos (Figura 1), acompanados de fiebre (38,57 C).
En el cultivo del absceso se aislo Enterococcus fae-
cium, por lo que se hospitaliza y se inicia manejo con
linezolid 600 mg cada 12 horas por 14 dias. Serologia
no reactiva, antigeno de hepatitis B, hepatitis C y elisa
VIH negativos. La biopsia en piel reporta infiltrado
inflamatorio lobulillar y septal, compatible con eritema
nodoso.

Figura |. Nédulos en miembros inferiores.
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Caso 2: hombre de 49 afos, raza negra, procedente
de Bogota, ocupacion guarda de seguridad, ingresa
remitido por cuadro de 20 dias de fiebre cuantificada
(392 C), acompanado de pérdida de peso 6 k, diafo-
resis nocturna y aparicion de nédulos dolorosos en
miembros inferiores. Radiografia de torax con silueta
cardiaca de tamano normal, alteracién en el tamano y
en los contornos hiliares que puede relacionarse con
adenomegalias (Figura 2). Hemocultivos, antigeno
de hepatitis B, anticuerpos de hepatitis C y elisa VIH
negativos y PSA 2.57. Ecocardiograma normal, se-
rologia no reactiva, LDH 403, C3 y C4 normales. La
biopsia de piel report6 infiltrado inflamatorio lobulillar
y septal, compatible con eritema nodoso, tomogra-
fia axial computarizada de térax contrastada muestra
adenomegalias mediastinales y lesién nodular en el
parénquima pulmonar (Figura 2). Por la presentacion

Figura 2. Adenomegalias hiliares y nodulo pulmonar.

del cuadro clinico se considera como primera posibi-
lidad diagnéstica el sindrome de Lofgren.

s clinicas

El eritema nodoso se caracteriza por un espectro varia-
ble de causas clinicas, en este caso dos pacientes que
consultan por aparicion de nédulos dolorosos como
sintoma cardinal, cuya biopsia mostré6 los hallazgos
histolégicos tipicos de la enfermedad.

Puede ocurrir a cualquier edad, pero la mayoria de
los casos aparecen entre la segunda y cuarta décadas
de la vida, probablemente debido a la alta incidencia
de la sarcoidosis en esta edad.'* Varios estudios han
demostrado que el eritema nodoso es tres a seis veces
mas frecuente en mujeres que en hombres’, aunque
antes de la pubertad es igual.* Las diferencias racia-
les y geograficas varian en funcién de la prevalencia
de las enfermedades que son factores etiolégicos.>®
El cuadro caracteristico es el desarrollo de placas o
nodulos eritematosos brillantes, simétricos que van
de 1 a 5 cm. Pueden ser mas grandes, dolorosos y
calientes, suelen localizarse en el drea extensora de
extremidades inferiores y menos frecuente en otros
sitios (brazos, cuello, cara). Su evolucion natural es el
cambio de coloracién a un tono violdceo o purpireo,
luego se tornan amarillentos o verdosos, similares a
una equimosis, por eso el nombre de contusiformes;
no se ulceran y se resuelven sin dejar cicatriz ni atro-
fia. Casi siempre se acompafian con fiebre, malestar,
artralgias, cefalea y dolor abdominal. Se asocia con
varios procesos etiolégicos como infecciones, drogas,
enfermedades inflamatorias, autoinmunes, embarazo y
neoplasias. En un porcentaje considerable 37 a 60% no
llega a conocerse la causa subyacente.” Por lo general
dura de tres a seis semanas.

El eritema nodoso es el ejemplo de paniculitis septal
sin vasculitis. Los septos en el tejido adiposo sub-
cutaneo se infiltran por células inflamatorias que
se extienden a las dreas periseptales de los 16bulos
de grasa. Por lo general hay infiltrado inflamatorio
perivascular superficial y profundo compuesto de lin-
focitos. El infiltrado inflamatorio en los septos varia
con la edad de la lesion. En las tempranas hay edema,
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hemorragia y neutréfilos que son los responsables
del engrosamiento septal’, mientras que la fibrosis,
el tejido de granulacion periseptal, los linfocitos y las
c€lulas gigantes multinucleadas son los principales
hallazgos de las lesiones en la etapa tardia. En raras
ocasiones los eosino6filos son predominantes en las
lesiones tempranas.® Aunque la vasculitis no es fre-
cuente, puede presentarse en forma necrotizante con
necrosis fibrinoide de las paredes de los vasos en los
septos.” En una serie de 79 casos de eritema nodoso'”
la vasculitis leucocitoclésica fue la excepeion.!! Los es-
tudios ultraestructurales no han demostrado verdaderas
vasculitis, aunque se ha descrito dafio de las células
endoteliales en los vasos pequefios de los septos de
la grasa subcutdnea.” En la etapa tardia el infiltrado
inflamatorio en los tabiques es escaso."

Prondstico: la mayoria de los casos mejora en forma
espontdnea en tres a cuatro semanas. Los mds severos
duran alrededor de seis semanas. Las recaidas no son
excepcionales y son mas frecuentes en pacientes con
eritema nodoso idiopatico."

Tratamiento: los noédulos regresan en forma esponta-
nea en pocas semanas. Elreposo en cama es a menudo
el tratamiento suficiente y si es necesario se da aspirina
y fdrmacos antiinflamatorios no esteroides (naproxeno
500 mg/dia). Los corticoesteroides sistémicos no se
deben administrar si hay una infeccion subyacente.
Algunos pacientes pueden responder a la colchicina
0.6 a 1.2 mg dos veces al dia e hidroxicloroquina 200
mg dos veces al dia.’

Sarcoidosis: es una enfermedad sistémica de causa
desconocida que se caracteriza por la formacion de
granulomas inmunes en varios 6rganos, en especial los
pulmones y el sistema linfdtico. Puede ser el resulta-
do de una reaccion granulomatosa exagerada después
de la exposicién a antigenos no identificados en los
individuos genéticamente susceptibles.”” El sindrome
de Lofgren es una presentacion aguda que consiste en

artritis, eritema nodoso y adenopatia hiliar bilateral,
que ocurre entre 9% y 34% de los casos.'’

Conclusiones

El eritema nodoso, la paniculitis septal mas frecuente,
es la manifestacién de muiltiples patologias, su pro-
néstico y su evolucién es excelente; sin embargo, la
presencia de una enfermedad subyacente sera el factor
condicionante mds importante para el tratamiento.
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Reporte de caso

LINFOMA DE CELULAS T ASOCIADO CON
ENTEROPATIA TIPO Il

Cristian J. Pérez H. MD*, Paula Castro**, José Fernando Polo MD***, PatriciaLOopez MD****
Edgardo Yaspe MD*****

Resumen

El linfoma de células T asociado con enteropatia tipo Il esunarara variante del T periférico, el cual se
puede ubicar en intestino delgado y presenta car acteristicas inmunofenotipicas especificas. El presente
estudio relata el caso de un hombre de 46 afios sin antecedentes médicos que presentd perforacion del
intestino delgado con posterior diagndstico por histopatologia de un linfoma de células T asociado con
enteropatiatipoll.

