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@ CrossMark

El céncer cervical continiia siendo un problema serio de salud,
con mas de 500.000 nuevos casos, y cerca de 250.000 muertos
cada afio, en especial en los paises en vias de desarrollo, en
donde ocurren el 90% de los casos. Los problemas de tamizaje
basados en la citologia han reducido con éxito la incidencia
en los paises desarrollados, pero con pocas excepciones en
los paises en vias de desarrollo, debido a su compleja imple-
mentacién, baja sensibilidad y reproducibilidad, lo cual hace
que la citologia deba hacerse con més frecuencia.

Es claro que el virus del papiloma humano (VPH) es el
agente causal del cancer cervical, y que los virus 16 y 18 causan
entre el 70-80% de todos los tumores. Por esta razdn, su detec-
cién es el foco de la estrategia del tamizaje. Motivo por el cual,
una pobre estrategia de deteccién en los paises en vias de des-
arrollo y el conocimiento de la génesis de la enfermedad, han
hecho que las estrategias hayan variado en las ultimas 2 déca-
das hacia la prevencién primaria con vacunas y prevencién
secundaria, con pruebas de ADN del VPH de alta sensibilidad.

Vacunas con alta efectividad y seguridad han sido desarro-
lladas, y se tienen programas nacionales en mas de 120 paises
en el mundo, con resultados muy halagiiefios, segin estudios
recientes, que ademads desvirtian los efectos nocivos sobre
la salud derivados de algunos escenarios, se les han endil-
gado. Las vacunas son principalmente profilacticas, y mas

eficientes en mujeres que no han iniciado vida sexual; su apro-
bacién se encuentra desde los 9 a los 45 anos de edad. Al
no cubrir el 100% de las lesiones, se necesitan 2 estrategias
adicionales, continuar el tamizaje de las mujeres vacunadas
de manera similar a las no vacunadas, y la implementacién
de las pruebas de ADN del VPH, con una sensibilidad para la
deteccion de la enfermedad mayor del 90%. Estas acciones son
promisorias para la disminucién de las tasas de morbimortali-
dad del cancer cervical, pero con muchas amenazas en contra,
como los grupos antivacunas, los costos de las mismas y de las
pruebas, la aprobacién gubernamental de suimplementacién,
las nuevas guias de manejo y la aceptabilidad del cambio, no
solo para pacientes sino para los médicos y personal de salud
entre otros.

El futuro es promisorio, los multiples estudios en vacuna-
cién y tamizaje con pruebas de ADN del VPH demuestran que
vamos por buen camino; nosotros como educadores tenemos
un gran reto en la difusién de guias e implementacién de pro-
gramas de promocién y prevencién, estamos seguros que en
un futuro no muy lejano podremos ganar la batalla entre esta
terrible enfermedad que es totalmente prevenible, pero que
hoy dia produce muchas muertes en nuestro pais, Latinoamé-
rica y el mundo.
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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN

Historia del articulo: Actualmente la interpretacién de la citologia en lavado broncoalveolar (BAL) se realiza por

Recibido el 2 de junio de 2015 medio de técnicas de citologia convencional o en cytospin. Esta tltima obtiene preparaciones

Aceptado el 23 de septiembre de concentradas en un drea de 6 mm para su visualizacién, con lo que se disminuye el tiempo

2015 de lectura por cada muestra, sin deterioro de la calidad.

On-line el 29 de marzo de 2016 Objetivo: Determinar la diferencia del tiempo de lectura y la calidad de la técnica conven-
cional comparada con la técnica en cytospin.

Palabras clave: Disefio del estudio: Estudio de corte transversal. Se incluyeron muestras de BAL. Las muestras

Lavado broncoalveolar se procesaron con técnica convencional y con técnica por cytospin. Se comparé el tiempo de

Recuento celular lectura para el diagnéstico de cada técnica. Se evalud la calidad considerando: preservacién

Cytospin celular y extendido inflamatorio. La diferencia de tiempos entre las técnicas se determind

Técnica convencional por la prueba de Wilcoxon.

Resultados: Se procesaron 80 laminas de BAL: 40 casos con la técnica convencional y 40 casos
con la técnica en cytospin. A 6 casos no se les realizé conteo diferencial, 4 por exceso de
células escamosas y 2 casos en la técnica convencional por no completar 300 células. Se
encontr6 degeneracién marcada de las células epiteliales en la técnica convencional con
diferencia significativa en el tiempo de lectura con un valor p (0,0000).
Conclusiones: Se obtuvo diferencia significativa en los tiempos de lectura de cada técnica.
Este fue mayor en la técnica convencional que en la técnica con cytospin, con extendidos
de mejor calidad en la técnica por cytospin.
© 2016 Fundacién Universitaria de Ciencias de la Salud-FUCS. Publicado por Elsevier
Espana, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND
(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

* Autor para correspondencia.
Correo electrénico: polonieto@gmail.com (J.F. Polo).
http://dx.doi.org/10.1016/j.reper.2016.02.008
0121-7372/©® 2016 Fundacién Universitaria de Ciencias de la Salud-FUCS. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Este es un articulo Open
Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).


dx.doi.org/10.1016/j.reper.2016.02.008
http://www.elsevier.es/repertorio
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.reper.2016.02.008&domain=pdf
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
mailto:polonieto@gmail.com
dx.doi.org/10.1016/j.reper.2016.02.008
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

Document downloaded from http://www.elsevier.es, day 24/01/2018. This copy is for personal use. Any transmission of this document by any media or format is strictly prohibited.

REPERT MED CIR.2016;25(1):2-7 3

Keywords:
Bronchoalveolar lavage
Cell count

Cytospin

Conventional technique

Findings in bronchoalveolar lavage processed using a cytospin technique
and convential cytology

ABSTRACT

The cytological interpretation of bronchoalveolar lavage (BAL) specimen is currently
performed using conventional cytology and cytospin preparations. The latter features con-
centrated preparations in a 6-mm area for sample visualisation and reduced reading time,
with no deterioration in quality.

Objective: To determine the differences in reading time and quality, between the conventio-
nal technique and the cytospin technique.

Study design: A cross-sectional study was conducted on BAL specimens that were processed
using the conventional technique and the cytospin technique. Reading time for diagnosis
between the 2 techniques was compared. Quality was assessed taking into account, cell
preservation and inflammatory cells in smears. The difference in time was calculated using
the Wilcoxon test.

Results: Eighty (80) BAL slides were examined, 40 by the conventional technique and 40 by the
cytospin technique. A differential count was not performed in 6 cases, in 4 due to excessive
number of squamous cells and in 2 cases, processed by the conventional technique, due to
exhibiting less than 300 cells. A marked degeneration of epithelial cells was observed using
the conventional technique, showing a significant difference in reading time (P<.001).
Conclusions: A significant difference was found between reading times of the 2 techni-
ques, which was longer when using the conventional technique. Better quality smears were
observed when using the cytospin technique.

© 2016 Fundacién Universitaria de Ciencias de la Salud-FUCS. Published by Elsevier
Espana, S.L.U. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license

(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccién

El lavado broncoalveolar (BAL) es una técnica para el estu-
dio de neumopatias intersticiales difusas y el diagnéstico de
infecciones oportunistas. Su aplicabilidad ha ido aumentando
progresivamente como técnica esencial en el aislamiento
de patdégenos oportunistas en pacientes inmunocomprometi-
dos, ademads de aportar informacién también en los procesos
neoplésicos’?.

EI BAL es un método diagndstico que consiste en colocar un
fibrobroncoscopio en un bronquio subsegmentario para rea-
lizar sucesivos lavados con solucién salina. Posteriormente,
se recoge el producto del lavado y se obtiene material celular
que debe ser representativo de las alteraciones presentes en el
tracto respiratorio®. Por otra parte, el BAL, sobre otras técnicas,
puede estudiar amplias aéreas pulmonares, asi como también
puede controlar la evolucién del cuadro, con o sin intervencién
terapéutica, mediante estudios sucesivos®>.

En Colombia, las muestras de BAL se realizan en algu-
nos laboratorios bajo la técnica de citologia convencional.
Esta puede generar una desventaja considerable al tener que
evaluar todo el extendido que abarca casi la totalidad de la
superficie de la ldmina, lo cual conlleva un mayor tiempo de
lectura y, en la practica, es un elemento considerable a tener
en cuenta, porque puede incidir en el rendimiento del obser-
vador a medida que los casos se acumulan. Por tanto, el riesgo
latente de un diagndstico impreciso por mala interpretacién
debido al cansancio del profesional que interpreta la mues-
tra llevaria a un diagnéstico incorrecto y se reflejaria en un
manejo inadecuado®’.

Sin embargo, existe también la citologia en cytospin, téc-
nica que permite reducir el tamano del extendido, obtener
preparaciones uniformemente concentradas en un area de
6mm de didmetro, mejorar la recuperacién celular y la mor-
fologia, lo que posibilita un mejor estudio de la muestra y
permite realizar de forma més rapida la lectura de la lamina,
al ser menor la superficie a observar. Este procedimiento se
ha usado en el procesamiento de citologia urinaria, de liquido
cefalorraquideo y en el BAL. Por tanto, al determinar la dife-
rencia de tiempo de lectura, de diagnéstico y de calidad de
la técnica de citologia convencional comparada con la citolo-
gia en cytospin, se pretende generar informacién sobre cual
técnica brinda un mejor tiempo de diagnéstico que facilite
la identificacién y diferenciacién de los distintos componen-
tes en la muestra y conduzca a un diagnéstico mas rapido y
preciso, con mejor caracterizacién de los elementos del espé-
cimen (celulares y microbianos), con el fin de tener una ventaja
técnica para el patdlogo que proporcione informacién ade-
cuada para el médico tratante y un manejo mas oportuno’-%.

Materiales y métodos

Se realizé un estudio de corte transversal. Se efectué un
célculo previo de muestra para 60 casos necesarios como
minimo para realizar este estudio. Sin embargo, se recolec-
taron 80 muestras de BAL en 40 pacientes durante el periodo
de seleccién. Se incluyeron las citologias de BAL remitidas del
Servicio de Neumologia del Hospital San José al Servicio de
Patologia (laboratorio de cuarto nivel), en los meses de noviem-
bre y diciembre de 2014 y enero y febrero de 2015.
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Un BAL era representativo al cumplir los criterios de Cham-
berlain tanto en la técnica convencional como con cytospin®:
grado de degeneracién menor del 20% en las muestras proce-
dentes de la citocentrifuga; el liquido obtenido debia ser un
minimo de 3cc; debia haber una distribucién monocapa de
las células en el extendido y no tener excesiva contaminacién
hematica.

Se excluyeron ldminas rotas o incorrectamente montadas,
material con contaminantes externos, con mas de 72 h de
refrigerado; ldminas de coloraciones especiales sin control
positivo y material con células epiteliales que sobrepasasen
el 4% de la poblacién celular total.

Se recabd informacién de identificacién personal y ante-
cedentes médicos. Se revisé la nota de procedimientos de
neumologia para valorar la descripcién endoscépica. Cada
muestra se procesé con las 2 técnicas. La de cytospin se
citocentrifugé a 1.500 rpm por 10 min (Cytospin III, Shandon
Instruments, Sewickley), se procesaron 4 laminas cada una
con tincién de Papanicolaou, tincién de plata gomori, giemsa
y ziehl-neelsen previa fijacién en alcohol al 96%. En la técnica
convencional se centrifugé el liquido a 500 rpm durante 5 min.
Se realiz6 el extendido en forma de zeta sobre toda la ldamina,
se fij6 en alcohol al 96% y se tifieron con tincién de Papanico-
laou, tincién de plata gomori, giemsa y ziehl-neelsen (fig. 1).
Se mostraron ambas técnicas procesadas al mismo patdlogo
y se midi6 el tiempo desde la postura de la ldmina en campo
de bajo poder (10x), hasta la revisiéon completa de la muestra
y posterior realizacién de conteo celular en un campo de alto
poder (40x) con tincién de Papanicolaou.

Labase de datos se realiz6 en Excel y el andlisis en Stata 12.
Las variables cualitativas se analizaron con frecuencias abso-
lutas y relativas. Las cuantitativas con medidas de tendencia

DEPARTAMENTO
DE PATOLOGIA
H. De San José

Bogota

Figura 1 - Laminas con BAL en tincién de Papanicolaou con
técnica cytospin (izquierda) y convencional (derecha).

central y dispersién. Se realizé una prueba de Wilcoxon para
comparar la diferencia de tiempo de lectura entre las técnicas.
El trabajo fue aprobado por el Comité de Etica en Investigacién
de Seres Humanos. HSJ-FUCS (CEISH) 157-2013.

Resultados

En el periodo de estudio se evaluaron 80 laminas repartidas
en 40 pacientes enviados al laboratorio. A cada caso se le rea-
lizaron las 2 técnicas. El 50% eran hombres; el 92% fumaban
al momento del estudio. Las caracteristicas clinicas, previas
al procedimiento, que predominaron fueron masa pulmonar
(20%) y neumonia (20%). Se realizé lavado pulmonar bilate-
ral en el 70% de los casos, con un diagnéstico posterior al
procedimiento de masa pulmonar en el 40% de los casos
(tabla 1).

Tabla 1 - Caracteristicas demograficas

Caracteristicas n (%)
Sexo®
Masculino 20 (50)
Fumador actual®
si 3(7,5)
No 37 (92)
Tiempo del procedimiento mediana (RIQ) 18 (15-20,5)
Diagnéstico pre-procedimiento®
Neumonitis 5(12,5)
Tuberculosis 7 (17,5)
Masa pulmonar 8 (20)
Neumonia 8 (20)
Atelectasia 3(7,5)
Hemoptisis 2 (5)
Fibrosis 1(2,5)
Sindrome pulmonar hipereosinofilico 1(2,5)
Aspergilosis 5 (12,5)
Area de lavado?®
Bilateral 28 (70)
Derecho 5 (12,5)
Izquierdo 7 (17,5)
Diagnéstico posprocedimiento®
Neumonitis 7 (17,5)
Tuberculosis 3(7,5)
Masa pulmonar 16 (40)
Neumonia 4 (10)
Atelectasia 2 (5)
Endobronquitis 3(7)
Aspergilosis 4 (10)
Sindrome pulmonar hipereosinofilico 1(2,5)
Segmento de lavado?®
Lsi, lii 7 (17,5)
Lsi, Isd, Imd lingula 28 (70)
Lmd, Isd 5(12)
Volumen total infundido cc promedio (DE) 22 (9,11)
Volumen total cc promedio (DE) 12,7 (5,9)

lii: 16bulo inferior izquierdo; Imd: 16bulo medio derecho; Isd: 16bulo
superior derecho; Isi: 16bulo superior izquierdo.
2 Datos tomados de la historia clinica.
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La mediana de tiempo de lectura para las muestras leidas
en citologia convencional fue de 5 min (RIQ: 3,02 a 7), mientras
la mediana de tiempo de lectura para las muestras procesadas
con cytospin fue de 2,49 min (RIQ: 1,55 a 3,3) con diferencia
estadisticamente significativa (p 0,0000) (tabla 2).