Palabras clave: linfoma, CD56, intestino, célulasT.

TYPE Il ENTEROPATHY-ASSOCIATED T-CELL LYMPHOMA

Abstract

Type || enteropathy-associated T-cell lymphoma is a rare type of peripheral T-cell lymphoma that may involve
the small intestine and has specific immunophenotypic features. This study reports the case of a 46-year old male
with no history of previousillnesses who presented a small intestine perforation. A hispathologic diagnosis of type Il
enteropathy-associated T-cell lymphoma was made.

Key words: lymphoma, CD56, intestine, T cells
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Linfoma de células T asociado con enteropatia tipo I

Introduccion

El linfoma de células T asociado con enteropatiatipo
1 (LCTAE) es una neoplasia de origen linfoide de
curso clinico agresivo, cuya afectacion primaria radi-
caen € tracto gastrointestinal, sin importar su origen
o0 extension.! Los linfomas de células T asociados a
enteropatia los clasifica la Organizacion Mundia de
la Salud en dos tipos, e | asociado con enfermedad
celiacaque es CD8'y CD56 negativo, mientras €l tipo
Il no tiene asociacion y es predominantemente CD8
y CD56 positivo.?

Dentro del diagndstico diferencia de las enfermeda-
deslinfoproliferativas del tracto gastrointestinal CD56
positivas se encuentran e linfoma de células T/NK
primario intestinal (tipo nasal), el decélulasT asocia-
do con enteropatiatipo Il (LCTAE) y el decélulas T
hepatoespl énico.?* De estas enfermedades, €l linfoma
de células T/NK tipo nasal primario intestina y el
L CTAE se pueden presentar como lesiones del tracto
gastrointestinal, pero el T/NK expresa CD56, esnega
tivo paraCD8y positivo parael virus de Epstein Barr
(VEB). EI LCTAE tiene mal prondstico con informes
en laliteraturade supervivenciaados afiosdel 28%.345
Reportamos un caso sin antecedentes médicos con una
neoplasia linfoproliferativa de células T que debuta
con perforacion intestinal, la cual es reactiva en los
estudios de inmunohistoquimica para CD8 y CD56,
entidad rara en nuestro medio que merece especial
atencién por el comportamiento clinico agresivo.

Presentacidon del caso

Hombre de 46 afios de edad que consulta a urgencias
por dolor abdominal generalizado de quince dias de
evolucién, diarrea con moco y sin sangre, tratado en
un centro de primer nivel con analgésicos sin mejoria
clinica. Niegatodo tipo de antecedentes personales y
familiares. Enlaclinicase evidenciaabdomen blando,
depresible, con dolor a la palpacién en hipogastrio,
signo de Blumberg positivo y ruidos intestinales
insinuados. Se inicia tratamiento con meperidina 'y
liquidos endovenosos. Se ordend una ultrasonografia
de abdomen total en laque se observo abundante can-
tidad deliquido libre en cavidad peritoneal incluyendo

pelvis menor, goteras parietocdlicas, perihepético y
periesplénico. En el hemograma hay leucopenia de
1.900/mm? a expensas de neutrdéfilos con hemoglobina
de 14 g/dL hematocrito de 48.1% y recuento plagueta-
rio normal. Laradiografia de torax revel 6 ascenso de
los hemidiafragmas con disminucion no homogénea
de latransparencia en las bases, debido a densidades
lineales largas y gruesas compatibles con bandas de
atel ectasia plana, escasa cantidad deliquido en labase
derechaque se extiende alo largo delascisurasy una
pequefia camara de neumoperitoneo de localizacion
subdiafragmatica derecha.

Por los hallazgos en la ecografia abdominal y en la
radiografia de térax se considerarealizar a paciente
una laparotomia exploratoria, en donde se halla una
masa que compromete el segmento del meso del in-
testino delgado, con perforacién del mismo que abarca
el 100% de la circunferencia, asociada con peritoni-
tis generalizada y plastron con necrosis del epiplén
mayor; se realiza reseccion segmentaria de intestino
delgado y se envia la pieza quirdrgica para estudio
anatomopatoldgico (Figura l, Ay B).

Figura |.Espécimen quirdrgico que muestra masa en mesen-
terio (A), que se extiende hacia la mucosa (B).
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El andlisisrevel6 la pared del intestino delgado infil-
trada en su totalidad por unalesion tumoral maligna
constituida por células de tamafio intermedio con
nucleos grandes, hipercromaticos, pleomdrficos con
nucléolo prominente y frecuentes mitosis (Figuras
2, 3 y 4). Lamucosaintestinal adyacente no muestra
alteracion delarelacion criptalvellosidad, aumento de
loslinfocitosintraepiteliales ni borramiento del borde
en cepillo (Figuras5Yy 6). Los estudios deinmunohis-
toquimica en las células tumoral es son positivas para

Figura 2. Neoplasia constituida por células de tamafio
intermedio con nucleos grandes, hipercromaticos, pleomor-
ficos con nucléolo prominente y frecuentes mitosis.

CD3, BCL-2, CD7, CD8 y CD56, con un indice de
proliferacion celular Ki-67 del 95% (Figura7); CD4
y LMP-1 fueron negativos.

Dados |os antecedentes del paciente, la presentacion
clinicay los hallazgos histologicos y de inmunohis-
toquimica se diagnostico un linfoma de células T
asociado con enteropatiatipo 11, por lo cud, el paciente
esremitido aotrainstitucion para ser evaluado por on-
cologiay continuar €l tratamiento para su enfermedad.

Figura 4. Las células neoplasicas junto con los adipocitos
del mesenterio.

Figura 5.La mucosa intestinal adyacente al tumor no muestra
alteracion de la arquitectura.
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Figura 6. El epitelio intestinal conserva el borde en cepillo y
no hay aumento de los linfocitos intraepiteliales.

Discusion

El linfoma de células T asociado con enteropatiatipo
Il esunaneoplasiacompuestadelinfocitos T maduros.
Su prevalencia es baja, pues constituye menos del 5%
de los linfomas intestinales. Es raro en |os paises oc-
cidental es aunque tiene unaalta prevalenciaen Europa
del norte por lo que se cree que hay unabase genética

para desarrollar esta enfermedad. La mayoria ocurre
en hombres en |a sexta década de la vida.®

El diagnostico es dificil por la sintomatologia ines-
pecifica. Son neoplasias de mal prondstico debido a
las complicacionesy que por lo general seidentifican
en estado avanzado; |os pacientes que han sobrevivi-
do hasta cinco afios después del diagndstico ha sido
debido atratamiento con quimioterapia después de la
reseccion quirdrgica.

Este linfoma hace metéstasis por viahematégenaahi-
gado, bazo, sistemagastrointestinal, pulmony piel 578
En la macroscopia la zona del intestino que se en-
cuentra afectada esta dilataday edematosa aternando
con otras ulceradas y/o estenosadas.® Al microscopio
se caracterizan por presentar infiltrado de células mo-
nomorfas de tamarfio pequefio o intermedio que puede
afectar todas las capas de |la pared del intestino sin
un patrén angiocéntrico y los cambios morfol égicos
atribuibles a la enteropatia por gliten no estén pre-
sentes.® En cuanto alainmunohistoquimica, muestran

Figura 7. Las células neoplasicas son positivas para CD3,
BCL-2, CD7, CD8 y CD56, con un indice de proliferacion
celular Ki-67 del 95%.

un inmunofenotipo positivo para CD3, CD7, CD8 y
CD56. Este ultimo hasido reconocido como marcador
especifico pero no sensible, por lo que se consideraque
Su expresion es diagndéstica para este tipo de linfoma.®

Al revisar laliteraturalamayoriade casos de linfomas
de células T se encuentran reportados en paises asi&
ticos, en especia China, Japon y Taiwan; los pocos
americanos se han informado sobre todo en México.
En Colombia no hay reportes sobre €l temay esta
publicacién es unainvitacion para conocer mas casos
de este tipo y recordar que e diagndstico temprano
proporciona un tratamiento rapido y adecuado.
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MANEJO MEDICO DEL ONFALOCELE GIGANTE
CON SULFADIAZINA DE PLATA TOPICA

Jhon Camacho MD*, Hector Romero MD**, Nestor Mufietones MD***, Sandra Navarro MD***

Resumen

El onfalocele es un defecto congénito de la pared abdominal, de presentacion infrecuente, que puede aso-
ciarse con otro tipo de malformaciones genéticas. El manejo es quirurgico y consiste en la reduccion de
las visceras herniadas paracerrar lafasciay la piel, aunque el onfalocele gigante representa un problema
mayor debido al tamafio del defecto, por lo cual € cierre primario con frecuencia debe diferirse. Se pre-
senta un recién nacido con diagnostico prenatal de onfalocele gigante a quien se realiza mangjo médico
con sulfadiazina de plata para epitelizar el saco con adecuado éxito, logrando diferir el manejo quirdrgico.

Palabras clave: onfalocele gigante, manejo médico, sulfadiazina de plata.
Abreviaturas: OG, onfalocele (s) gigante (S).

INITIAL NONOPERATIVE MANAGEMENT OF GIANT OMPHALOCELE
USING TOPICAL SILVER SULFADIAZINE

Abstract

Omphaloceleisarare birth defect of the abdominal wall which may be associated to other genetic abnormalities. It
is managed surgically by reducing the herniated organs followed by closure of the fascia and skin. However, giant
omphalocele represents a greater problem due to the size of the defect, for which the final closure must be delayed.
We present an infant with a prenatal diagnosis of giant omphaloceleinitially treated with silver sulfadiazine coverage
allowing epithelialization of the sac constituting a bridge to delayed surgical closure.

Key words: giant omphalocele, medical management, silver sulfadiazine
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Manejo médico del onfalocele gigante con sulfadiazina de plata topica

Introduccion

El onfalocele, del griego “omphalos = ombligo y kele
= hernia o tumor” %, es un defecto ventral de la pared
abdominal donde las visceras del contenido herniario
estan cubiertas por una membrana. El llamado gigante
es aquel que mide mds de 5 cm y que contiene mds del
75% del higado en el defecto.?El objetivo del manejo
quirurgico es la reduccién de las visceras herniadas, el
cierre de la fascia y la piel para reparar la integridad de
la pared abdominal. Los pacientes con OG representan
un reto terapéutico y su manejo es controvertido debido
a que estos ameritan ciertas medidas para epitelizar
la membrana antes de optar por el manejo quirtrgico
definitivo, el cual a menudo debe ser diferido.® La
sulfadiazina de plata se ha propuesto como una medida
médica para promover la epitelizacién con resultados
seguros y efectivos.

Reporte de caso

Recién nacido masculino a término, de 38 semanas
por Ballard, con peso adecuado para la edad gesta-
cional, nace por cesdrea fruto de la primera gestacion
con diagnéstico prenatal de OG por ecografia, cuyas
imdagenes sugieren higado en saco herniario. Nace vi-
goroso con APGAR (6-8-10), requiere ventilacién con
presion positiva por apnea secundaria, aunque después
presenta dificultad respiratoria por lo cual se decide
intubacion orotraqueal. Al examen fisico se evidencia
abdomen excavado con OG, saco integro, de cercade
20 cm de didmetro, contiene visceras solidas y huecas
en su interior (Figura 1). Se evidenciO criptorquidia bi-
lateral. Por el tamano del defecto abdominal se cubren
las visceras con bolsa de polivinilcloruro (viaflex),
se avanza sonda orogdstrica y se traslada a unidad de
recién nacidos.

Durante la evolucién acoplado a ventilacion meca-
nica se inicia nutricion parenteral total. El perfil de
infeccion inicial fue negativo, el ecocardiograma a
las 48 horas de vida revela ductus arterioso persis-
tente pequefio sin repercusion hemodindmica, la
ecografia de abdomen no logra visualizar el higado
y el resto de 6rganos incluido pédncreas y rifiones
fueron normales.

Figura I.Onfalocele gigante en periodo neonatal inmediato.

Valorado por cirugia pediitrica consideran que de-
bido al defecto abdominal severo no hay posibilidad
inmediata de correccion quirtrgica, por lo que el ma-
nejo serd expectante. Deciden iniciar pincelaciones de
mercurio cromo, toques diarios por tres dias y luego
cada tres dias, para contribuir a la formacién de costra,
buscando mejorar las condiciones de la membrana para
después realizar correccion quirdrgica. El hemograma
y la proteina C reactiva (PCR) de control a las 48 horas
de vida fueron en ascenso (4,8 mg/dL) y ante la sospe-
cha de sepsis neonatal temprana se inici0 ampicilina y
amikacina. Al quinto dia de vida se logr0 la extubacion
y el paso a ventilacién mecénica no invasiva tipo nasal
con adecuado éxito. Se pasé a oxigeno por cénula de
alto flujo y al octavo dia de vida presentO dos depo-
siciones. En conjunto con cirugia pedidtrica se inici6
via enteral tréfica. Al siguiente dia present0 aumento
de requerimientos de oxigeno, dificultad respiratoria,
PCR aumentada (38 mg/dL) y en la radiografia se
detect6 proceso neumonico basal derecho. Se decide
iniciar cefepime, vancomicina y toma de policultivos,
asi como suspension de via enteral por vOmito en tres
oportunidades. Valorado por genética consideran ries-
go bajo de cromosomopatia por tratarse de onfalocele
gigante, pero sugieren estudio de cariotipo bandas G.
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A los 14 dias de vida la evolucion clinica es estable,
los hemocultivos son negativos y la PCR en descenso.
La junta médica interdisciplinaria de neonatologia,
cirugia pediatrica y medicina materno fetal considera
el onfalocele gigante con bajo riesgo de asociacion y
por riesgo de toxicidad con mercurio cromo se decide
iniciar sulfadiazina de plata. Present6 pico febril y
crecimiento de Klebsiella pneumoniae BLEE positiva
en liquido peritoneal por lo cual se inicié meropenem.
La epitelizaciéon de membrana sobre el onfalocele fue
adecuada, sin pus, asas intestinales rosadas y en buen
estado. El paciente cursé con evolucion favorable a
nivel de cubierta de onfalocele y se logro adecuada epi-
telizacion del tejido con sulfadiazina de plata (Figura
2). Hay buena ganancia de peso y tolera la nutricién
enteral. Durante el tratamiento no se reportaron reac-
ciones adversas al uso de sulfadiazina de plata.