Con la técnica convencional se identificaron un
30% de células escamosas degeneradas y un 20% con la
técnica de cytospin. Se observaron células respiratorias
degeneradas en un 27,5% con la técnica convencional y un
10% de estas con la técnica de cytospin (tabla 2).

Se evidenciaron un 97,5% de macréfagos en la técnica con-
vencional y un 87,5% en la técnica por cytospin. No se encontrd
diferencia en el conteo de eosindfilos (tabla 2). En 2 casos no
se pudo hacer conteo por abundantes células escamosas en
citologia convencional, lo cual no ocurrié en los procesados
con cytospin.

En las laminas estudiadas con citologia convencional se
diagnosticaron 90% de los casos como negativos para malig-
nidad, el 7,5% fueron extendidos inflamatorios y el 2,5% como
positivos para malignidad; en los hallazgos de la técnica con
cytospin el diagnéstico definitivo de negativo para malignidad
fue en el 80% de los casos, extendidos inflamatorios en el 15%,
y el 5% fueron diagnosticados como positivo para malignidad
(tabla 2).

En cuanto alas células inflamatorias, ninguna técnica mos-
tré predominancia sobre la distincién de cada una de las lineas
celulares. Sin embargo, es llamativo el recuento bajo de linfo-
citos en los casos que eran estudiados para tuberculosis: todos
los casos tenian un recuento de entre 0 y 15%, el 66% de los
casos correspondia a la técnica convencional y el 50% a la téc-
nica con cytospin (tabla 3). De los casos que se enviaron con
diagnéstico de neumonitis tuvieron linfocitosis del 16 al 30%,
un caso (14,3%) en la técnica por cytoespin y 0 en la técnica
convencional.

Se realizé una prueba de Wilcoxon matched, pairs signed-
rank test, para comparar la diferencia de los tiempos con la
mediana de la técnica convencional de 5 min (RIQ: 3,02a7)y

Tabla 2 - Diferencial del conteo celular en los extendidos

Caracteristicas Convencional Cytospin
n=40 n=40
Tiempo mediana (RIQ) 5 (3,02-7) 2,49 (1,55-3,3)
Evaluacién células escamosas n (%)
Células escamosas normales 2 (5) 9 (22,5)
Células escamosas reactivas 0 (0) 2 (5)
Células escamosas degeneradas 12 (30) 8 (20)
Sin células escamosas 22 (55) 19 (47,5)
Evaluacién de células respiratorias n (%)
Células respiratorias normales 9 (22,5) 17 (42,5)
Células respiratorias reactivas 1(2,5) 1(2,5)
Células respiratorias degeneradas 11 (27,5) 4 (10)
Sin células respiratorias 19 (47,5) 18 (45)
Células inflamatorias n (%)
Histiocitos %
1-31 7 (18,4) 6 (18,1)
32-69 17 (44,74) 9(27,2)
70-98 14 (36,8) 18 (54,5)
Eosindfilos %
0-4 35 (92,1) 30(90,9)
5-10 1(2,6) 1(3,0)
11-20 2(5,2) 2(6,0)
Linfocitos %
0-15 27 (71,0) 26 (78,7)
16-30 8 (21,0) 4(12,1)
31-50 3(7,8) 3(9,0)
Neutrdfilos %
0-30 29 (76,3) 24 (72,7)
31-60 6 (15,7 6 (18,1)
61-99 3(7,8) 3(9,09)
Diagnéstico definitivo n (%)
Negativo para malignidad 36 (90) 32 (80)
Extendido inflamatorio 3(7,5) 6 (15)

Positivo para malignidad

RIQ: rango intercuartilico.

Tabla 3 - Poblacion celular inflamatoria segun la técnica y la enfermedad predominante evaluada

n (%) Neumonitis n: 7 Masa pulmonar n: 16 Neumonia n: 4 Tuberculosis n: 3
Recuento %  Convencional Cytospin  Convencional Cytospin Convencional Cytospin  Convencional Cytospin
Eosinéfilos

0-4 7 (100) 7 (100) 12 (85,7) 10 (83,3) 3(75) 3(75) 3 (100) 2 (100)

5-10 0 0 0 0 1(25) 1(25) 0

11-20 0 0 2 (14,3) 2 (16,7) 0 0 0 o
Linfocitos

0-15 6 (85,7) 6 (85,7) 9 (64,3) 10 (83) 2 (50) 2 (50) 2 (66) 1 (50)

16-30 0 1(14,3) 4 (28,5) 1(8,3) 1(25) 1(25) 0 0

31-50 1(14,3) 0 1(7,1) 1(8,3) 1(25) 1(25) 0 0
Neutrofilos

0-31 6 (85,7) 5 (71,4) 10 (71,4) 9 (75) 4 (100) 4 (100) 2 (66) 2 (100)

32-60 0 1 (14,3) 3 (21,4) 2 (16,7) 0 0 0 0

61-99 1(14,3) 1(14,3) 1(7,1) 1(8,3) 0 0 1(33) 0
Histiocitos

1-31 2 (28,6) 1(14,3) 2 (14,3) 2(16,7) 0 0 1(33,3) 0

32-69 1(14,3) 1(14,3) 7 (50) 4(33,3) 3(75) 3(75) 1(33,3) 1 (50)

70-98 4 (57,1) 5 (71,4) 5(35,7) 6 (50) 1(25) 1(25) 1(33,3) 1 (50)
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la técnica de cytospin, con una mediana de 2,49 min (RIQ: 1,55
a 3,3), obteniéndose diferencia significativa (p 0,0000).

Discusién

El BAL es un procedimiento util y seguro para el muestreo de
elementos celulares del pulmén. Como herramienta de diag-
nostico, se puede utilizar con precisién en diversas infecciones
y también se puede obtener material para cultivo y antibio-
grama. Este puede ser muy util en el diagnéstico de infecciones
fangicas con una sensibilidad de 98%. Es casiigual a la biopsia
bronquial en sensibilidad y especificidad'%'?,

La tuberculosis fue un diagndéstico importante estudiado
por los clinicos. En nuestra serie no encontramos microorga-
nismos tales como hongos o micobacterias en ninguna de las
2 técnicas, lo cual se correlaciona con los cultivos realizados
en el Laboratorio de Microbiologia.

Las lesiones neopldsicas del pulmén son un reto
diagnéstico para los neumoélogos porque algunas lesiones imi-
tan condiciones infecciosas o inflamatorias, en un entorno
clinico adecuado el BAL tiene un papel relevante en la detec-
cién de células neoplasicas'>'*. En este estudio, la principal
indicacién clinica fue masa pulmonar con 16 casos (40%). Nos-
otros detectamos 3 casos neoplasicos: (7,5%): 2 (5%) positivos
para neoplasia maligna con la técnica de cytospin y uno (2,5%)
con la citologia convencional.

Las células epiteliales se encontraron por debajo del 5% en
la mayoria de las muestras, sin diferencia significativa entre
las 2 técnicas. Las células epiteliales se presentaron degene-
radas en la técnica convencional; es decir, que la técnica por
cytospin proporcioné mejor silueta celular con una adecuada
disposicién monocapa, sin exceso de contaminacién hema-
tica, con una mejor visualizacién para el patélogo (fig. 2). E190%
de las muestras estudiadas con citologia convencional fueron
negativas para malignidad, sobre el 80% de negativos que se
obtuvieron con la técnica de cytospin, es decir, 4 de las mues-
tras valoradas con la técnica convencional no demostraron la

Figura 2 - Extendido con cytospin. El volumen y detalle
celular es notable, junto con poca representacion de
hematies en este campo. Papanicolaou 40x. flecha roja:
célula respiratoria; flecha amarilla: macréfago; flecha
marrén: célula escamosa.

presencia de células malignas, las cuales si estuvieron repre-
sentadas en la técnica con cytospin, por lo cual esta técnica
aumentaria el rendimiento del BAL en este tipo de enferme-
dad vy justificaria su realizacién en los BAL enviados con la
sospecha clinica de tumor.

Conclusiones

Al disminuir el tiempo de lectura con la técnica de cytos-
pin, obtendriamos un diagnéstico més rapido y menor tiempo
por patdlogo; es decir que cada médico podria leer un mayor
nuimero de casos en un tiempo determinado, comparado con
la citologia convencional, no solo por la extensién de la mues-
tra representada por un botén de 6 mm, sino por la adecuada
representacién celular tanto en morfologia como en dispo-
sicién. Esto, ademads, implica disminucién en la dificultad
interpretativa para el patélogo, por la fatiga ocular producida
por encontrarse durante mucho tiempo al frente del micros-
copio en la evaluacién de las ldminas procesadas con citologia
convencional, y disminucién de costos en los servicios de
salud.

Lo anterior indica que se puede extender el uso de esta
técnica en otros hospitales donde se realiza todavia la citolo-
gia convencional, inclusive para otros liquidos. Sin embargo,
en la actualidad no hay estudios en la literatura médica que
refuercen lo planteado y, por tal motivo, debemos ampliar los
interrogantes hacia estas 2 técnicas en el escenario del estu-
dio del BAL, tales como cudl técnica es mejor para detectar
microorganismos o cudl de las 2 técnicas tiene ventaja costo
efectiva, teniendo en cuenta que la técnica de cytospin dis-
minuye el tiempo de lectura y de personal médico para su
interpretacién, pero requiere un equipo especializado para su
realizacién.

La principal limitacién del presente trabajo es que no se
trata de un estudio disefiado para conocer la rentabilidad diag-
nostica del BAL, en términos de sensibilidad y especificidad
seglin poblaciones de riesgo, lo que puede suponer un sesgo
al interpretar los resultados, sobre todo, en el diagnéstico de
microorganismos. A pesar de esto, nuestro estudio tiene rele-
vancia clinica en cuanto al hallazgo de malignidad, siendo
este grupo poblacional uno de los mas estudiados también
en nuestro hospital.
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INFORMACION DEL ARTiCcULO RESUMEN

Historia del articulo: La politica de universidad saludable busca mejorar los entornos y la calidad de vida de los

Recibido el 16 de junio de 2015 estudiantes. Numerosos estudios muestran falencias referentes a los estilos de vida y auto-

Aceptado el 9 de octubre de 2015 cuidado en salud de la poblacién universitaria.

On-line el 30 de marzo de 2016 Objetivo: Describir el autorreporte del estado de salud y de la red de apoyo y funcionalidad
familiar de una cohorte de estudiantes que inician especialidades médico-quirtrgicas en la

Palabras clave: Fundacién Universitaria de Ciencias de la Salud de Bogota D.C.

Percepcién Metodologia: Estudio de corte transversal durante el periodo de induccién a residencia; par-

Estado de salud ticiparon los estudiantes que ingresaron en el primer semestre de especialidades médicas,

Posgrado en medicina quienes diligenciaron un cuestionario de 35 preguntas: 25 sobre percepcién de salud y

Funcionalidad familiar antecedentes y 12 sobre red de apoyo y funcionalidad familiar.

Resultados: De 89 estudiantes 86 (96,6%) respondieron la encuesta. Edad promedio 29,8 afios
(DE: 4,2); 68,6% solteros; 24,4% casados, 20,9% vivian solos y 39,5% se trasladaron a Bogota
para cursar sus estudios de posgrado. El 96,5% percibia su salud como buena a excelente; el
32,6% tenia exceso de peso y el 41,9% era sedentario. E1 30,6% no cumplia con el esquema de
vacunacién contra la hepatitis B y el 49% contra la varicela. El 33,7% reporté tener familias
con algin grado de disfuncién.
Conclusién: La mayoria de residentes percibid su salud como buena a excelente. Los proble-
mas de salud mas frecuentes fueron el exceso de peso, el sedentarismo y el incumplimiento
de esquema de inmunizaciones. La red de apoyo y la funcionalidad familiar es deficiente en
una tercera parte de los estudiantes. Esta informacién debe ser tenida en cuenta para gene-
rar planes de intervencién individual y colectiva en el marco de la estrategia de universidad
saludable.
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ABSTRACT

The healthy universities policy seeks to improve the environments and quality of life of stu-
dents. Most of the students who are part of the university population perceive deficiencies
regarding their lifestyle and self-rated health care.

Objective: To describe the self-rated health status and family support and functioning of
a cohort of students starting medical/surgical residency at the Fundacién Universitaria de
Ciencias de la Salud, Bogota.

Methodology: A cross-sectional study was conducted during the induction period of the
residency. Students admitted to the first semester of medical residency were invited to
participate. They completed a 35-question questionnaire; 25 items were on their perception
of health status and past history, and 12 were on their family support and functioning.
Results: Out of 89 students, 86 (96.6%) responded to the questionnaire. The mean age was
29.8 years (SD: 4.2); 68.6% were single; 24.4% were married; 20.9% lived alone, and 39.5%
had moved to Bogotd to attend postgraduate school. Good or excellent health status was
rated by 96.5%; 32.6% were overweight and 41.9% were sedentary; 30.6% did not fulfil the
vaccination requirements for hepatitis B, and 49% for Varicella, respectively; 33.7% reported
some degree of dysfunction in their families.

Conclusion: Most of the residents rated their health status as good or excellent. The most
common health problems were overweight, sedentary behaviours, and lack of vaccination.
One third of the students perceived family support and functioning as deficient. Indivi-
dual and collective intervention plans must be developed within the Healthy Universities
Strategy framework, based on this information.

© 2016 Fundacién Universitaria de Ciencias de la Salud-FUCS. Published by Elsevier
Espana, S.L.U. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license

(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccién

La residencia es un desafio en la carrera médica. Dejar de
ser un estudiante sin responsabilidad clinica a ser un resi-
dente con evidentes responsabilidades médico-legales es un
momento critico en la vida del estudiante de posgrado; a
menudo va ligado a otros eventos de estrés descritos en la
escala de reajuste social de Holmes y Rahe, como alejarse de
amigos y familia, cambios en la situacién econdémica, laboral
y en los patrones alimentarios, lo que podria llevar a conse-
cuencias negativas para la salud, el aprendizaje y la atencién
del paciente®?.

Estudios en poblacién universitaria reportan su vulnera-
bilidad, dada la exposicién a diversos factores y conductas
de riesgo, tales como el consumo de sustancias psicoactivas,
infecciones de transmisién sexual, embarazo, depresion, tras-
tornos de la conducta alimentaria y desarrollo temprano de
enfermedades crénicas, entre otros®. En cuanto a la preven-
cién y mitigacion de los riesgos a los que estan expuestos los
universitarios se ha evidenciado que el papel de la familia, y
en especial el de los padres, tiene un alto impacto en los com-
portamientos y resultados en la salud a largo plazo*®. En este
contexto iniciativas en el &mbito local e internacional, como la
de universidad saludable o universidades promotoras de la salud,
buscan que estas instituciones educativas favorezcan entor-
nos y habitos saludables para sus estudiantes y trabajadores’.
Es necesario contar con unalinea de base de las condiciones de

salud de la comunidad universitaria con el fin de planear inter-
venciones de tipo individual y colectivo para prevenir o mitigar
los factores de riesgo a los que los estudiantes se exponen.

El objetivo de este estudio es evaluar la autopercepcién de
salud de los estudiantes del primer semestre de posgrado de
medicina que ingresan en la FUCS, asi como la red de apoyo y
la funcionalidad familiar de esta poblacién.