Discusion

El onfalocele es un defecto congénito centrado de la
pared abdominal, con herniacién del contenido, por lo
regular intestino, higado u otros 6rganos. Ademas esta
cubierto por una membrana de peritoneo, gelatina de
Wharton, amnios y los vasos umbilicales se insertan
en esta y no en la pared abdominal.* Es una patologia
infrecuente que causa importante morbimortalidad. La
epidemiologia varia de acuerdo con la poblacion estu-
diada, su prevalencia calculada es de 1 por cada 10.000

nacimientos en paises occidentales?,la incidencia varia
entre 1,5 a 3 por 10.000 nacimientos® y en Colombia se
desconoce su prevalencia. Existe un ligero predominio
del sexo masculino, cerca de 1.5 a 3 hombres por cada
mujer.®> Se asociacon frecuencia con otras anormalida-
des en 50 a 70%, frente a las gastrosquisis donde las
anormalidades son mds raras.® Entre |as mas comunes
se han reportado cardiopatias congénitas, malforma-
ciones renales, genitourinarias, faciales, esqueléticas
y gastrointestinales. Ademas hay anomalias cromos6-
micas en 8 a 40 % de los casos, como la trisomia 13
y 18, y con menos frecuencia trisomias 14, 15, 16, 17
y 21°¢ (Tabla 1). Existe una relacion entre el tamafo
del defecto y el riesgo de cromosomopatia, en general
los gigantes tienen baja posibilidad y viceversa.® La
infeccion, €l ileo, laenterocolitis necrosante son causas
importantes de morbilidad. La sobrevida en casos de
onfaloceles aislados varia entre 75 'y 95%. La morta-
lidad depende de los defectos asociados, en especial
cardiopatia y cromosomopatias, pero se calcula entre
25% y 80%.°

En condiciones normales la pared abdominal se for-
ma por la invaginacion de cuatro pliegues somaticos,
uno cefélico, dos laterales y otro caudal, en la cuarta
semana de gestacion. Cerca de la sexta semana hay un
crecimiento intestinal rdpido, aunque el higado y los
rifiones ocupan la mayor parte de la cavidad abdomi-
nal, asi que el espacio es limitado para el crecimiento

Figura 2. Evolucion del onfalocele gigante a los 50 dias de vida.
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Tabla |. Anomalias asociadas con onfalocele*

Anormalidad Incidencia Frecuencia
Cromosomica 30-40% Trisomia I3y 18
Sindrome de Beckwith-Wiedemann
Cardiopatia congénita 50% Tetralogia de Fallot
Defectos del septo auricular
Gastrointestinales 40% Atresia intestinal, duplicaciones,
hernia diafragmatica congénita, pentalogia de Cantrell
Renales < 10% Malrotaciones renales
Genitourinarias < 10% Extrofia vesical y cloacal
Faciales < 10% Labio leporino y paladar hendido

Adaptado de McNair y col.®

del intestino medio, lo que conlleva a su protrusién
fuera de la cavidad abdominal a través del cordon y el
anillo umbilical. En la décima semana el intestino del-
gado retorna a la cavidad abdominal, después lo hace
el colon siguiendo un complejo proceso, ordenado y
secuencial que incluye rotacidn, alargamiento, fijacién
y fusidn de la pared abdominal.>®” Aun no es claro por
gué se produce el onfalocele, pero se han propuesto tres
teorias: 1) alteracion en la migracion y el desarrollo
durante la plicatura de los pliegues abdominales, 2)
persistencia del tallo corporal y 3) defectos durante el
regreso del intestino al abdomen y persistencia de este
en el cordén umbilical. 3°

El diagnéstico se realiza con ecografia prenatal, he-
rramienta valiosa que aporta informacién sobre el
tamano del defecto, los 6rganos eviscerados, permite
diferenciar la gastrosquisis e indica otras anomalias
asociadas.? Tiene una sensibilidad de 60 a 75% y una
especificidad de 95% de acuerdo con el tiempo de rea-
lizacion y el operador.® En casos donde los hallazgos
son indeterminados la resonancia magnética propor-
ciona informacién adicional.? La alfa fetoproteina se
usa para tamizar defectos del tubo neural y cromoso-
mopatias,® ya que esta proteina se produce en el higado
fetal y el tracto gastrointestinal, se excreta en orina
fetal al liquido amnidtico y difunde a la circulacion
materna.® En el caso del onfalocele el contacto de las
membranas y los vasos sanguineos permite que esta se
secrete al liquido amnidtico por lo cual la elevacion de
susnivelesen el suero materno guardarelacion directa
con defectos de la pared abdominal. 33

Se recomienda llevar a término la gestacion y el parto
debe ser programado. En series retrospectivas no se
han encontrado diferencias en la mortalidad respecto a
la via del nacimiento.?Se prefiere la cesdrea para evitar
distocias, conservar la integridad de las membranas y
prevenir trauma hepdtico y hemorragia.>® El manejo
postnatal incluye el ABC de la reanimacion neonatal y
los cuidados posreanimacion, conservando el ambiente
térmico Optimo para prevenir la hipotermia.® Se deben
proteger el defecto, las visceras herniadas y disminuir
el riesgo de infeccion.® Es importante verificar la in-
tegridad de la membrana del saco, pues en caso de
estar rotas se debe garantizar la adecuada perfusion
e hidratacion de las visceras y el uso de antibidticos
profildcticos.® El paso de sonda orogastrica evita la
distension del tracto gastrointestinal.