Métodos

Se llev6 a cabo un estudio descriptivo de corte transversal. Se
invité a participar a todos los estudiantes matriculados en
programas de posgrado de medicina de la FUCS durante el
periodo de induccién a la residencia. La encuesta era ané-
nima y la participacién voluntaria. Se entregd un cuestionario
para el autorreporte. La primera parte incluia 23 preguntas
sobre antecedentes personales (patolégicos, familiares, alérgi-
cos, inmunolégicos y evaluacién del nivel de actividad fisica)
y la segunda parte abordé 12 preguntas relacionadas con la
red de apoyo y funcionalidad familiar. Cuatro preguntas eran
abiertas, y las otras 31 fueron cerradas (con respuesta Unica o
multiple, segin la naturaleza de la pregunta).

En funcién de los datos de peso y talla se determind el
indice de masa corporal (IMC) peso (kg)/talla? (m?), usando
la clasificacién de la Organizacién Mundial de la Salud?, asi:
< 18,5 es bajo peso; 18,5-24,99 es peso normal; 25-29,99 corres-
ponde a sobrepeso; 30-34,99: es obesidad grado 1; 35-39,99 es
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obesidad grado 11; IMC > 40 indica obesidad grado 111. Los ante-
cedentes personales fueron enfocados a la documentacién de
enfermedades crénicas no transmisibles (hipertensién arte-
rial, diabetes mellitus, dislipidemia, neoplasias). Se indagd por
el cumplimiento del esquema de vacunacién para la edad y
grupo de riesgo, especificamente sobre carné de vacunacién y
antecedente de inmunizacién contra vacunacién de la hepa-
titis B, el tétanos, la influenza y la varicela.

Para medir el nivel de actividad fisica nos basamos en el
cuestionario IPAQ versién abreviada, autoadministrado y vali-
dado para uso en personas de 15 a 69 anos, que indaga sobre la
intensidad de la actividad fisica en los ultimos 7 dias a través
de 4 preguntas: la primera para intensidad fuerte, la segunda
para intensidad moderada, la tercera para intensidad leve y la
cuarta para estimar el tiempo sentado en los dltimos 7 dias®.

Con el fin de evaluar la red de apoyo familiar, se solicitd
informacidn acerca del estado civil, el estrato socioecondémico,
el nicleo familiar y el traslado a Bogota para iniciar estudios.
Se utilizé la escala de APGAR familiar, que se encuentra vali-
dada para su uso en atencién primaria y consta de 5 preguntas
para evaluar la funcionalidad familiar. La puntuacién de 18 a
20 puntos define una familia funcional; 14 a 17 una disfun-
cién leve; 10 a 13 moderada; y una puntuacién por debajo de
9 define una disfuncién severa'®. El estudio fue aprobado por
el comité de ética de la facultad de medicina de la FUCS.

Anailisis estadistico

Mediante andlisis descriptivo de los datos se resumen las
variables continuas con medidas de tendencia central y dis-
persién. Las variables categéricas se reportan con frecuencias
absolutas y relativas. Se realizé el analisis descriptivo segiin
la distribucién por sexo. Se utilizé el programa Stata 13®,

Resultados

Fueron invitados a participar 89 residentes, de los cuales 88
firmaron consentimiento informado, de ellos 86 diligenciaron
la encuesta (96,6%) y 2 entregaron la encuesta en blanco.

La edad promedio fue 29,8 afios (DE: 4,2). La proporcién de
hombres fue 52,9%. La mayor parte de los residentes pertene-
cian a especialidades clinicas (62,3%). El 31,4% consider6 que
su salud era excelente, el 43% muy buena, el 22,1% buena y el
3,5% regular. De los 3 estudiantes con percepcién regular de
su estado de salud uno tenia hipotiroidismo, otro hipercoles-
terolemia y el ultimo no refirié antecedente patoldgico.

E1IMC promedio fue de 24,2 kg/m? (DE: 3,46 kg/m?). E156,5%
de los hombres fue clasificado con sobrepeso y obesidad,
mientras que solo el 5% de las mujeres tenia sobrepeso, y nin-
guna tenia obesidad (tabla 1). Entre los hombres que tenian
obesidad (n: 6) todos deseaban perder peso; entre los hombres
que tenian sobrepeso (n: 20) el 80% deseaba perder peso. Las
2 mujeres que tenian sobrepeso reportaron el deseo de perder
peso. Tres mujeres tenian bajo peso por IMC, y una de ellas
manifestd que queria ganar peso.

El 13% de los residentes (n: 11) reporté antecedente
personal de gastritis o Ulcera gastrica (todos los casos eran
mujeres) y el 11,8% (n: 10) tenia antecedente de asma; el 3,5%
(n: 3) reporté antecedente de hipertensién arterial, el

3,5% (n: 3) hipercolesterolemia y el 1,2% (n: 1) diabetes. Un
participante reporté antecedente de céncer y su autoper-
cepcién del estado de salud fue muy buena. El 10,5% de los
encuestados manifesté consumo de medicacién diaria. El
95,4% tenia carné de vacunacién, el 69,4% reportd esquema
completo contra la hepatitis B, el 84,9% refuerzo contra
tétanos, el 33,7% tenia vacuna contra la influenza y el 51%
contra la varicela. El 36% no realizé actividad fisica en la
altima semana y el 29% permanecia sentado méas de 20h a
la semana. El 4,7% tenia antecedente familiar de cancer de
colon y el 3,5% de cancer de mama (tabla 2).

En cuanto al cuestionario de funcién y red apoyo familiar,
el 68,6% reportd estar soltero, el 24,4% estar casado y el 23,3%
tenia hijos. E122,1% vivia con su pareja y el 20,9% vivia solo. E1
39,5% de los estudiantes tuvo que trasladarse a Bogota desde
su lugar de origen para iniciar sus estudios de especializacién.
De 10residentes casados que tuvieron que trasladarse la mitad
no vivia con su pareja. E1 33,7% de los estudiantes tenia familia
con algin grado de disfuncién (tabla 3).

Discusién

El presente estudio fue disenado con el propésito de cono-
cer las condiciones de salud, apoyo y funcionalidad familiar
de los residentes que inician especializaciones médicas en la
FUCS.

Una vez superado el proceso de admisién a posgrados,
enfocado usualmente en evaluacién de conocimientos en
medicina general y los especificos para la especialidad, reco-
nocimientos académicos (publicaciones, participaciones en
investigacién, ponencias en eventos académicos) y las pruebas
de personalidad; es necesario considerar aspectos relaciona-
dos con el bienestar del estudiante como nuevo miembro de
la comunidad académica; en este sentido, es pertinente hacer
un abordaje integral e indagar por las condiciones de salud
fisica y emocional que pudieran generar dificultades para cur-
sar su especializacién; ademas, la universidad debe planear
diferentes estrategias para construir un entorno saludable a
partir del conocimiento del perfil de los estudiantes’!. El hos-
pital universitario debe orientarse en esta misma direccién,
toda vez que los convenios docencia-servicio deben acogerse
a lo reglamentado en términos de bienestar y calidad de vida
para estudiantes y residentes’?. Nuestro estudio revela que
el 96,5% de los estudiantes en el momento del ingreso a la
residencia médica perciben su estado de salud como exce-
lente, muy bueno y bueno, y solo un 3,5% como regular; en
este sentido serd necesario generar espacios para una valo-
racién médica integral al ingreso del estudiante, que provea
informacién adicional de las condiciones de salud del estu-
diante no identificadas mediante la encuesta y conducente a
identificar problemas de salud no declarados. De otra parte,
serd necesario evaluar tanto la autopercepcién de salud como
la condicién real de salud producto de la valoracién médica y
psicolégica cuando sea necesario.

Dentro de los problemas identificados se encontré el sobre-
peso y obesidad en el 32,6%; esta cifra es alta para un grupo
poblacional con edad promedio cercana a los 30 anos, si se
considera el impacto del exceso de peso en otros factores
de riesgo cardiometabdlico. Si bien nosotros no realizamos
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Tabla 1 - Caracteristicas basales estudiantes posgrados Medicina (n = 86)

Hombres n =46 Mujeres n =40 Total n=86
Edad, aiios, promedio (DE) 30,4 4,5) 29,2 (3,8) 29,8 (4,2)
Minimo-maximo 25 47 22 (42) 22 (47)
Especialidad, n (%)
Médicas 30 (66,7) 23 (57,5) 53 (62,4)
Quirdrgicas 15 (33,3) 17 (42,5) 32 (37,6)
Estado de salud, n (%)
Excelente 19 (41,3) 8 (32,5) 27 (31,4)
Muy buena 18 (39,1) 19 (47,5) 37 (43,0)
Buena 6 (13,0) 13 (20,0) 19 (22,2)
Regular 3 (6,5) 0 (0,0) 3 (3,5)
Mala 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0)
Conformidad con el peso, (%)
Estan conformes 16 (34,8) 20 (50,0) 36 (41,9)
Quieren perder 26 (56,5) 19 (47,5) 45 (52,3)
Quieren ganar 4 (8,7) 1 (2,5) 5 (5,8)
IMC, promedio (DE) 26,3 (3,0) 21,9 (2,15) 24,29 (3,46)
Minimo-maximo 21,3 35,4 18,1 27,3 18,06 35,4
Categorias IMC, n (%)
Bajo peso - - 3 (7,5) 3 (3,5)
Peso normal 20 (43,5) 35 (87,5) 55 (63,9)
Sobrepeso 20 (43,5) 2 (5,0) 22 (25,6)
Obesidad G I 5 (10,9) - - 5 (5,8)
Obesidad G II (2,2) - - 1 (1,2)

mediciones bioquimicas en los estudiantes, se podria inferir la
coexistencia de otras alteraciones cardiometabdlicas, como el
aumento en los niveles de lipidos y glucemia como consecuen-
cia del exceso de grasa corporal'>'®. Una de las prioridades
dentro de la planeacién de actividades del programa de uni-
versidad saludable debe ser promover la alimentacién sana y
asequible, tanto en cafeterias universitarias como con estra-
tegias para la adopcién del estilo de vida orientadas a la
reduccién del consumo de bebidas azucaradas y grasas satu-
radas, y al incremento del consumo de frutas y vegetales'®1°,
Previamente ya se habia identificado el problema de sobre-
peso y obesidad en residentes y docentes de la facultad de
medicina FUCS en un estudio realizado en 2010%°, pero no
habiamos evaluado las condiciones en el momento del ingreso
a la residencia.

Enrelacién con la actividad fisica el porcentaje de sedenta-
rismo fue de 41,9%, lo que evidencia la necesidad de fortalecer
los programas dedicados al fomento de la actividad fisica
en la comunidad estudiantil. Esta cifra es alta si considera-
mos el contexto de los profesionales de salud, que se asume
que tienen suficiente informacién sobre los beneficios de la
actividad fisica, y se esperaria de ellos que fueran modelo
de estilos de vida saludables para sus pacientes. Al parecer
durante la residencia médica podria incrementarse la cifra de
sedentarismo; el estudio realizado por Orduz et al. en 2010
reportd en nuestra institucién cifras del 80,2% entre residen-
tes y docentes de posgrado de la facultad de medicina®. En
este sentido, la politica de universidad saludable debe gene-
rar programas no solo para fomentar la actividad fisica en
la comunidad académica, sino para monitorizar las cifras de
sedentarismo y proponer indicadores objetivos que permitan
evaluar el impacto de las intervenciones. «Cuando analizamos

los resultados para el pais encontramos que la encuesta nacio-
nal de situacién nutricional en Colombia 2010 reporté que
uno de cada 2 colombianos no cumplen con las recomenda-
ciones de actividad fisica (tiempo libre més transporte)»?'; no
pareceria entonces que los resultados en el interior de las
facultades de medicina sean diferentes de lo que vemos a
nivel nacional. Esta problematica ha sido identificada en otros
ambitos universitarios de facultades de medicina. Un estudio
realizado en poblacién de residentes de un hospital nacional
en Pert documenté sedentarismo en el 74%7?. El encontrar
una menor prevalencia de sedentarismo al ingreso en la resi-
dencia podria explicarse de una parte por utilizar diferentes
herramientas para la definicién de sedentarismo, o por ser
un grupo poblacional mas joven, y probablemente mas activo,
pero no podemos descartar la posibilidad de subregistro, aun
cuando el cuestionario haya sido anénimo.

Otro aspecto que reviste interés es el relacionado con el
perfil de inmunizaciones de los residentes. En virtud de los
riesgos bioldgicos para el contagio y transmision de enferme-
dades inmunoprevenibles en los residentes, estudiantes de
medicina y demds personal de salud, es esencial priorizar los
programas de prevencién y control de las infecciones en esta
poblacién??4, Nuestros resultados indican que apenas 2/3 de
los estudiantes inician la residencia con esquema de inmu-
nizaciones vigente, a pesar de que es uno de los requisitos
reglamentados a través del Consejo Superior?® para acceder
al programa de posgrados de la FUCS. Diferentes estudios han
demostrado que estudiantes de pre y posgrado de medicina no
cumplen con el esquema de vacunacién®®?’, hecho inadmisi-
ble para una poblacién en riesgo biolégico elevado, por lo cual
deberian revisarse los requisitos para la matricula de estu-
diantes, entre ellos una evaluacién médica de identificacién
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Tabla 2 - Antecedentes personales y familiares de estudiantes de primer semestre posgrado

Hombres (n: 46)

Mujeres (n: 40)

Total (n: 86)

Antecedente personal de cualquier enfermedad, n (%)

Asma 4 (8,9) 6 (15,0) 10 (11,8)
Depresioén o ansiedad 1 (2,2) 2 (5,0) 3 (3,5)
Hipertension arterial 2 (4,4) 1 (2,5) 3 (3,5)
Colesterol alto 1 (2,2) 2 (5,0) 3 (3,5)
Diabetes 1 (2,2) - - 1 (1,2
Sobrepeso/obesidad 8 (17,8) 2 (5,0) 10 (11,8)
Angina/problemas del corazén 1 (2,2) 1 (5,0) 2 (2,4)
Cancer - - 1 (2,5) 1 (1,2)
Gastritis o ulcera gastrica - - 11 (27,5) 11 (13,0)
Arritmia cardiaca - - 1 (2,5) 1 (1,2)
Hipoglucemia - - 1 (2,5) 1 (1,2
Hipotiroidismo 1 (2,2) = = 1 (1,2)
Migrana - - 2 (5,0) 2 (2,4)
Rinitis alérgica 1 (2,2) 1 (2,5) 2 (2,4)
Sindrome de intestino irritable 1 (2,2) 1 (2,5) 2 (2,4)
Hidronefrosis 1 (2,2) = = 1 (1,2)
Defectos refractivos, n (%) 29 (63,0) 19 (47,0) 48 (55,8)
Uso correccion por defecto visual 26 (89,7) 19 (100,0) 45/48 (93,7)
Consumo de medicamentos, n (%) 3 (6,5) 6 (15,0) 9 (10,5)
Antihipertensivos 2 (4,4) 1 (2,5) 3 (3,5
Antidiabéticos - - 1 (2,5) 1 (1,2)
Antidepresivos - - 1 (2,5) 1 (1,2)
Levotiroxina 1 (2,2) - - 1 (1,2)
Propranolol - - 1 (2,5) 1 (1,2)
Anticonceptivos orales, n (%) - - 2 (5,0) 2 (2,3)
Alérgicos?, n (%)
Penicilinas - - 1 2,5) 1 (1,2)
Sulfas - - - - - -
Antiinflamatorios no esteroideos 2 (4,4) 1 (2,5) 3 (3,5)
Latex = - 1 (2,5) 1 1,2)
Otros® 2 4,9 5 (12,5) 7 (8,4)
Vacunacién, n (%)
Posee carné de vacunas 43 (93,5) 39 (97,5) 82 (95,4)
Vacunacion contra la hepatitis B, esquema completo 33 (73,3) 26 (65,0) 59 (69,4)
Refuerzo contra tétanos 37 (80,4) 36 (90,0) 73 (84,9)
Vacunacion contra influenza 17 (37,0) 12 (30,0 29 (33,7)
Vacunacién contra varicela® 11 (42,3) 13 (61,9) 24 (51,0
Valoracién odontoldgica tiltimo aiio, n (%) 35 (76,0) 35 (87,5) 70 (81,4)
Actividad fisica, n (%)
Vigorosa 5 (10,9) 1 (2,5) 6 (7,0)
Moderada 7 (15,2) 8 (20,0) 15 (17,4)
Leve 17 (36,9) 12 (30,0) 29 (33,7)
Ninguna 17 (37,0) 19 (47,5) 36 (41,9)
Tiempo sentado a la semana, n (%)
Menos de 10h 18 (39,1) 14 (35,0) 32 (37,2)
10a20h 14 (30,4) 11 (27,5) 25 (29,2)
Mas de 20h 14 (30,5) 15 (37,5) 29 (33,7)
Antecedente familiar cdncer, n (%)
Gastrico 2 (4,4) - - 2 2,3
Colon 2 (4,4) 2 (5,0) 4 4,7)
Piel - 1 (2,5) 1 (1,2)
Préstata - - 2 (5,0) 2 2,3)
Mama 2 (4,4) 1 (2,5) 3 (3,5)

2 Datos reportados por 83 estudiantes.

o

n

Incluye alergias al polen, polvo, mascotas, frio, esparadrapo de tela, imidazoles.
Vacunacién en caso que no haya tenido la enfermedad.
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Tabla 3 - Redes de apoyo y funcionalidad familiar de estudiantes de posgrado de medicina, primer semestre

Hombres (n=46)

Estado civil, n (%)

Mujeres (n =46) Total (n=286)

Soltero(a) 26 (56,5) 33 (82,5) 59 (68,6)
Casado(a) 16 (34,8) 5 (12,5) 21 (24,4)
Unién libre 4 (8,7) = = 4 (4,7)
Separado(a)/divorciado(a) - - 2 (5,0) 2 (2,3)
Tiene hijos, n (%) 15 (32,6) 5 (12,5) 20 (23,3)
Con quién (es) convive, n (%)
Padres o hermanos 10 (21,7) 17 (42,5) 27 (31,4)
Pareja, con o sin hijos 15 (32,6) 4 (10,0) 19 (22,1)
Otros familiares 6 (13,1) 5 (12,5) 11 (12,8)
Amigos 8 (17,4) 2 (5,0) 10 (11,6)
Solo (a) 7 (15,2) 11 (27,5) 18 (20,9)
Padres o hermanos y pareja con o sin hijos - - 1 (2,5) 1 (1,2)
Traslado a Bogota para iniciar estudios, n (%) 21 (45,7) 13 (32,5) 34 (39,5)
Estrato socioeconémico, n (%)
Estrato 2 2 (4,4) 1 (2,5) 3 (3,5)
Estrato 3 9 (19,6) 10 (25,0) 19 (22,1)
Estrato 4 29 (63,0) 22 (55,0) 51 (59,3)
Estrato 5 5 (10,9) 5 (12,5) 10 (11,6)
Estrato 6 1 (2,2) 2 (5,0) 3 (3,5)
Sostenimiento econémico, n (%)
Personalmente 19 (41,3) 15 (37,5) 34 (39,5)
Padres 21 (45,6) 21 (52,5) 42 (48,8)
Hermanos 2 (4,4) - - 2 (2,3)
Otros familiares 4 (8,7) 1 (2,5) 4 (5,8)
Personalmente y otros familiares 0 (0,0) 1 (2,5) 1 (1,2)
Padres y hermanos 0 (0,0) 1 (2,5) 1 (1,2)
Padres y otros familiares 0 (0,0) 1 (2,5) 1 (1,2)
Evento estresante tiltimos 6 meses, n (%) 13 (28,2) 8 (20,0) 21 (24,4)
APGAR familiar, n (%)
Familia funcional 28 (60,9) 29 (72,5) 57 (66,3)
Disfuncién familiar leve 8 (17,4) 10 (25,0) 18 (20,9)
Disfuncién familiar moderada 8 (17,4) 1 (2,5) 9 (10,5)
Disfuncién familiar severa 2 (4,3) = = 2 (2,3)
de riesgo donde se detecten incumplimientos del esquema de -
Conclusiones

vacunaciéon y se fomente actualizarlo.

En lo referente al apoyo y funcionalidad familiar, nues-

tro estudio indica que un tercio de los estudiantes tenian
familias con algin grado de disfuncién, 2/5 partes prove-
nian de fuera de Bogotd y 1/5 parte viven solos. Ya que la
especializacién implica muchas veces alejarse de amigos y
familia, se hace entonces necesario indagar por el entorno
familiar, emocional y personal del residente, puesto que tal
situacién podria impactar negativamente en su rendimiento
académico y su estabilidad individual y familiar, lo que podria
convertirse en factores que aumentan el riesgo de desercién
universitaria®'"?%, Ante estas problematicas, crear un servicio
de salud universitario basado en el modelo de medicina fami-
liar buscaria, en todos los estudiantes de la FUCS, la deteccién
temprana de factores de riesgo y enfermedades establecidas
mediante un enfoque bio-psico-social, para promover el
autocuidado y una cultura de la prevencién y el manejo opor-
tuno de las alteraciones de la salud?’. Este es el informe de la
linea de base que orientard planes de intervencién en el marco
de la politica de universidad saludable para los estudiantes de
posgrado. El impacto de dichas intervenciones serd objeto
de investigaciones futuras, producto del seguimiento de esta
y otras cohortes de estudiantes que ingresen en la FUCS.

La mayoria de residentes percibieron su salud como buena
a excelente. Los problemas de salud maés frecuentes fueron
el exceso de peso, el sedentarismo y el incumplimiento de
esquema de inmunizaciones. La red de apoyo y funcionalidad
familiar son deficientes en una tercera parte de los estudian-
tes. Esta informacién debe ser tenida en cuenta para generar
planes de intervencién individual y colectiva en el marco de
la estrategia de universidad saludable.
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INFORMACION DEL ARTiCcULO RESUMEN
Historia del articulo: El cancer de ovario presenta alta prevalencia con 238.719 casos reportados a nivel mundial,
Recibido el 5 de junio de 2015 cuya mortalidad alcanza y supera el 50%, siendo la mayor causada por cancer ginecolégico.
Aceptado el 22 de septiembre Objetivo: Describir las caracteristicas de las pacientes diagnosticadas o tratadas por cancer
de 2015 de ovario en el Servicio de Ginecologia Oncolégica del Hospital de San José en el periodo
On-line el 26 de marzo de 2016 2009-2013.

Materiales y métodos: Serie de casos retrospectiva.
Palabras clave: Resultados: Se incluyeron 68 pacientes con edad promedio de 49 anos (DE: 15,5, minima: 14
Cancer de ovario y méxima: 82); 57,5% (n=39) fueron posmenopausicas. El tipo histolégico seroso papilar fue
Citorreduccién el mas comun en pre y menopausicas. E1 70,6% se diagnosticaron en estadios 111-1v. Se logré
Neoadyuvancia citorreduccién éptima (R1) o total (RO) en el 40,9%. Se administré quimioterapia adyuvante
Recurrencia al 74,24%. La supervivencia libre de recurrencia fue de 63,23% y la supervivencia global de
Mortalidad 54,41%.

Conclusién: En nuestra poblacién el cancer de ovario se diagnosticé en edades mas tem-
pranas que lo reportado a nivel mundial. Coincidiendo con la literatura la histologia mas
frecuente fue el seroso papilar, que se detecté en etapas avanzadas y con alta mortalidad.
© 2016 Publicado por Elsevier Espaila, S.L.U. en nombre de Fundacién Universitaria de
Ciencias de la Salud-FUCS. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND
(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Profile of patients with ovarian cancer in the Hospital de San José, Bogota,
2009-2013

ABSTRACT

Keywords: Ovarian cancer has high prevalence, with 238,719 cases reported worldwide. The death rate
Ovarian cancer is greater than 50%, and accounts for the most cancer deaths from gynaecological tumours.
Cytoreduction Objective: To describe the features of patients diagnosed or treated for ovarian cancer at
Neoadjuvant the Oncological Gynaecology Department of the Hospital de San José during the period
Recurrence 2009-2013.

Mortality Materials and methods: A retrospective case series.
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Results: A total of 68 patients were included, with a mean age of 49 years (SD 15.5: range:
14 - 82), of whom 39 (57.5%) were post-menopausal. Serous papillary tumours were the
most common histology in pre- and menopausal patients, with 70.6% being diagnosed in

stages III-IV. Optimal cytoreduction (R1) or total cytoreduction (RO) was achieved in 40.9%.
Adjuvant chemotherapy was administered to 74.24%. Tumour-free survival rate was 63.23%,
and overall survival rate was 54.41%.

Conclusion: In our population, ovarian cancer is diagnosed at a more early age than that

reported in the world literature. Coinciding with the literature, the serous papillary histotype
in advanced stages is the most frequently detected type with a high mortality rate.

© 2016 Published by Elsevier Espana, S.L.U. on behalf of Fundacién Universitaria de

Ciencias de la Salud-FUCS. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license

(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccién

El cancer de ovario es la cuarta causa de neoplasias malignas
en las mujeres, siendo antecedido por los de mama, cérvix y
atero'?. A nivel mundial, segin Globocan, en 2012 hubo 238.719
casos de cancer de ovario, con 151.905 muertes asociadas’?.
En Colombia esla tercera causa de cancer en mujeres, con inci-
dencia del 3,9% y mortalidad del 4,6%, localizandolo después
del cancer de mama y del cancer cérvico-uterino. Para el 2012
fueron reportados 1.438 casos y 883 muertes’?.

Debido a la falta de pruebas diagnésticas adecuadas para
realizar la deteccién temprana, muchos casos se presentan en
etapas avanzadas, en las cuales la supervivencia a 5 anos es
del 30% a 40%°, lo que explica la alta mortalidad de esta enfer-
medad. Cerca del 80% son diagnosticados en mujeres mayores
de 60 afios*°.

Entre los factores de riesgo tenemos, en orden
descendente®®: a) mutaciones de BRCA1 y BRCA2; b) cén-
cer colorrectal no polipdsico hereditario; c) endometriosis;
d) nuliparidad; e) indice de masa corporal elevado; f) menar-
quia temprana o menopausia tardia; y g) exposicién perineal
al talco. Es importante mencionar que las mutaciones en
los genes BRCA1 y BRCA2 son responsables del 10% al 15%
de los casos de cancer de ovario.

Enrelacién con el origen histolégico de la célula tumoral, en
la anatomia ovarica existen 4 categorias de tumores ovaricos,
a saber®®: a) tumores epiteliales (65-70%); b) de los cordo-
nes sexuales-estroma ovarico (8%); c) germinales (15-20%); y
d) metastasicos (5%).

Se ha reportado un importante aumento en la super-
vivencia por estadio, que se puede explicar por un mejor
entendimiento de la enfermedad, a las mejoras en las técni-
cas quirtrgicas, la experiencia actual con la quimioterapia y
el surgimiento de nuevas moléculas para terapia, como es la
anti-angiogénica y la terapia para blancos moleculares, entre
otras®.

Muchos de estos nuevos conocimientos se basan en el
estudio histopatolégico y del conocimiento de las alteracio-
nes genéticas y moleculares. Asi, se ha dividido el cancer
ovarico en 2 grupos, siendo los tumores del tipo 1 (los carci-
nomas seroso de bajo grado, mucinoso, endometrioide y de
células claras y el tumor maligno de Brenner) por lo general
indolentes y con un crecimiento lento; y los del tipo 11 (los car-
cinomas serosos de alto grado, el carcinoma indiferenciado

y el carcinosarcoma), tumores con crecimiento rapido y mas
agresivos®©10,

Elabordaje inicial y el éxito del tratamiento de las pacientes
con masas anexiales depende mucho de la evaluacién minu-
ciosa de la historia clinica, el examen fisico, las pruebas de
laboratorio y las imégenes pertinentes.

Los sintomas iniciales suelen ser la sensacién de masa
abdominal o una que es palpable durante el examen
fisico, la distensién abdominal, la sensacién de inflama-
cién abdominal, el dolor abdominal, la saciedad o plenitud
posprandial y la urgencia o frecuencia urinaria’*%!. De
estos, los mas frecuentes son la distensién y el dolor
abdominales®.

Es de suma importancia que las pacientes con sospecha
y diagnéstico de céncer de ovario sean operadas y maneja-
das por ginecélogos oncélogos, ya que hay una correlacién
directa entre la citorreduccién éptima (RO, R1) y la supervi-
vencia. Existen varios estudios que abordan dicho tema y se
han creado varios sistemas de puntuacién para establecer el
riesgo de malignidad en aquellas con masas anexiales, que
incluyen el estado menopausico, variables ecograficas, CA125,
HE-4 y otros?20,

El objetivo de la cirugia debe ser la estadificacién segin
las recomendaciones de la FIGO*'? y la citorreduccién éptima
(residuo tumoral<lcm) o la total (R=0). Un andlisis de 3
estudios multicéntricos aleatorios prospectivos de fase 3, con
3.126 pacientes, demostré que existia una mejoria en la super-
vivencia libre de progresién y la supervivencia global cuando
el residuo tumoral, después de la citorreduccién primaria, era
de 0, comparado con 1-10 mm (hazard ratio [HR]) para supervi-
vencia libre de progresiéon de 2,52 (IC 95%: 2,26-2,81) y un HR
para la supervivencia global de 2,70 (IC 95%: 2,37-3,07)%'.

Existen controversias entre el uso de quimioterapia neo-
adyuvante versus citorreduccién primaria en casos de cancer
de ovario avanzados. El estudio de Vergote®? concluyé que no
existian diferencias en supervivencia global entre las pacien-
tes con céncer de ovario IIIC o 1v a quienes se les ofrecié
quimioterapia neoadyuvante y aquellas a quienes se sometid
a cirugia citorreductora primaria. Otro estudio®® que incluyé
278 pacientes evalué el efecto de la cirugia citorreductora
después de quimioterapia de induccién en cancer de ovario
epitelial avanzado. Reportaron 140 pacientes a quienes se les
practicé cirugia y 138 a quienes no se les realizé. Encontra-
ron mejoria de 6 meses en la supervivencia global y en la libre
de progresion en el grupo sometido a cirugia. En el mismo
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sentido, no encontraron diferencias en cuanto a morbimorta-
lidad asociada con la cirugia.