El manejo quirtrgico consiste en el cierre primario
en aquellos defectos menores de cinco centimetros.
Se puede diferir cuando el cierre cause hipertension
abdominal, siempre que las membranas se encuentren
integras.>® La técnica de Schuster se propone en casos
de onfaloceles gigantes, involucra la creacion de un
silo “chimenea” cubriendo el defecto con una protesis
de silastic alrededor de la fascia y en forma periddi-
ca se procede a comprimir la prétesis para reducir el
contenido herniado, ademaés se suspende la bolsa en la
parte superior del abdomen y por efecto de gravedad
se ayuda al proceso.® Si hay contraindicacién para el
procedimiento quirdrgico se han propuesto manejos
tépicos para epitelizar las membranas que cubren el
defecto, entre ellas el uso de yodopovidona, alcohol al
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70% y mercurio cromo al 2%, los cuales se encuentran
en desuso por su potencial toxicidad sistémica y efec-
tos sobre la funcion tiroidea.*® El uso de sulfadiazina
de plata como agente epitelizador se ha propuesto en
las ultimas dos décadas, con la ventaja de disminuir
la colonizacion por patégenos, debido a la alta tasa de
infecciones que presentan estos pacientes.*!° Existen
series pequefas que muestran éxito con el uso topico
de sulfadiazina de plata.* Sin embargo no hay estudios
sistematicos debido a la baja frecuencia del defecto.
Entre las reacciones adversas reportadas se describen
las relacionadas con la toxicidad por plata, convulsio-
nes, neuropatia periférica, elevacion de transaminasas
y leucopenia. Atin no se ha establecido la dosis tOxica
acumulada por el manejo con sulfadiazina de plata en
estos pacientes. Una vez se ha logrado la epitelizacion
completa del saco se puede evaluar a los seis o doce
meses la reparacion de la hernia ventral epitelizada.*¢
Nuestro paciente fue candidato para el tratamiento
médico tépico con buenos resultados, sin reporte de
reacciones adversas ofreciendo una opcion terapéutica
segura para el paciente con onfalocele gigante.
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Reporte de caso

ASOCIACION ENTRE TUMOR DE CELULAS
GERMINALES Y MALIGNIDADES
HEMATOLOGICAS

Javier Orlando Pacheco G. MD*, VirginiaAbello PMD**, Olga Paola Omafia MD***

Resumen

L ostumores de células germinalesrepresentan € 2% delas malignidades humanas siendo mas comun en
hombres entre los 15 y 35 afios. Cerca de 2 a 5% ocurren extragonadales. Gar nik informo la asociacion
entre malignidades hematoldgicasy TCG en 1983, desde entonces varios casos han sido reportados; la
mayor ia se presentan con TCG no seminomatosos y neoplasias hematol égicas de indole megacariocitica.
Tienen mal prondstico y resistencia a los tratamientos, la mayoria mueren durante el manegjo inicial al
diagnostico y no existen protocolos 6ptimos para su manejo. Reportamos un caso de leucemia de células
peludas (L CP) tratada con rituximab con un TCG detipo seminoma clasico manejado con protocolo (PEB)
platino, etoposido y bleomicina, logrando una adecuada r espuesta clinica.

Palabras clave: tumor de células germinales, leucemia de células peludas, seminoma, leucemia, megaca-
riocitos.

Abreviaturas: TCG, tumor de células germinales: L CP, leucemia de células peludas.

GERM CELL TUMORS ASSOCIATED WITH HEMATOLOGIC
MALIGNANCIES

Abstract

Germ cell tumorsaccount for 2% of malignanciesin humans, predominantly affecting men aged 15to 35 years. Almost
2t05% occur at extragonadal sites. Garnik reported the association between hematologic malignanciesand GCTsin
1983. Several cases have been reported since then; most of them present as nonseminomatous GCTs associated with
magakar yocytic hematologic malignancies. They are resistant to treatment and prognosisis poor, most patients die
within theinitial phase of treatment after diagnosis. Optimal management protocols are not available. Wereport one
case of hairy cell leukemia (HCL) treated with rituximab, associated to a classic seminoma type GCT managed with
a bleomycin, etoposide, platinum (BEP) combination regimen, achieving an adequate clinical response.

Key words: germ cell tumor, hairy cell leukemia, seminoma, leukemia, megakar yocytes
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Asociacion entre tumor de células germinales y malignidades hematolégicas

Introduccion

L as neoplasias hematol dgi cas asociadas con TCG ex-
tragonadal es representan uno de los més interesantes
aspectos clinicos con elementos distintivos entre | os tu-
mores germinales de los hombres.* Esta asociacion fue
descritaen 1985 tras el reporte de algunos casos, donde
lahistologia no seminomatosa eslamés frecuente; de
ellos € teratocarcinomay los tumores del seno endo-
dérmico son los mas reportados.*? Una serie con 16
pacientes evidencio un interval o de seis meses (rango
de 0 a 122 meses) entre € diagnéstico de la masa
mediastinal originada por el tumor germinal hasta la
aparicion del desorden hematoldgico. Cerca de un
tercio delos pacientes se presentan con ambas |esiones
en formasimultanea?®, la alteracién hematol 6gica mas
frecuente esladependiente del lingje megacariocitico,
dando lugar auna |eucemia megacariobl astica aguda
con mielodisplasia anormal de los megacariocitos y
trombocitosis esencial o idiopatica. Otros diagndsticos
hematol gicos incluyen leucemia linfoblastica, mie-
loblésticaaguday en raros casos histiositosis maligna
0 mastocitosis sistémica.*®

Lasleucemias asociadas con TCG no tienen anormali-
dades genéticas especificas; sin embargo, el marcador
cromaosomico tipico anormal del cancer testicular que
es el isocromosomai(12p) se haidentificado en algu-
nas células leucémicas. Otros hallazgos raros de los
blastosincluyen cariotipo XXY otrisomia 21, que pue-
den ser documentadosen los TCG y los sindromes de
Klinefelter o Down.5"También se han visto otros des-
oOrdenes hematol 6gicos entre las | eucemias secundarias
con el uso dealquilantesen TCG.2 El curso clinico de
las neoplasias hematol 6gicas en pacientes con TCG
tiende a ser muy agresivo, con dificultad responden a
laterapiay no logran remisiones. Aquellos con trom-
bocitosis aislada o con desordenes plaquetariostienen
un pronéstico favorable 4°

Presentacion del caso

Paciente de 46 afios con cuadro clinico de dos afios
de evolucién consistente en aparicion de masa en
region supraclavicular izquierda de crecimiento lento
y progresivo, acelerado en los Ultimos meses con
limitacién para los movimientos del cuello, dolor

lumbar y parestesias de miembros inferiores. En
su evaluacion inicial se solicito biopsia de la masa
descrita con estudio de inmunohistoquimica repor-
tando tumor germinal de tipo seminoma clasico. Se
ordenaron estudios de imagenes tomograficas en cue-
Ilo con hallazgo de conglomerados ganglionares que
comprometen los niveles cervicalesizquierdosV y VI,
en laregion lumbar hay lesiéon 6sea anivel de L2 de
aspecto metastésico y la ecografia testicular descarta
compromiso tumoral.

La resonancia magnética de columna lumbo sacra
muestra lesién metastasica en €l cuerpo vertebral de
L2 con compromiso de los pediculosy masaintrarra-
quideaextradural, produciendo compresion radicular.
Dados estos sintomas se decide dar inicio alaprefase
de quimioterapiacon dexametasonal16 mg 1V cada 12
horasy radioterapia, logrando control de los sintomas
neurol 6gi cos.