Considerando los avances en las técnicas y los abordajes
multidisciplinarios que involucra una citorreduccién total, la
cirugia de citorreduccién primaria sigue siendo el objetivo
de consideracién primordial en este grupo de pacientes con
céncer de ovario avanzado, sin demeritar la quimioterapia
neoadyuvante.

En pacientes con cancer de ovario temprano y alto riesgo
de recurrencia (etapas IB/C con grados 2/3 o cualquier tumor
grado 3 o con histologia de células claras) aun con citorreduc-
cién 6ptima, y en aquellas pacientes con tumores en etapas
1-1v, es recomendada la quimioterapia adyuvante>?*, Los
esquemas actuales contienen paclitaxel 175mg/m? y carbo-
platino ABC 6-5, administrados por via 1v cada 3 semanas, por
lo general en 6s ciclos. En pacientes con tumores en etapas II
y 111, en las cuales se logré citorreduccién con tumores<1cm,
existe la alternativa de quimioterapia combinada intraperito-
neal/endovenosa con cisplatino-paclitaxel.

El seguimiento debe ser realizado con visitas cada 2 a
4 meses durante 2 anos, luego cada 3 a 6 meses durante 3 anos
y luego anualmente, e incluye®: a) examen fisico; b) CA125 u
otros marcadores dependiendo de su valor inicial; c) referen-
cia para valoracién genética; d) hemograma completo y perfil
quimico segin indicacién; e) TAC de térax/abdomen/pelvis;
f) RMN, PET-TAC o PET, segin lo indicado clinicamente; y g) RX
de térax.

Materiales y métodos

El disefio del presente estudio correspondidé a una serie de
casos con temporalidad retrospectiva. Luego de la aprobacién
por parte del comité de ética, se realizé la busqueda de las his-
torias clinicas de las pacientes, utilizando los cédigos CID10
para tumores del ovario (C56, C79.6, D07.3, D27, D39.1). Inclui-
mos los cédigos para tumores benignos del ovario (D27) y de
tumores de comportamiento incierto del ovario (D39.1) para
evitar subregistros debido a equivocaciones en la tabulacién
de los expedientes clinicos, o faltas en la actualizacién de los
diagnésticos iniciales o de sospecha.

Se consideré como poblacién objeto a todas las pacien-
tes que fueron diagnosticadas o tratadas en el Hospital de
San José de Bogoté D.C. por céncer de ovario, entre enero de
2009 y diciembre de 2013. Los criterios de exclusién fueron
las pacientes con enfermedad ovarica benigna y las pacientes
con diagnoéstico de tumores borderline del ovario. Los investi-
gadores crearon un formato de recoleccién de datos para esta
investigacién.

Se realiz6 la revisién de historias clinicas fisicas y electré-
nicas; en aquellos casos donde hicieran falta datos se procedié
a llamar a las pacientes o a las personas responsables, con el
fin de realizar los registros correspondientes. Se cre6 una base
datos en Excel® y el analisis estadistico de la informacién se
realizé en Stata 12.0°.

Se hizo un andlisis descriptivo. Las caracteristicas demo-
graficas y clinicas se resumieron con frecuencias, medidas de
tendencia central y de dispersién, segin el tipo de variable,
la asociacién entre los antecedentes personales y familia-
res de céncer con el tipo histolégico, y el antecedente de

endometriosis con el tipo histolégico mediante porcentajes.
Se report6 la frecuencia absoluta y relativa de los tipos histo-
légicos, la estadificacién y el tipo de tratamiento ofrecido. Para
describir la supervivencia libre de progresién y la superviven-
cia global se utilizé una grafica de Kaplan-Meier.

Resultados

Durante el periodo 2009-2013 se identificaron 142 historias
clinicas con diagnéstico de céancer de ovario, pero 61 expe-
dientes referian enfermedad benigna o tumores borderline. De
las 81 historias clinicas fue necesario excluir 13 debido a la
inexistencia del registro del diagnéstico histolégico o faltan-
tes del tratamiento o seguimiento. El andlisis se realizé con 68
pacientes.

Edad

La edad promedio en el momento del diagnéstico fue de
49 anos (DE: 15,5, minima: 14 y maxima: 82). La paciente con
menor edad, 14 anos, fue diagnosticada de un tumor germi-
nal mixto en estadio IC. Se le ofrecié cirugia de citorreducciéon
6ptima y adyuvancia con bleomicina, etopésido y cisplatino
debido a factores de riesgo. Se encuentra viva en la actualidad
y sin recurrencia.

Indice de masa corporal

Siete pacientes presentaron obesidad; 3 fueron diagnosticadas
de carcinoma seroso papilar (2 en estadio 111 y una en estadio
1v) y una con tumor de células claras (estadio IIIC). De estas
pacientes 3 se encuentran vivas, y una fallecié (carcinoma
seroso papilar IIIb). Las 3 obesas restantes tuvieron diagnoésti-
cos de adenocarcinoma mucinoso (IA), tumor de células de
Leydig (IA) y tumor de células de la granulosa del adulto
(IC). Todas tuvieron una adecuada evolucién y se encuentran
vivas en el momento del estudio. En nuestro grupo de estu-
dio encontramos una paciente con delgadez severa (IMC = 15);
padecia de una condicién genética caracterizada por ausen-
cia de caracteres sexuales secundarios y de menarquia. Su
diagnéstico fue de tumor del seno endodérmico en estadio
IV. Fallecié 56 dias después del diagnéstico.

Menarquia

La edad promedio de la menarquia fue de 13 anos (DE: 1,3);
4 la tuvieron antes de los 13 anos (9-11 anos). La paciente
con menarquia a los 9 afos era obesa, tuvo diagndstico de
carcinoma seroso papilar IIIB y fallecié 3 afios después del
diagnéstico.

Embarazos y lactancia materna

Cincuenta pacientes tuvieron al menos un embarazo; todas
refirieron lactancia materna, excepto una que termind en
aborto; 18 (26,4%) negaron embarazos; de estas, 10 pacien-
tes (55%) fueron diagnosticadas de tumores con histologia
adversa y en estadios avanzados.
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Tabla 1 - Histologia y frecuencia

Histologia Numero de Porcentaje
pacientes
Seroso papilar 41 60,29
Mucinoso 6 8,82
Endometrioide 4 5,88
Disgerminoma 3 4,41
Germinal mixto 3 441
Granulosa 3 4,41
Teratoma inmaduro 2 2,94
Células claras 2 2,94
Leydig 1 1,47
Seno endodérmico 1 1,47
Carcinosarcoma 1 1,47
Linfoma 1 1,47
Total 68 100
Menopausia

El 57,3% (n=39) de la poblacién fue menopausica, con edad
promedio de aparicién a los 49 afios (DE: 4,1). De las 39 pacien-
tes 4 (10%) alcanzaron la menopausia después de los 55 afos.
Tres de ellas fueron diagnosticadas de carcinoma seroso papi-
lar en estadio avanzado (IIIC y IV). Solo una se encuentra viva
en el momento del estudio.

Endometriosis

En ninguno de los casos estudiados se reporté el antecedente
de endometriosis.

Antecedente personal de cdncer

Tres pacientes reportaron antecedente personal de cancer. Los
tipos de cancer indicados fueron: mama (2) y meningioma
(una), todas con carcinoma seroso papilar de ovario.

Antecedente familiar de cualquier tipo de cdncer
El 17,65% (n=12) report6é antecedente familiar de céncer. La

frecuencia fue: 3 con cancer de ovario, 2 de colon, 2 de mama,
una gastrico, una de tiroides y otra de pulmoén. Dos pacientes

reportaron mas de un antecedente familiar de cadncer: una con
2 familiares con cancer (endometrio y vesicula biliar) y otra 3
(ovario, gastrico y hepatico). Esta Giltima paciente tuvo pruebas
para mutaciones BRCA1y BRCA2 negativas y el diagnéstico fue
carcinoma seroso papilar de alto grado.

Anticonceptivos orales

Solo 2 pacientes reportaron ser usuarias de anticonceptivos
orales.

Infertilidad y tratamiento

Ninguna paciente tuvo antecedente de infertilidad o trata-
miento para la misma.

Estadio de la Federacién Internacional de Ginecologia
y Obstetricia

E1 70,6% (n=48) de la poblacién fue diagnosticada en estados
avanzados (II-1v).

Histologia

El 60% (n=41) fue diagnosticada con carcinoma seroso papi-
lar; el 69,2% (n=27) eran menopausicas y el 48,2% (n=14)
de las premenopdusicas presentaron esta histologia. Coinci-
diendo con lo esperado los tumores de células germinales
(disgerminoma, seno endodérmico y teratoma inmaduro) solo
ocurrieron en premenopausicas, y a excepcién de la paciente
con tumor del seno endodérmico fueron diagnosticados en
etapas iniciales (tablas 1y 2).

Tiempo entre el diagnéstico y el tratamiento

La mediana del tiempo entre la sospecha diagnéstica y el trata-
miento inicial fue de 13 dias (rangos intercuartilicos: 4,5-31,5).
Llama la atencién que el 16,18% (n=11) tuvo un tratamiento
rapido debido a su cuadro clinico, muy sugestivo de cancer,
y en algunos casos con cuadro de abdomen agudo. En otros
el tiempo entre la sospecha diagnéstica y el tratamiento fue
mayor de 90 dias, y en una paciente fue de un ano. En cada

Tabla 2 - Histologia y estado menopausico

Histologia Premenopausica (%) Posmenopausica (%) Total (%)
Seroso papilar 14 (48,28) 27 (69,23) 41 (60,29)
Mucinoso 1 (3,45) 5 (12,82) 6 (8,82)
Endometrioide 3(10,34) 1(2,56) 4(5,88)
Disgerminoma 3 (10,34) 0 3 (4,41)
Germinal mixto 3(10,34) 0 3 (4,41)
Granulosa 1 (3,45) 2 (5,13) 3 (4,41)
Teratoma inmaduro 2 (6,90) 0 2 (2,94)
Células claras 0 2 2 (2,94)
Leydig 1 (3,45 0 1(1,47)
Seno endodérmico 1 (3,45) 0 1(1,47)
Carcinosarcoma 0 1(2,56) 1(1,47)
Linfoma 0 1(2,56) 1(1,47)
Total 29 (42,65) 39 (57,35) 68 (100)
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Tabla 3 - Citorreduccion y estadio FIGO

Estadio FIGO Citorreduccién éptima n (%)

Citorreduccion subéptima n (%) Total n (%)

IA 0

IC 0

11B 0

IC 1 (2,56)
1IIB 1 (2,56)
1IC 23 (58,97)
v 14 (35,90)
Total 39 (59,09)

12 (44,44) 12 (18,18)
6 (22,22) 6 (9,09)
1 (3,70) 1(1,52)
0 1(1,52)
1 (3,70) 2 (3,03)
5 (18,52) 28 (42,42)
2 (7,41) 16 (24,24)

27 (40,90) 66 (100)

De las pacientes estudiadas 2 recibieron neoadyuvancia, y por tanto no aparecen en esta tabla.

caso la demora se asoci6 con tramites administrativos de sus
EPS.

Tratamiento

Sesenta y cinco pacientes (97%) fueron tratadas con cirugia de
citorreduccién primaria; solo se logré una 6ptima (RO o R1) en
el 40,9% (n=27) de los casos. A 2 se les ofrecié neoadyuvan-
ciay al 74,2% (n=49) quimioterapia adyuvante. La mortalidad
por céncer de ovario fue del 50% (34 pacientes). Esto puede
explicarse por el alto porcentaje de pacientes diagnosticadas
en etapas avanzadas, donde la mortalidad es alta y el hecho
de no haber logrado una citorreduccién éptima (tabla 3).

Quimioterapia adyuvante

A las pacientes en estadios FIGO temprano y sin factores de
riesgo no se les administré quimioterapia adyuvante (tabla 4).

A todas las que estaban en etapa avanzada se les ordend
quimioterapia adyuvante basada en platinos y taxanos. En
caso de recurrencia los esquemas utilizados fueron con
doxorrubicina liposomal, gemcitabina y bevacizumab. Los
casos donde no se administré quimioterapia adyuvante se
debieron a fallecimiento y al deseo de la paciente o su repre-
sentante de no administrarla. Para los tumores germinales, en
caso de requerir adyuvancia, se utiliz6 el esquema bleomicina,
etopdsido y cisplatino.

Recurrencia
La recurrencia global fue del 41,17% (n=28). La recurrencia a

3 anos fue del 36,76% (n =25) y la supervivencia libre de recaida
del 63,23% (fig. 1).

Tabla 4 - Quimioterapia adyuvante y estadio FIGO

Quimioterapia adyuvante

Estadio FIGO Si, n (%) No, n (%) Total, n (%)
IA 4 (8,16) 8 (47,06) 12 (18,18)
IC 4 (8,16) 2 (11,76) 6 (9,09)
1B 1(2,04) 0 1(1,52)
1IIB 2 (4,08) 0 2 (3,03)
1IIC 26 (53,06) 2 (11,76) 28 (42,42)
v 12 (24,49) 5 (29,41) 17 (25,76)
Total 49 (74,24) 17 (25,75) 66 (100)

Supervivencia

Hubo 31 defunciones durante los primeros 3 afios de segui-
miento. La supervivencia global fue del 54,41% (n=237) (fig. 2).

Discusion

Nuestro estudio buscaba describir las caracteristicas demo-
graficas de las pacientes, como estado socioeconémico y
escolaridad, sin embargo no encontramos estos datos en nin-
guna historia clinica. No existen estudios que establezcan una
asociacién entre el estado socioeconémico o la escolaridad y
el riesgo de padecer cancer de ovario, pero podriamos pensar
que a menor estado socioeconémico y a menor escolaridad,
menor serd el conocimiento sobre esta enfermedad, sus sig-
nos y sintomas, y mayor serd el umbral de alarma antes de
acudir a un centro de atencién médica, con la consecuencia
del retraso en el diagnéstico y en el tratamiento.

La edad promedio de diagnéstico en nuestro estudio fue
49 anos (DE: 15,5, minima: 14 y méxima: 82), menor de lo des-
crito en la literatura, que es 60 anos>®!!. Existen multiples
factores de riesgo asociados con el cancer de ovario, siendo el
mads importante la historia familiar de cancer de ovario, mama
o colon, y las mutaciones de genes BRCA1 y BRCA2>%'1, En
nuestro estudio solo encontramos datos sobre estos 2 Gltimos
en una paciente y con resultados negativos. Ninguna con ante-
cedente personal de cancer presenté cancer de ovario en edad
temprana. Una paciente con antecedente familiar de cancer
de colon y otra de ovario fueron diagnosticadas a los 34 anos
(tumor de Leydig) y 19 anos (seno endodérmico). Un porcen-
taje importante de las estudiadas fueron nuligestas (26,4%).
Existen estudios que muestran el papel protector de los emba-
razos, con reduccién de riesgo del 40% con un embarazo y
uno de cerca del 10% con cada embarazo siguiente?”; de igual
forma, la lactancia materna se asocié con una reduccién del
30% en el riesgo de céncer de ovario®. Es probable que la suma
de estos factores y mas no establecidos en las historias clini-
cas (genéticos, ambientales, fallo en la historia clinica, etc.)
explicarian la menor edad de aparicién del cancer de ovario
en las pacientes de nuestro estudio.