Al inicio de laterapiase observé lapresenciadeleuco-
peniapor lo que se estudi 6 lamédula 6sea con biopsia
gue mostré celularidad variable entre 5y 20 %, sin
compromiso neoplasico tumoral; teniendo en cuenta
que se habiadocumentado unaneoplasiade células ger-
minalesy persistenciade alteraciones en |os recuentos
hematol 6gicos, sellevd anuevo estudio de médulaque
evidencio celularidad del 60% e infiltracion por célu-
las linfoides con fenotipo y estudio inmunol dgico por
citometriade flujo que mostr6 CD11C, Bcl-2, CD20
y débil positividad para ciclina D1. Los resultados
de CD3, CD5, CD23y OCT3-4 fueron negativos.
El mielograma evidencié un compromiso infiltrativo
de linfocitos con nucleos homogéneos en € 52,3 %,
morfologia compatible con células peludas.

La descripcién detallada del TAC de cuello reportod
tres masas solidas desde el espacio cervical posterior
izquierdo alo largo del hemicuello hasta la entrada
torécica, una de 97x50 mm que se extiende a me-
diastino anterior, la segunda mas inferior de 47x65
mm y una mas pequefiade 27x23 mm. Latomografia
de térax mostré extensos conglomerados mediastina-
les de 144x60x30 mm en el mediastino posterior y
masa perivascular de 77x60 mm y otra paravertebral
izquierda de 102x47 mm, lesiones no documentadas
en imagenes previas.
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La tomografia de abdomen con contraste report6 un
conglomerado retroperitoneal de 74x32 mm, que
aumentd de tamafio con respecto al estudio anterior
realizado tres meses previos al ingreso. El ecocardio-
gramay lafiltracién glomerular fueron normalesy el
perfil viral fue negativo. El paciente no refirié ante-
cedentes de importancia, excepto pérdida de peso de
cercade 5 k desde €l inicio del cuadro clinico.

El estado general fue regular, con dificultad respira
toria leve dada por taguipnea con gran masa blanda
multinodular de 15x10 cms en el lado izquierdo del
cuello, con evidente desplazamiento de lavia aéreaa
la derecha e ingurgitacién venosa izquierda (Figura
1). En e abdomen se identificd hepatomegalia de 2
cm bajo el reborde costal derecho, sin evidencia de
esplenomegalia.

Durante su evolucion presenté deterioro clinico por
el efecto mecanico delamasaen cuello. Ingreso para
nuevos estudios cuya biopsia cervical mostro teji-
do infiltrado por una lesion tumoral constituida por
una poblacion de células monomorfas, grandes, re-
dondas o poliédricas, con membrana citoplasmatica
nitiday citoplasmaamplio con nucleos hipercroméa-
ticos y nucleolos prominentes, separados por septos
fibrosos con abundante presencia de infiltrado infla-
matorio mononuclear asociado con extensa necrosis

Figura |. Lesion en region cervical al ingreso. Se observa
gran masa que compromete region lateral izquierda del
cuello que se extiende hacia la region medial, ejerciendo
compresion extrinseca a la via aérea.

tumoral. Se realiz6 estudio de inmunohistoquimica
gue fue positivo para vimentina, OCT 3-4 CD 117
y PLAP. Se encontro positividad para CD 45 en la
poblacién acompafiante y fue negativo para CEA,
EMA, fosfatasa alcalina, alfafetoproteinay B-HCG
reconfirmandose el diagndstico de seminomaclasico
estadio final 111C (M1b) SO y leucemia de células
peludas, cariotipo 46 XY.

Para efecto terapéutico se decidié iniciar €l protocolo
con quimioterapia PEB y rituximab concomitantes,
con soporte de factores estimulantes de colonias
granulociticas (pegfilgastrim) por neutropenia severa
preexistente y la comorbilidad propia de dos neopla-
sias, una de ellas con componente hematol dgico.

En € primer ciclo de tratamiento con quimioterapia
present6 una neutropeniafebril con aislamiento micro-
biol6gico de Pseudomona aeruginosa multisensible,
realizandose cubrimiento con piperacilinatazobactam
(459 1V cada6 horas x 10 dias), como Unica com-
plicacion resuelta de forma positiva para el paciente,
permitiéndose la recuperacion hematoldgica del re-
cuento de neutréfilos y la continuidad del protocolo
de quimioterapia, completando cuatro ciclosderituxi-
mab parala LCPy cuatro de PEB para el seminoma,
acomparniados del pegfilgastrim, lograndose mantener
ladosisy frecuencia planeada que llevaron aunare-
mision hematol 6gica, clinicay paraclinica(Figura 2).

Figura 2. Lesion cervical posterior a tercer ciclo de
quimioterapia; se observa franca disminucion de la lesion
cervical descrita.
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Discusion

Este esun nuevo caso de losreportadosen laliteratura
(cercade 70), correspondiente a un adulto joven con
TCG detipo seminoma asociado con LCP, el primero
descrito seglin nuestro conocimiento, pueslas malig-
nidades hematol 6gicas més frecuentes son de linaje
megacariocitico M7, los sindromes miel odisplasicos
megacariociticosy algunos casos descritos de leucemia
linfoblastica aguda, pero hasta ahora ninguna que se
refiera a las células peludas. El andlisis citogenético
de la médula 6sea no mostré anormalidades, pero la
mas frecuente es el isocromosomai(12p) en un rango
del 35 a38%, segun los datos de la literatura.®*° La
presentacion del TCG 'y el desorden hematol 6gico de
este paciente fue sincronico, como ocurre en 10 a30%
de dos series?, donde en su mayoria€l intervalo delos
dos diagndsticos se describe con un tiempo mediano
de seis meses.?

El curso clinico es muy agresivo, algunos pacientes
mueren antes de iniciar otro tratamiento sin respuesta
alaterapia antileucémica o bien hay remisiones muy
cortas. El trasplante alogénico puede ser la Unica es-
trategiacurativa, observado en dos casos reportados °.
Sin embargo, e subgrupo de pacientes con desdrdenes
plaquetarios parece tener un mejor prondstico y en
nuestro caso con LCP donde mostré una respuesta
favorable con remision hematol 6gica compl eta.

Lamedianade supervivenciaes de cinco meses con un
rango de 0 a 16 meses''2, mientras que alrededor de
50% con TCG no seminomatoso tienen unavidalarga
tratados con quimioterapia. Ninguno de |os pacientes
reportados con adicion de unamalignidad hematol 6gi-
caestavivo aloscinco afios después del diagnodstico.t
El paciente tratado en este reporte Ileva un mes de
supervivencia, siendo el primer caso deregistro deun
seminoma clasico de TCG, ya que lamayoria no son
seminomatosos mediastinal es.

Los TCG no seminomatosos tienen la capacidad de
diferenciacion totipotencial, que vadel carcinomaem-
brionario pluripotencial atipos celulares somaticos o
extraembrionarios (teratomas). En raras ocasiones
los teratomas sufren una transformacion maligna a

componentes somaticos indistinguibles de maligni-
dades primarias como sarcoma o adenocarcinoma, en
consecuencialas malignidades hematol 6gi cas pueden
representar latransformacion malignadetejido hema-
topoyético dentro delos TCG extragonadal es. Soporta
esta hipétesis el hecho de que el marcador citogenético
especificodel TCGi(12p) fue encontrado enlamédula
Osea de varios casos reportados.®?

Laincidenciade leucemias en los enfermos con TCG
mediastinal no seminomatoso se estima del 5,9%° y
los datos de tratamiento son limitados. En once cen-
tros europeos y americanos® |os pacientes recibieron
tratamientos basados en platinos. Nuestro caso reci-
bié protocolo PEB sin complicaciones y rituximab
logrando remisién. Sin embargo, se requieren mayo-
res estudios e investigacion de series involucradas en
esta asociaciOn que permitan establecer el mecanismo
patogénico y €l desarrollo de estrategias terapéuticas
més efectivas.
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Articulo de reflexion

LO PSICOLOGICO EN EL PLAN INTEGRAL DE
LUCHA CONTRA LA TRATA DE PERSONAS

COLOMBIA 2007- 2012

Sonia Enriquez*

Resumen

Latratadepersonasesun fenébmeno crecientea pesar delasdisposiciones nacionaleseinternacionalespara
su control. LaEstrategia Nacional I ntegral deL ucha Contrala Trata de Personasde Colombia (2007-2012),
aunque hace un abor daje que contempla el cumplimiento deloscompromisosdel Estado en el sistemainter -
nacional, no seobserva que consider elas car acter isticas del fendmeno ni queincluya una per spectivadelos
sujetosinvolucradosdesde unamirada delo psicoldgico. Seanalizala propuesta del estado colombianoala
luz dela presenciadelo psicoldgicoy se proponen dosalter nativas de abor daj e centradas en el diagnéstico
y laidentificacion delas vulner abilidades psicol6gicas de la poblacion mas proclive a ser victima detrata
de personas, como aspecto relacionado con la prevencién para participar en lalucha contra este flagelo.

Palabras clave: psicolégico, trata de personas; lucha contralatrata de personas, prevencion delatrata de
personas.

PSYCHOLOGICAL EFFECTS ADDRESSED IN THE COMPREHENSIVE
PLAN TO FIGHT AGAINST HUMAN TRAFFICKING - COLOMBIA
2007-2012

Abstract

Traffickingin personsisagrowing phenomenon despitethe adoption of national and inter national dispositionscreated
to control thisproblem. Although the Colombian Domestic Compr ehensive Strategy Criminalizing the Traffickingin
Per sons (2007-2012), addr essesthe compliance of the State’scommitmentsin theinter national system it doesnot seem
to consider the diverserange of effects of the phenomenon and does not include a per spective of the affected subjects
by analyzing the psychological issues. We assess the Colombian governmental proposal to the light of the presence
of psychological issues and offer two approaches focused on the diagnosis and the identification of the psychological
vulnerabilitiesof individualsmorelikely to be affected by human trafficking asarelated prevention factor to cooper ate
with the effort against this scour ge.

Key words: psychological, trafficking in per sons; fight against traffickingin per sons, prevention of trafficking in persons
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Lo psicolégico en el plan integral de lucha contra la trata de personas Colombia 2007- 2012

Latrata de personas**es un fendmeno que ha aumen-
tado en forma progresivasu frecuencia. Setratade un
delito que en términos global es, segin algunos medios
de comunicacion?, produce ingresos cercanos a los
150.000 millones de dolares anuales y del cual son
victimas mas de veinte millones de personas.

Colombia se comprometio en el ambito internacional
no solo a modificar y crear estructuras legislativas
gue le permitan fortalecer la lucha contra la trata de
personas, Sino a construir e implementar un plan que
cumpliera el mismo fin®. Sin embargo, pese a las ac-
ciones del Estado, a consultar fuentes nacionales e
internacionales* * ¢ sobre la trata de personas en Co-
lombia, se encuentra que con el pasar del tiempo €l
numero de casos aumenta en |0s registros nacionales,
en organizaciones no gubernamentales y en los in-
formes del Departamento de Estado de los Estados
Unidos, sin olvidar las dificultades que suelen pre-
sentarse en €l reporte de casos y su judicializacion.
A partir de esta informacion se plantea entonces la
preguntasobre lacoherenciay laefectividad quetienen
los planes de luchay los efectos que estos producen
en ladisminucion y la prevencién de la comision del
delito.

En concordanciacon |o anterior, se encuentrague una
de lasrazones paralarebaja en la calificacion de Co-
lombia por parte del Departamento de Estado de los
Estados Unidos en 20147 esel descuido de las acciones
sobre los abusos y latrata de personas anivel interno.
Ello puede estar relacionado con e desconocimiento
del fendbmeno dentro del pais, que se veriareflgjado a
su vez en laformul acion inadecuada de las estrategias
de lucha contralatrata de personas.®

Con base en este desconocimiento del fendmeno se
plantean varias preguntas sobre las que girara estare-
flexion critica: ;CoOmo se construyen medidas para
intervenir latrata de personassi no se conocen de ante-
mano | as caracteristicas de dicho fendmeno? ; Con base

en qué informaci én se toman decisiones para plantear
formas de intervencién si en vez de una comprension
centradaen los sujetos actores del fendmeno delatrata
de personas, setiene una perspectivade cumplimiento
de indicadores externos a pais en donde se presenta
dicho fenémeno? Por Ultimo ; Qué participacion tiene
lamiradade |o psicol 6gico sobre el fenébmeno, cuando
es este campo de estudio el encargado de comprender
las subjetividades y caracteristicasimplicadas, a me-
nos en dos actores involucrados: |os delincuentes por
unladoy lasvictimasy susfamilias por €l otro? Esto
quiere decir que lo psicoldgico tiene relevanciaen la
creacion de politicas publicas.

Para analizar estas preguntas se retoma el ge de
prevencion de la propuesta del Plan Integral para la
LuchaContralaTratade Personas de Colombia (2007-
2012).2 El ge de proteccién® no se retomaporque es el

espacio comun delapsicologiaclinicay estacentrada
solo en laintervencion del evento traumético delaex-
plotacion.'® En esta medida se trabajasobre lacrisisy
el efecto que produce |a explotacién que puede ocurrir
dentro o fuera del marco de la trata de personas, por
estarazon no hay incidencia precisa sobre vinculacion
al fendmeno, y estarelacionado en formadirectacon la
judicializacion y no con el restablecimiento del sujeto
en su mundo subjetivo y su entorno social.

Laeleccion del g e de prevencion se fundamenta sobre
el principio de considerarlo e mésimportante, en tanto
recoge las propuestas que impedirian la comision del
delito y en consecuenciano habria victimas afectadas
por el mismo ni por laviolacion de derechos humanos
como consecuencia de este fendmeno.