Existe un metaandlisis que analizé los efectos de la obe-
sidad en la supervivencia de las pacientes con céncer de
ovario®®. Encontraron una asociacién inversa entre obesidad
y supervivencia (HR=1,17, IC 95%: 1,03-1,34). La mayor parte
de nuestra poblacién presentd un indice de masa corporal
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Figura 1 - Supervivencia libre de recaida a los 3 afos en pacientes con cancer de ovario. Método de Kaplan-Meier.

normal. En las 7 con obesidad no encontramos diferencia sig-
nificativa en cuanto a la supervivencia.

El carcinoma seroso papilar fue el diagndstico mas fre-
cuente en la poblacién estudiada (60%), todos de alto grado, y
fue el mas comun tanto en pacientes pre como posmenopau-
sicas. En las menores de 30 anos los mas frecuentes fueron
los tumores de células germinales, lo cual coincide con la
literatura®+211,

El diagnéstico en estadios avanzados también coincidié
con la literatura internacional, y corresponde con la falta de
pruebas de tamizaje y a la presencia de signos y sintomas solo
cuando la enfermedad se encuentra en etapas avanzadas>'’.
La supervivencia en estos casos (11I-1v) es cercana al 30%. Se
ha descrito que con la citorreduccién total (R0) u éptima con

0,75
1

Probabilidad de supervivencia

0,25
1

residuo menor de 1cm (R1), el porcentaje de supervivencia
podria alcanzar hasta 50%, aun en etapa 1r'>?’. En nuestro
estudio, la supervivencia a 3 anos fue de 54,41% (n=37), lo cual
se asocia con el porcentaje de citorreduccién éptima (40,9%),
el alto niimero de histologias adversas (60%) y el diagndstico
en etapas avanzadas (70,6%).

Concluimos que el carcinoma de ovario es una enfermedad
de gran interés en nuestra poblacién y cursa con alta morta-
lidad. Multiples factores de riesgo contribuyen al desarrollo
de esta enfermedad, siendo la historia personal, la familiar y
las mutaciones de BRCA1 y BRCA?2 los factores de riesgo mas
importantes. No existen pruebas de tamizaje establecidas para
el diagnéstico temprano del cancer de ovario. Hay indices de
riesgo de malignidad que permiten saber qué pacientes deben
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Seguimiento en dias luego del tratamiento primario

Figura 2 - Supervivencia global a los 3 afos en pacientes con cancer de ovario. Método de Kaplan-Meier.
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ser manejadas por un ginecélogo oncélogo y cudles por el
ginecélogo general. En cuanto al tratamiento, el objetivo mas
importante es la citorreduccién éptima (R1) o total (R0), lo cual
se traduce en una mejoria en la supervivencia global y en la
libre de progresién. El abordaje quirirgico, por lo tanto, debe
realizarlo un equipo multidisciplinario capaz de garantizar el
mayor esfuerzo citorreductor posible. Para estadios avanzados
en pacientes que no sean candidatas para citorreduccién, la
quimioterapia neoadyuvante es una estrategia adecuada y de
aceptacién internacional.
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INFORMACION DEL ARTicULO RESUMEN

Historia del articulo: La fibrosis quistica es una enfermedad autosémica recesiva, debida a mutaciones en el cro-
Recibido el 15 de diciembre de 2014 mosoma 7, comprometiendo multiples érganos. Una de las complicaciones mas frecuentes
Aceptado el 20 de junio de 2015 es la infeccién de las vias respiratorias por Pseudomonas aeruginosa.

Objetivos: Describir las recomendaciones sobre el manejo de las complicaciones pulmonares
reportadas en las guias de préctica clinica de buena calidad segiin AGREE I, con el objetivo

Palabras clave: de disminuir el desarrollo de morbilidades y mejorar la calidad de vida de los pacientes.
Fibrosis quistica Metodologia: Se revisaron las guias de préctica clinica de fibrosis quistica en inglés y espanol
Enfermedad pulmonar crénica publicadas entre 2005 y 2013, utilizando el instrumento AGREE II para evaluar su calidad.
Complicaciones pulmonares Resultados: La bisqueda arrojé un total de 126 guias, se evaluaron 6, y 4 de ellas obtuvieron
Guias de préactica clinica una puntuacién en los dominios de rigor e independencia > 60% segiin AGREE II. De estas se

tomaron las recomendaciones para el manejo de las exacerbaciones pulmonares por Pseu-
domonas aeruginosa, de la via aérea, neumotérax, hemoptisis y aspergilosis broncopulmonar
alérgica.
Conclusiones: El mejor antibiético inhalado para uso crénico es la tobramicina. La dornasa
alfa es el mejor mucolitico. El uso de corticoides es controvertido, pero es 1til en pacientes
que cursan con asma y/o aspergilosis broncopulmonar alérgica. La guia de préctica clinica
de mejor calidad hasta la fecha es la de Ecuador.
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Espaiia, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND
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ABSTRACT

Cystic fibrosis is an autosomal recessive disease caused by mutations in chromosome 7, and
compromises multiple organs. One of the most common complications is the respiratory
tract infection due to Pseudomonas aeruginosa.

Objectives: To present the recommendations on the management of the pulmonary compli-
cations reported in clinical practice guidelines, of good quality according to AGREE II, with
the aim of reducing morbidity and improving the quality of life of the patients.

Methods: A review was performed on cystic fibrosis clinical practice guidelines, in English
and Spanish, published between 2005 and 2013, using the AGREE II tool to evaluate their
quality.

Results: The search produced a total of 126 guidelines, of which 6 were evaluated, and 4
obtained a score >60% in the rigour and independence domain according to the AGREE II.
The recommendations for the management of pulmonary exacerbations due to Pseudomonas
aeruginosa were taken from these, as well as those for those of the airways, pneumothorax,
haemoptysis, and allergic bronchopulmonary aspergillosis.

Conclusions: The best inhaled antibiotic for chronic use is tobramycin. Dornase alpha is
the best mucolytic. The use of corticosteroids is controversial, but is useful in patients who
suffer from asthma and/or allergic bronchopulmonary aspergillosis. The best quality clinical
practice guidelines are currently from Ecuador.

© 2016 Fundacién Universitaria de Ciencias de la Salud-FUCS. Published by Elsevier
Espana, S.L.U. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license

(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccién

La fibrosis quistica (FQ) es una enfermedad genética con
herencia autosémica recesiva, de compromiso mutiorganico,
que altera el funcionamiento de las glandulas exocrinas por
una proteina de membrana alterada, expresada principal-
mente en pulmones, higado, pancreas y aparato reproductor.
Ocurre como resultado de mutaciones que se presentan en un
gen localizado en el brazo largo del cromosoma 7%2.

Afecta a todas las poblaciones siendo més comun la cau-
casica donde se estiman incidencias entre 1:2.500-1:3.000
nacidos vivos'?. En otras poblaciones como la afrodescen-
diente se han reportado 1:17.000, en Asia 1:90.000°, en
Norteamérica 1:3.500 y en Latinoamérica 1:6.000 nacidos
vivos. Sin embargo existe un subdiagndstico importante a
nivel mundial®?.

En 1938, cuando Andersen describié la enfermedad, el pro-
medio de vida era menor de 2 anos, en la década de los 80 la
supervivencia aumenté a 25 y 28 afios para mujeres y varones,
y para 2010 se elevé a 38,3 anos*. Esto gracias a avances en el
diagnéstico y tratamiento, pero al aumentar la supervivencia
se ha visto un aumento de las complicaciones. A nivel pulmo-
nar se han descrito atelectasias en el 5-10%, hemoptisis en el
16-20%, aspergilosis en el 6-25%, neumotérax que alcanza el
50% en adultos al igual que la hipertensién pulmonar®°.

Segun estadisticas mundiales, en la primera década de
vida, enlos pacientes con FQ, el Staphylococcus aureus (S. aureus)
y el Haemophilus influenzae son los agentes bacterianos mas
comunes aislados en el esputo. En la segunda y tercera década
de vida, la bacteria prevalente es la Pseudomonas aeruginosa (P.
aeruginosa)®, siendo su infeccién una de las complicaciones

maés frecuentes que se asocia con mayor morbimortalidad. La
infeccién por P. aeruginosa varia del 19 al 53% en nifios, hasta el
80% en adultos, ejerciendo un efecto negativo sobre la funcién
pulmonar y su prondstico’ .

Se ha demostrado que la atencién multidisciplinaria y
oportuna de los pacientes con FQ se asocia con una menor
frecuencia de complicaciones, tanto pulmonares como extra-
pulmonares, evidenciando una mejoria en el pronéstico de
la enfermedad. Teniendo en cuenta el alto nimero de com-
plicaciones pulmonares, tenemos interés conocer cuales son
las ultimas recomendaciones de tratamiento, con alto nivel de
evidencia y buen grado de recomendacion.

El objetivo de esta revisién es describir las recomenda-
ciones sobre el manejo de las complicaciones pulmonares
reportadas en las guias de préctica clinica (GPC) de buena cali-
dad seglin Appraisal of Guidelines Research and Evaluation (AGREE
IT), con el objetivo de disminuir el desarrollo de morbilidades
y mejorar la calidad de vida de los pacientes.

Metodologia

Se buscaron GPC con recomendaciones sobre el manejo de
complicaciones en organismos recopiladores de guias, cen-
tros de GPC nacionales o iberoamericanas, National Guideline
Clearinghouse, CMA Infobase, completandose la bisqueda en
MEDLINE, LILACS y SciELO (tabla 1).

Se incluyeron las GPC de FQ que contenian recomendacio-
nes para el manejo de las complicaciones en inglés y espaiiol
publicados entre el 2005 y el 2013, teniendo en cuenta la dltima
version de cada una. Se excluyeron las dirigidas a grupos espe-
cificos de poblaciones como diabéticos, embarazadas y las que
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Tabla 1 - Estrategias de busqueda

Términos Términos Términos Fuente de bisqueda
relacionados relacionados con relacionados con
con FQ complicaciones GPC

Cystic fibrosis Pulmonary Guidelines (MESH) PubMed
(MESH) complications (MESH) Practice guidelines LILACS

Chronic lung
disease (MESH)

Chronic lung disease
(MESH)

(MESH)
Guias de practica
clinica

http://lilacs.bvsalud.org.es

Guias de practica clinica encontradas
luego de realizar la busqueda de
literatura

| Guias duplicadas = 23

.| Idioma diferente al espafiol

oinglés =12

No cumplen con la definicién de

guias de practica clinica = 75

No incluyen las complicaciones

A 4

o estan dirigidas a grupos de
poblaciones especificos = 10

Total de guias candidatas a ser revisadas con el instrumento AGREE |1

Figura 1 - Resultados de la busqueda y seleccién de las GPC.

se enfocaban en el tratamiento o situaciones especificos como
déficit de vitamina D (fig. 1).

Dos autores en forma independiente seleccionaron las GPC
revisando titulos y resimenes de las referencias recuperadas.
Todos los desacuerdos se resolvieron por consenso. Todas las
guias fueron calificadas de manera independiente por 2 auto-
res, siguiendo el algoritmo propuesto por el grupo AGREE II.
Este consta de 6 dominios los cuales son alcance y objetivos,
participacién de los implicados, rigor metodolégico, claridad
en la presentacién, aplicabilidad e independencia editorial.
Cada dominio contiene un ntimero de items determinado que
en total son 23, graduados mediante una escala tipo Likert de
7 puntos (desde el 1 «<muy en desacuerdo» hasta el 7 «<muy de
acuerdo»). La puntuacién se asigna segun el grado de cumpli-
miento o calidad de la informacién. La puntuacién aumenta
en la medida en que se cumplan maés criterios y se aborden
mas consideraciones'®.

Para el andlisis de las recomendaciones se incluyeron las
GPC de alta calidad, es decir puntuaciones en los dominios
de rigor e independencia >60% segin AGREE II. Se utilizé
este punto de corte con el fin de realizar un proceso claro y
transparente en el desarrollo de las recomendaciones®?, selec-
cionando las relacionadas con el compromiso pulmonar y las

pautas de manejo teniendo en cuenta la calidad de la eviden-
cia y el grado de la recomendacién.

Resultados

Labusqueda arrojé un total de 126 guias, de las cuales se inclu-
yeron 6 (fig. 1). En 4 de ellas la puntuacién en los dominios de
rigor e independencia fue > 60% segiin AGREE II. Las guias con
mayor puntaje fueron: Guia practica clinica y manual de pro-
cedimientos. Fibrosis quistica. Ecuador; Guia clinica fibrosis
quistica, Chile; Cystic fibrosis foundation evidence-based guideli-
nes for management of infants with cystic fibrosis; Cystic fibrosis
pulmonary guidelines y Chronic medications for maintenance of lung
health (tabla 2).

Las 4 GPC utilizaron escalas diferentes para evaluar la
calidad de la evidencia y el nivel de recomendacién cuyas
caracteristicas se describen a continuacién.

o La escala task force consta de diferentes escalas de evalua-
cién que asignan a cada recomendacién una letra como
calificacién (A, alto; B, moderado: C, poca, D, pobre e, insu-
ficiente), con base en la fuerza de la evidencia y el balance


http://lilacs.bvsalud.org.es/

Tabla 2 - Resultados de AGREE II por dominio de las GPC de FQ

Guia Publicado Afo Alcance y Participacién Rigor en la Claridad de Aplicabilidad Independencia Rigor e Escala de
Idioma objetivo (%) de los elaboracién presentacion (%) editorial (%) independencia evaluacién
Pais implicados (%) (%) Superan el 60%
(%)

Cystic fibrosis American 2007 86,1 50,2 68,8 100 22,9 100 Si U.S. Preventive
pulmonary Journal of Inglés services task force
guidelines: Chronic Respiratory EE. UU. Recommendation
medications for and Critical grades
maintenance of lung ~ Care Medicine
health

Guia clinica fibrosis Series de Guias 2007 100 47,2 69,8 88,9 0 100 Si No se especifica
quistica, Chile Clinicas. Espariol

Minsal #51 Chile

Cystic fibrosis American 2009 86,1 47,2 76 100 25 100 Si U.S. Preventive
pulmonary Journal of Inglés services task force
guidelines: Respiratory EE. UU. Recommendation
Treatment of and Critical statement
pulmonary Care Medicine
exacerbations

Guia préctica clinica  MSP Ecuador 2012 100 80,6 94,8 100 60,4 100 Si Center for
y manual de Espariol Evidence-Based
procedimientos. Ecuador Medicine, Oxford
Fibrosis quistica, (OCEBM)
Ecuador

Cystic fibrosis The Journal of 2009 72,2 57,1 57,3 100 31,3 0 No U.S. Preventive
foundation Pediatrics Inglés services task force
evidence-based EE. UU. Recommendation
guidelines for stattement
management of
infants with cystic
fibrosis

Fibrosis quistica. Asociacién 2008 86.1 61.1 22.9 80.6 27.1 0 No Agency for Health
Guias clinicas para  Mexicana de Espanol Care Research
el diagnéstico y fibrosis México
tratamiento quistica A.C.
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Tabla 3 - Tratamiento antibidtico contra la colonizacion de P. aeruginosa

Recomendaciones Nivel de Grado de Guia (referencia
evidencia recomendacién a bibliografica)
Si se detecta la aparicién de P. aeruginosa, se debe dar tratamiento precoz Ia A (3)
e intensivo con antibiéticos inhalados, por via oral o intravenosa.
Ademas debe administrarse tratamiento supresivo (tobramicina
inhalada)
No se recomienda el uso de antibidtico intravenoso en ambiente no NP I (12)
hospitalario, a menos de que se trate de hospitalizacién domiciliaria
La administracién de antibiéticos por via inhalatoria ha demostrado Ia A (3)
reducir la tasa de deterioro pulmonar, frecuencia de hospitalizaciones, Ia A (15)
necesidad de antibiéticos intravenosos, y carga bacteriana en
secreciones bronquiales
No existe suficiente evidencia para recomendar que el uso de un solo NP I (18)
antibiético sea equivalente al empleo de esquemas con multiples
antibidticos de diferentes clases en el tratamiento de exacerbaciones
con aislamiento de P. aeruginosa
No hay suficiente evidencia para recomendar el uso de infusiones de NP I (18)

betalactamicos y/o terapia sinergista para el tratamiento en
exacerbaciones pulmonares con bacterias multirresistentes

NP: no se publica.

de riesgos y beneficios de un servicio preventivo. De igual
manera, la evaluacién de la evidencia permite dar pautas
que en este caso se establezcan como puntos de buena
practica clinica orientados hacia el bienestar del paciente,
teniendo en cuenta los tipos de estudios que se utilizaron (1:
ensayos clinicos aleatorizados, 11a: ensayos clinicos no alea-
torizados, 11b: cohortes, 11c: comparacién entre estudios no
aleatorizados y 1r: opinién de expertos)’?.

El centro para medicina de Oxford establece los niveles de
evidencia de sus recomendaciones graduandolos en 5 para-
metros, 1a: ensayos clinicos aleatorizados homogéneos, 1b:
ensayos clinicos aleatorizados con estrecho intervalo de
conflanza, 11a: casos y controles homogéneos, 11b: casos y
controles individualizados, 111: casos y controles con pobre
calidad, 1v: opinién de expertos'>.

Las exacerbaciones son la principal complicacién pul-
monar y estd relacionada con la infeccién por varios
microorganismos, de los cuales el mas representativo es la P.
Aeruginosa, cuyo aislamiento se relaciona con una mayor seve-
ridad. Por tanto las recomendaciones se centran en el manejo
de esta infeccién no solo a nivel de manejo antimicrobiano,
sino también en el manejo de la via aérea.

Las 4 guias describen a la Pseudomonas como una de las
principales bacterias asociadas con la infeccién/colonizacién
del tracto respiratorio, y debido a su severidad, se debe tra-
tar para disminuir las exacerbaciones y mejorar la funcién
pulmonar.

Infeccion por Pseudomonas aeruginosa

En 2005, se realiz6 la primera publicacién del consenso
espanol sobre el tratamiento antibiético contra la coloniza-
cién por la P. aeruginosa, de donde se extrajeron las siguientes
indicaciones® (tabla 3).

Tratamiento con tobramicina

Su uso estd indicado en pacientes que cursan con infeccién
bronquial crénica por P. aeruginosa y segin distintos consensos
se sugiere que su via de administracién sea la inhalada, debido
a una mayor penetracién en el sitio de la infeccién y menor
frecuencia de efectos secundarios’'. Cuando se presenta
infeccién bronquial por otros gérmenes, no existe evidencia
suficiente sobre la eficacia de esta via de administracién. La
opcién terapéutica con mayor evidencia es la tobramicina y
ningun otro antibidtico estd aprobado, ni tiene licencia para
usarlo de manera inhalada’® (tabla 4).

Tratamiento con azitromicina

El uso crénico de este farmaco con dosis bajas en pacientes
con FQ y aislamiento de P. aeruginosa en esputo ha demostrado
beneficios a largo plazo, en cuanto a la mejoria de la funcién
pulmonar®. Debido a que se acumula en los neutréfilos dis-
minuyendo la produccién de citoquinas, modula la respuesta
inflamatoria del huésped a la infeccién'* (tabla 5).

Tratamiento profilactico

Dado que en las décadas anteriores la infeccién por S. aureus
fue la principal causa de muerte en pacientes con FQ, la profi-
laxis contra esta bacteria constituia un pilar en el tratamiento.
Sin embargo, hoy en dia, dada la baja prevalencia de infeccién
por este germen, la sociedad europea y la norteamericana no
recomiendan esta practica® (tabla 6).

Manejo de via aérea

El compromiso pulmonar es causado por la obstruccién de
las vias aéreas, debido a las secreciones espesas y viscosas,
generando infeccién bronquial y una exagerada respuesta
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Tabla 4 - Tratamiento con tobramicina

Recomendaciones

Nivel de
evidencia

Grado de
recomendacion

Para los pacientes con compromiso respiratorio moderado a severo e
infeccién crénica por P. aeruginosa es recomendable el uso crénico de
tobramicina inhalada con objeto de mejorar la funcién pulmonar y
reducir las exacerbaciones

En pacientes de 6 afios o mas, con aislamiento persistente de P. aeruginosa
en los cultivos de esputo, la evidencia es insuficiente para generar una
recomendacion a favor o en contra del uso de antibidticos nebulizados
diferentes a la tobramicina

Colistimetato de sodio nebulizado esta indicado para el tratamiento de
infecciones pulmonares causadas por cepas de P. aeruginosa resistentes
o no a la tobramicina. La dosis dependera de la gravedad, tipo de
infeccién, edad, peso y funcién renal del paciente

Cuando se administra tobramicina inhalada en combinacién con
ciprofloxacina oral se alcanza un 80% de erradicacién en los pacientes
recién infectados y una disminucién considerable de las colonias
bacterianas en los pacientes colonizados crénicos

A
A

Ia

Bueno

Pobre

Ia

III

Tabla 5 - Tratamiento con azitromicina

Recomendaciones Nivel de Grado de Guia
evidencia recomendacién

Para los pacientes con infeccién crénica por P. aeruginosa es recomendable Ia B (3)
el uso crénico de azitromicina, con el fin de reducir las exacerbaciones

El tratamiento con azitromicina ha demostrado disminuir la tasa de v @ (6)
exacerbaciones infecciosas y mejorar la funcién pulmonar en un
promedio del 5,6% del FEV1 en adultos y en especial en ninos

Se recomienda iniciar azitromicina en pacientes que tengan o hayan Ia B (3)

tenido infeccién por P. aeruginosa, 3 veces por semana, una vez al dia,
en las siguientes dosis: pacientes con peso <25kg: 10 mg/kg/dia;
pacientes con peso entre 25-40kg: 250 mg/dia y en pacientes con un
peso >40kg: 500 mg/dia

Tabla 6 - Tratamiento profilactico en infecciones por S. aureus

Recomendaciones Nivel de Grado de Guia
evidencia recomendacioén
No se recomienda el uso de antibiético oral de manera profilactica para S. Ib B (3)
aureus, ya que se ha demostrado que aumenta la prevalencia de NP D (15)
infeccién por P aeruginosa Moderado D (17)

NP: no se publica.

inflamatoria®’, por lo cual se ha considerado pilar fundamen-
tal en el tratamiento la utilizacién de métodos que fluidifiquen
y ayuden a expulsar estas secreciones de la via aérea’.

Broncodilatadores

Los agonistas 22 inhalados ejercen un efecto directo sobre
la musculatura lisa, produciendo relajacién y aumentando la
frecuencia del barrido ciliar. Sin embargo, el aumento de la
viscosidad del esputo puede aminorar este beneficio poten-
cial, lo que hace que la respuesta del agonista 32 sea variable?
(tabla 7).

Moucoliticos

Las propiedades viscoelésticas de las secreciones de la via
aérea de los pacientes con FQ se deben a la presencia

de 2 macromoléculas: las glucoproteinas del moco y el
acido desoxirribonucleico. Este ultimo procede de la des-
trucciéon del nucleo de los neutrdfilos que han migrado
cuando se presenta la infeccién bronquial'®. La desoxirri-
bonucleasa recombinante humana tipo 1 (dornasa alfa)
desnaturaliza este acido desoxirribonucleico, disminuyendo
la viscosidad del esputo®. Su uso mostré una mejoria de la
funcién pulmonar y disminucién del nimero de exacerba-
ciones, mejorando la calidad de vida de estos pacientes'®
(tabla 8).

Solucion salina hiperténica

Inhalada modifica las caracteristicas del moco con base en
los cambios iénicos del liquido periciliar, aumentando el acla-
ramiento mucociliar. Siempre debe utilizarse combinada con
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Tabla 7 - Manejo con broncodilatadores

Recomendaciones Nivel de Grado de Guia
evidencia recomendacion

Los agonistas de los receptores adrenérgicos {32 inhalados se 1Ib B (3)
recomiendan en pacientes con antecedente de hiperreactividad
bronquial, durante las exacerbaciones respiratorias antes de la terapia Ib B (15)
respiratoria y en pacientes que muestran respuesta broncodilatadora
significativa. Los medicamentos mas usados son salbutamol o la
combinacién de salbutamol con bromuro de ipratropio

Se recomienda el uso crénico de agonistas de los receptores Ib D (15)
adrenérgicos-82 inhalados para mejorar la funcién pulmonar Buena B (17)

Tabla 8 - Manejo con mucoliticos

Recomendaciones Nivel de Grado de Guia
evidencia recomendacién

El uso de la dornasa alfa mejora la funcién pulmonar y disminuye el Ia A (3)
numero de exacerbaciones

En pacientes de 6 anos o mas con enfermedad pulmonar leve o Moderado B (17)
asintomaticos se recomienda el uso cronico de la dornasa alfa para
mejorar la funcién pulmonar y reducir las exacerbaciones

En pacientes de 6 afios o0 mas con enfermedad pulmonar moderada a Bueno A (17)
severa se recomienda el uso crénico de la dornasa alfa para mejorar la
funcién pulmonar y reducir las exacerbaciones

La dosis de dornasa alfa es de 2,5 mg sin diluir una vez al dia todos los JIEY B (3)

dias. Pacientes>de 21 afos o con una FVC > 85% pueden beneficiarse de
2 administraciones diarias, previa a la nebulizacién o a 2 inhalaciones
del agonista 32 y después de una sesioén de fisioterapia, debe
transcurrir al menos media hora entre su administracién y la de
antibidticos inhalados

Tabla 9 - Manejo con solucién salina hiperténica

Recomendaciones

Nivel de Guia

evidencia

Grado de
recomendacion

El suero salino hiperténico inhalado aumenta el aclaramiento mucociliar
y mejora la funcién pulmonar en forma transitoria pero no sostenida,
la dosis es de 4ml 2 veces al dia; por su efecto irritante puede
incrementar la hiperreactividad bronquial por lo cual se recomienda la
administracién de broncodilatadores antes de su uso

La administracién de soluciones hipertdnicas son una estrategia
terapéutica que puede mejorar el aclaramiento mucociliar y el FEV1;
sin embargo, sus efectos clinicos y funcionales no se equiparan con la
administracion de dornasa alfa. En la gran mayoria de los pacientes no
tiene efectos adversos o estos son menores

Para pacientes > 6 afios se recomienda el uso crénico de solucién salina
hiperténica inhalada para mejorar la funcién pulmonar y disminuir las
exacerbaciones

Ia A

Moderado

un agonista 32 adrenérgico inhalado. Estos efectos benéficos
se han evidenciado en estudios comparandola con placebo'®
(tabla 9).

N-acetil cisteina

Despolimeriza el moco rompiendo enlaces disulfuro, por
lo cual se planted la hipdtesis de que la rotura de estos
puentes disminuye la viscosidad del moco y mejora el
drenaje bronquial. Sin embargo ninguno de los estudios
demostré6 un beneficio clinico en la mejoria de la fun-
cién pulmonar, tampoco se reportaron efectos adversos'’
(tabla 10).

Agentes antiinflamatorios

Se utilizan a menudo en el tratamiento de enfermedad pul-
monar de la FQ, porque la respuesta inflamatoria en las vias
respiratorias es excesiva, siendo causa importante de destruc-
cién de las vias respiratorias que con el tiempo conduce a
bronquiectasias y enfermedad pulmonar obstructiva®’.

Antiinflamatorios esteroideos

Se ha encontrado que su utilizacién oral manifiesta un
efecto positivo sobre la funcién pulmonar, sin embargo los
periodos prolongados estidn limitados debido a los efectos
secundarios'®'® (tabla 11).
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Tabla 10 - Manejo con N-acetil cisteina

Recomendaciones Nivel de Grado de Guia
evidencia recomendacién
La evidencia es insuficiente para dar una recomendacién a favor o en Pobre I (17)

contra del uso de N-acetil cisteina inhalada con el fin de mejorar la
funcién pulmonar y reducir las exacerbaciones

Tabla 11 - Manejo con antiinflamatorios esteroideos

Recomendaciones

Nivel de
evidencia

Grado de
recomendaciéon

Los corticoides orales estan indicados en la reagudizacién infecciosa, que
a pesar de estar recibiendo tratamiento antibidtico apropiado persista

con obstruccién bronquial, en estos casos se sugiere iniciar

prednisolona 1-2 mg/kg/dia con un tope méaximo de 40 mg/dia durante

5-7 dias
En pacientes entre 6 y 18 afios no se recomienda el uso crénico de
corticoides orales para mejorar la funcién pulmonar y disminuir las

exacerbaciones, excepto si presentan antecedente de asma o cursan

con aspergilosis broncopulmonar alérgica

Se ha demostrado que el uso rutinario de corticoides inhalados en
pacientes con FQ solo es 1til en pacientes con hiperreactividad
bronquial o asma

En pacientes entre 6 y 18 afios no se recomienda el uso rutinario de

Ia B ®3)
Ia B (15)

Buena B (17)

Moderada D (17)

corticoides inhalados para mejorar la funcién pulmonar y disminuir las

exacerbaciones, excepto si presentan antecedente de asma o cursa con

aspergilosis broncopulmonar alérgica
No hay evidencia suficiente para recomendar el uso rutinario de
corticoides en el tratamiento de las exacerbaciones pulmonares

NP I (18)

NP: no se publica.

Modificadores de leucotrienos

Leucotrienos (LTC4, LTD4, y LTE4) se producen principalmente
en eosindfilos, mastocitos y macréfagos, encontrando gran
cantidad de estas sustancias en las secreciones de las vias res-
piratorias de estos pacientes. Esto muestra que la inhibicién de
esta via inflamatoria podria resultar beneficiosa aunque la evi-
dencia es insuficiente debido a los pocos estudios publicados'’
(tabla 12).

Cromoglicato de sodio

Se ha utilizado en el tratamiento de la hiperactividad bron-
quial en pacientes con FQ. Sin embargo los estudios publicados
incluyeron pocos pacientes y no demostraron ningin bene-
ficio, aunque tampoco se reportaron efectos secundarios'’
(tabla 13).