Encontrar la manera de disminuir la aparicion de un
problema es la propuesta que la psicologia clinica y
de la salud formulan y que en Colombia a partir de
la legislacion en salud, en especia las leyes 10 de
1990, 100 de 1993*?y 1.090 de 2006" en apariencia
propone. Pero mas importante ain, la prevencion no

*  Segun Protocolo para prevenir, reprimir y sancionar la trata de personas,
especialmente de mujeres y nifios, que complementa la Convencién de las
Naciones Unidas contra la Delincuencia Organizada Internacional, que
Colombia ratifico en 2004. “Por trata de personas se entenderd la
captacion, el transporte, el traslado, la acogida o la recepcion de personas,

recurriendo a la amenaza o al uso de la fuerza u otras formas de coaccion,
al rapto, al fraude, al engafo, al abuso de poder o de una situacion de
vulnerabilidad o a la concesién o recepcion de pagos o beneficios para
obtener el consentimiento de una persona que tenga autoridad sobre otra,
con fines de explotacion”.
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es solo una propuesta tedrica o legisativa, pues en
la practica permitiria resguardar a aquellos que son
vulnerablesdeinvolucrarse en el fendmeno (tanto vic-
timas como criminales) y afectar de esta manera por
unadoble viael capital humano nacional. Al prevenir
la trata de personas, entonces, no solo se evita el si-
lencioso efecto psicolégico, fisico, familiar, socia y
econdmico, sino que selimitalaposibilidad de contar
con untejido socia saludabley productivo, porque en
latratade personas quien esvictimase convierteen el
“bien” traficado y explotado de manera repetitiva, con
el agravante de que no existe en este caso un limite
claro en lafinalizacion del consumo.*

En este orden deideas no se desconoce lanecesidad de
las medidas de proteccion, pero si se consideraque €l
trabajo en laprevencién, sobretodo el planteado desde
lapsicologiaclinica, educativa, socia y delasalud, po-
driainfluir en el reconocimiento subjetivo individua y
grupal, y fortaleceriael proceso detomade decisiones,
construccion éticay de valores, en aras del bienestar
del sujeto, todo dentro de una propuesta de proyecto
devida. Ademas, permitirialaconstruccion de nuevas
estrategias de consecucion de objetivos y expectativas
de lapoblacion en riesgo de convertirse en victimade
trata de personas, sin acentuar las vulnerabilidades
gue esto conlleva.

Asi, se observa la relevancia dada a los sujetos y las
subjetividades, al estudio del fendmeno y de cadauna
desusvariables, y laaparicién delo psicol 6gico como
perspectiva de estudio o intervencién del fenémeno.
Se parte para ello del principio general psicolégico
de centrar la atencion sobre €l sujeto como objeto de
estudio.’® Para analizar esta relacion se retoma una
sintesisrealizada por laautora de la Estrategia Nacio-
nal Integral de Lucha Contra la Trata de Personas de
Colombia 2007-2012.8

El objetivo del gje de prevencion es evitar latrata de
personas a partir de la generacién de programas, pro-
yectos y medidas por parte de las entidades publicas
einterrelacionadas con lasociedad civil, €l sector pri-
vado y las organizaciones internacionales. Entre las
acciones propuestas se encuentra la implementacion
de un sistemade informacion para caracterizar y ana-

lizar € fendmeno de latrata, implementar estrategias
de comunicacion y divulgacion para generar movi-
lizaciones sociales, coordinacion interinstitucional e
intrasectorial a nivel local, regiona e internacional
(debido a sus dos componentes interno y externo), e
implementar programas de formacion y capacitacion
para servidores publicos, la sociedad civil y grupos
de alto riesgo.®

Se considera que aunque alli las acciones propuestas
son relevantes y pertinentes, se desconoce a sujeto,
gueeslavictimadirectadelatratade personasy delas
multiples expl otaciones, objeto de estudio delapsico-
logia. Este apartado se centraen lainstruccion parala
identificacion de la trata de personas, |a capacitacion
delos servidores del Estado, el fortalecimiento de las
institucionesy larecoleccion deinformacion referente
a fendmeno. Sin embargo, todas estas medidas solo
tienen sentido si la trata de personas se lleva a cabo,
es decir que esta determinada por su ocurrencia. Asi,
la mirada preventiva colombiana se orienta a la pro-
teccion de quienes ya son victimasy no a prevenir la
ocurrencia del fenémeno y los consecuentes efectos.
Resulta paradéjica entonces la prevencién, en tanto
que es efectiva solo si se comete la transgresion de
los derechos humanos de |los sujetos que componen
un Estado.

Se consideraque respecto alo psicol dgico, lapropues-
tade prevencion detrata de personas de Colombiaesta
en un momento inicial donde se establecen opciones
paraobservar el fenOmeno, pero no acciones parapre-
venir su aparicion, porque paraestefin serianecesario
contar con categorias de estudio y diagnosticos del
fendmeno, y en consecuencia establecer no solo accio-
nes que evitaran la aparicién de la trata de personas,
sino indicadores de la efectividad de la gjecucion de
las acciones sobre la poblacion.

Ademas, desde la psicologia se puede establecer una
mirada mas amplia que permitiriaidentificar las vul-
nerabilidades poblacionalesy las dindmicas criminales
de comision del crimen. Lo psicol 6gico en este aparta-
do podriatener un abordaje claro desde la psicologia
clinica, de la salud, socia'” y educativa, entre otros,
gue establecerian acciones especificas para conocer e
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intervenir quiénes podrian ser las victimas y quiénes
podrian influir en la prevencion del fendmeno de es-
tudio.

Con base en | asreflexiones anteriores se consideraque
el abordaje estatal carece de unamiradaalo psicol6-
gico, perspectiva que se considera de alta relevancia
paraintervenir en latratade personasy en el bienestar
de la poblacion. En conclusién, se considera que un
fendmeno como la trata de personas, en el que son
intrinsecaslas dindmicasrelacionales, lasubjetividad y
las personas, se debe hacer un abordaje més profundo
delo psicoldgico, que trasciendala atencién clinicaa
lasvictimasy permitaver e fendmeno desde |a pano-
ramica de su complgjidad.

Para este fin se proponen desde el modelo general de
lapsicologiaclinicay de lasalud, dos iniciativas que
permitirian dicho acercamiento. Primero considerar la
realizacion de una aproximacion diagnosticacon varia-
bles especificas y una evaluacién periddica que haga
posible latrazabilidad del fendmeno, para hacer pro-
puestasinterventivas en coherenciay con indicadores
gue permitan observar y medir su efecto de g ecucion.
En segundo lugar, proponer un estudio que de cuenta
de las vulnerabilidades psicol6gicas de la poblacion
gue es més proclive a ser victimade trata de personas,
con el objetivo de plantear medidas contextualizadasy
eficientes parala prevencion del fendmeno.
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