Otras complicaciones

La Guia préctica clinica y manual de procedimientos. Fibrosis
quistica, Ecuador, es la tinica que hace mencién del manejo de
otras complicaciones en los pacientes con FQ, como hemopti-
sis, neumotérax y aspergilosis®.

Hemoptisis

Es una complicacién comun en pacientes con FQ. El sangrado
en la mayoria de las ocasiones proviene de la circula-
cién arterial, por lo que se hace necesaria la realizacién
de embolizacién como parte fundamental del tratamiento®
(tabla 14).

Neumotérax

Se produce como consecuencia del aumento de presién
intraalveolar secundario a la obstruccién de las vias aéreas
por secreciones viscosas. Debido a la alta frecuencia de colo-
nizacién bacteriana en pacientes con FQ, puede dar cabida a
una coleccién compleja que requiera manejo quirtrgico (tora-
cotomia y/o pleurodesis posterior)° (tabla 15).

Aspergilosis

El Aspergillus fumigatus es un hongo aislado a menudo en
pacientes con FQy el espectro comprende la aspergilosis bron-
copulmonar alérgica (ABPA), el aspergiloma y la aspergilosis
necrosante. La prevalencia de ABPA es del 2-10% en los pacien-
tes con FQ, mientras que la presencia de aspergiloma en poco
frecuente”® (tabla 16).
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Tabla 12 - Manejo con modificadores de leucotrienos

Recomendaciones Nivel de Grado de Guia
evidencia recomendacién
En pacientes > 6 anos la evidencia es insuficiente para recomendar el uso Pobre I (17)

rutinario de modificadores de leucotrienos para mejorar la funciéon
pulmonar y reducir exacerbaciones

Tabla 13 - Manejo con cromoglicato de sodio

Recomendaciones Nivel de Grado de Guia
evidencia recomendacién
En pacientes mayores >6 anos la evidencia es insuficiente para Pobre I (17)

recomendar el uso crénico de rutina del cromoglicato de sodio para
mejorar la funcién pulmonar y reducir las exacerbaciones

Tabla 14 - Manejo de la hemoptisis

Recomendaciones Nivel de Grado de Guia
evidencia recomendacién
La eficacia de la embolizacién para controlar el sangrado es del 75% en el Ia A (6)

primer intento y aumenta en los siguientes; esta técnica no estd exenta
de riesgos, pudiendo provocar serias complicaciones e incluso la
muerte. Se pueden realizar hasta 3 intentos en un mismo episodio,
antes de recurrir a la cirugia y el trasplante

Tabla 15 - Manejo del neumotérax

Recomendacién Nivel de Grado de Guia
evidencia recomendacién
En los ninos, cuando no se consigue retirar el drenaje en 2 semanas, se Ia B (6)

debe plantear la indicacién quirtrgica por el riesgo de infeccién pleural
(empiema). En adultos, casi siempre con peor situacién funcional y
mayor riesgo quirdrgico, se tiende a ser mas conservador esperando
hasta 4 semanas. También se debe plantear la cirugia cuando han
tenido en el mismo lado mas de 2 episodios previos de neumotérax que
precisaron drenaje

. o . 2 e

Tabla 16 - Manejo de la aspergilosis broncopulmonar alérgica

Recomendaciones Nivel de Grado de Guia
evidencia recomendacién
Los corticoides sistémicos constituyen el tratamiento principal, se indica Ia B (6)

prednisolona 2 mg/kg/dia (maximo 40 mg/dia) por 2 semanas, luego
1mg/kg/dia por 2 semanas. Reevaluar la respuesta con IgE sérica y
radiografia de térax. Luego se recomienda la prednisolona en dias
alternos por 4 a 6 meses. La reducciéon de la dosis dependera de la
respuesta clinica y la serolégica (IgE total). Puede haber recaidas entre
el 2.° y 3.°" ano, necesitando dosis altas por periodos mas largos

El tratamiento antifingico es complementario al de corticoides, los Ib B (6)
antifingicos recomendados para aspergilosis broncopulmonar alérgica
son: itraconazol, la dosis en <12 afos es de 5mg/kg/dia, en>12 se
recomienda una dosis maxima de 400 mg/dia dosis maxima, esto
mientras dure el tratamiento con corticoides; el voriconazol es una
buena alternativa. La anfotericina B nebulizada se usa en casos
dificiles, su dosis es 5-10 mg 2 veces al dia después de fisioterapia y
previo uso de agonista 32 inhalado. Con estos medicamentos se
recomienda vigilar las funciones renal y hepatica
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Discusion

Esta revision muestra que las GPC de FQ publicadas desde 2005
hasta el 2013 son muy heterogéneas en términos de calidad
segun las puntuaciones. Nosotros utilizamos un instrumento
validado llamado AGREE Il para evaluar la calidad de las guias,
sin embargo consideramos que este instrumento tiene des-
ventajas, ya que la puntuacién en la mayoria de sus items
es subjetiva, lo que cual puede subestimar o sobreestimar su
puntuacién, pero entendemos que esta es la razén para que
su aplicacién la realicen mas de 2 evaluadores.

Se han publicado GPC donde se utiliza la herramienta
DELBI, sin embargo en la Gltima versién de la Guia metodo-
légica para la elaboracién de guias de practica clinica con
evaluacién econdmica en el Sistema General de Seguridad
Social en Salud colombiano se ha propuesto utilizar el AGREEII
porque fortalece la evaluacién de la participacién de los exper-
tos clinicos y epidemidlogos, y tiene en cuenta las preferencias
de los pacientes asi como la aplicabilidad de la guia, por lo
cual ha ganado mayor aceptacién internacional en los Gltimos
afios'©.

Los dominios de mas baja puntuacién fueron rigor en la
elaboracién y aplicabilidad, los cuales merecen una atencién
especial. Por ejemplo, en el rigor de la elaboracién no se espe-
cifica en cada una de las guias los métodos de buisqueda ni
las fortalezas, y limitaciones del conjunto de la evidencia son
claras. Solo la Guia de practica clinica y manual de procedi-
mientos de Ecuador fue revisada por expertos externos antes
de su publicacién y es la Unica que propone un plan para su
actualizacién. En cuanto a la aplicabilidad, en ninguna de las
guias se mencionan factores facilitadores o barreras para su
aplicacién, tampoco se consideraron las posibles implicacio-
nes de la aplicacién de las recomendaciones sobre los recursos
econémicos, sin embargo, cabe anotar que la Guia practica
clinica y manual de procedimientos de Ecuador proporciona
consejos y herramientas sobre cémo llevar las recomendacio-
nes a la practica y ofrece criterios para su auditoria.

Las GPC que cumplieron con la puntuacién en los dominios
de rigor e independencia > 60% segin AGREE II especificaron
los sistemas para clasificacién del nivel de evidencia y grado
de recomendaciones, excepto la GPC Cystic fibrosis pulmonary
guidelines: Treatment of pulmonary exacerbations, que solo men-
ciona el grado de recomendacién, sin tener en cuenta el nivel
de evidencia. Esto es relevante debido a que los usuarios de
las GPC pueden basar sus decisiones en la informacién encon-
trada en estas. Sin embargo, observamos que en la mayoria de
las GPC no se profundiza en el tépico de complicaciones y su
tratamiento.

Las 4 guias describen a la Pseudomonas como una de las
principales bacterias asociadas con la infeccién/colonizacién
del tracto respiratorio, por lo que se debe tratar para dismi-
nuir las exacerbaciones y mejorar la funcién pulmonar. Solo
las guias de Ecuador y Chile describen las dosis, frecuencia
y duracién de los medicamentos que se deben utilizar. La de
Ecuador habla sobre el uso de colistimetato de sodio como
alternativa al uso de la tobramicina.

En la GPC de Cystic fibrosis pulmonary guidelines: Chronic
medications for maintenance of lung health, todas sus recomen-
daciones estan dirigidas a la poblacién mayor de 6 afnos. Los

autores no aclaran por qué sus recomendaciones van dirigi-
das a esta poblacién, sin tomar en cuenta a los menores de 6
anos, lo cual nos hace pensar que no hay suficientes estudios
para recomendar un manejo en los pacientes de este grupo
etario. Las demés GPC establecen recomendaciones generales
para los pacientes con FQ.

En las GPC evaluadas se reporta un efecto benéfico en
cuanto al uso de tratamientos destinados al cuidado de la via
aérea, entre los cuales el mas importante es el uso de la dor-
nasa alfa nebulizada, acompanada de terapia respiratoria, con
un buen nivel de evidencia y grado de recomendacién. En com-
paracién con otros mucoliticos como la N-acetil cisteina y la
solucién salina hipertdénica, no se encuentran estudios que
superen su eficacia.

En cuanto al uso de corticoides orales e inhalados, no se
puede obtener una Ginica recomendacioén clara, ya que existen
2 GPC que estan a favor del uso de los corticoides inhala-
dos y orales, y 2 GPC que consideran que no existe suficiente
evidencia para recomendar su uso en el manejo de las exacer-
baciones pulmonares, sin embargo lo que si se puede concluir
es que tienen gran utilidad en pacientes que cursan con asma
y/o ABPA.

La GPC Cystic fibrosis pulmonary guidelines: Chronic medica-
tions for maintenance of lung health, es la tnica que incluye
el manejo con modificadores de leucotrienos y con cromo-
glicato de sodio, pero ambos medicamentos con evidencia
insuficiente para mejorar la funcién pulmonar y reducir las
exacerbaciones.

Launica GPC que tiene en cuenta otras complicaciones pul-
monares aparte de las exacerbaciones, es la guia de Ecuador,
por lo cual solo contamos con sus recomendaciones, conside-
rando esto como un factor desfavorable para los usuarios de
las GPC, dado que muestra que no se han realizado suficien-
tes estudios en cuanto al manejo de las demés complicaciones
pulmonares que ayuden a disminuir su incidencia, y asimismo
mejorar la calidad del vida de los pacientes con FQ.

Estarevisién no incluy6 la GPC colombiana, ya que se socia-
liz6 en 2014. Varias recomendaciones que se muestran en
nuestro articulo pueden ser diferentes a las reportadas en la
GPC nacional, porque en nuestra revisién no se incluyeron los
altimos estudios primarios que pueden mostrar cambios en
cuanto costo-efectividad.

Conclusiones

o El mejor antibidtico inhalado para uso crénico con el fin de
mejorar la funcién pulmonar y disminuir las exacerbacio-
nes es la tobramicina.

¢ La dornasa alfa de manera rutinaria y crénica es el mejor
mucolitico en comparacién con la solucién salina hiperté-
nica y la N-acetil cisteina para mejorar la funcién pulmonar
y disminuir las exacerbaciones.

e Eluso de corticoides es controvertido, pero tiene clara utili-
dad en pacientes que cursan con asma y/o ABPA.

e En las GPC se sugiere introducir otras complicaciones que
se presentan en los pacientes con FQ y su manejo, como
son neumotoérax, bronquiectasias, hemoptisis e hiperten-
sién pulmonar.

e La GPC de mejor calidad hasta la fecha es la de Ecuador.



Document downloaded from http://www.elsevier.es, day 24/01/2018. This copy is for personal use. Any transmission of this document by any media or format is strictly prohibited.

32

REPERT MED CIR.2016;25(1):22-32

BIBLIOGRAFTIA

. Rosenstein BJ, Cutting GR. The diagnosis of cystic fibrosis: A

consensus statement. Cystic Fibrosis Foundation Consensus
Panel. ] Pediatr. 1998;132:589-95.

. Girén R, Salgado A. Monografias de la Sociedad Madrilena de

Neumologia y Cirugia Toracica. Fibrosis quistica. Madrid:
ERGON; 2005. p. 192.

. Ministerio de Salud Publica del Ecuador. Direccién Nacional

de Normatizacién. Fibrosis quistica: Guia préctica clinica y
manual de procedimientos. Quito: El Ministerio; 2013. 94 p.

. Parra W. Fibrosis quistica. latreia. 1991;4:26-9.
. Ng MY, Flight W, Smith E. Pulmonary complications of cystic

fibrosis. Clin Radiol. 2014;69:e153-62.

. Canton R, Cobos N. Tratamiento antimicrobiano frente a la

colonizacién pulmonar por Pseudomonas aeruginosa en el
paciente con fibrosis quistica. Arch Bronconeumol.
2005;41:1-25.

. Federacién Espanola contra la Fibrosis Quistica. Los tres

pilares del tratamiento de la fibrosis quistica. [Documento en
Internet]. Valencia: La Federacién [citado 15 Nov 2015].
Disponible en:
http://media.fqcantabria.org/documentos/123.pdf

. Ciofu O, Hansen CR, Hgiby N. Respiratory bacterial infections

in cystic fibrosis. Curr Opin Pulm Med. 2013;19:251-8.

. Asensio de la Cruz O, Bosque A, de los Rios C, Montén M,

Espasa A. Fibrosis quistica. Manifestaciones respiratorias.
Pediatr Integral. 2012;16:156-69.

10. Ministerio de la Proteccién Social. Guia metodolégica para la
elaboracién de guias de préctica clinica con evaluacion
Econdmica en el Sistema General de Seguridad Social en
Salud colombiano. Bogota: El Ministerio; 2010. p. 384.

11. Watine J, Friedberg B, Nagy E, Onody R, Oosterhuis W, Bunting
PS, et al. Conflict between guideline methodologic quality and
recommendation validity: A potential problem for
practitioners. Clin Chem. 2006;52:65-72.

12. U.S. Preventive Services Task Force. [Internet]. Rockville
[citado 18 Nov 2015]. Disponible en:
http://www.uspreventiveservicestaskforce.org/

13. Centre for Evidence-Based Medicine.[Internet]. Oxford: El
Centro [citado 18 Nov 2015]. Disponible en:
http://www.cebm.net/

14. Lezana JL. Fibrosis quistica. Guias clinicas para el diagnéstico
y tratamiento. México: Intersistemas; 2008. p. 104.

15. Ministerio de salud de Chile. Guia clinica fibrosis quistica.
Santiago de Chile: Minsal; 2007. 77 p.

16. Jimenez S, Bousono C, Ruiz del arbol P. Patologia pulmonar en
la fibrosis quistica. Bol Pediatr. 2007;47:7-13.

17. Flume PA, O’Sullivan BP, Robinson KA, Goss CH, Mogayzel PJ,
Willey-Courand DB, et al. Cystic fibrosis pulmonary
guidelines: Chronic medications for maintenance of lung
health. Am ] Respir Crit Care Med. 2007;176:957-69.

18. Flume PA, Mogayzel PJ, Robinson KA, Goss CH, Rosenblatt RL,
Kuhn RJ, et al. Cystic fibrosis pulmonary guidelines:
Treatment of pulmonary exacerbations. Am ] Respir Crit Care
Med. 2009;180:802-8.


http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0120
http://media.fqcantabria.org/documentos/123.pdf
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0140
http://www.uspreventiveservicestaskforce.org/
http://www.cebm.net/
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0121-7372(16)00018-2/sbref0175

Document downloaded from http://www.elsevier.es, day 24/01/2018. This copy is for personal use. Any transmission of this document by any media or format is strictly prohibited.

REPERT MED CIR. 2016;25(1):33-39

Repertorio
de Medicina y Cirugia

www.elsevier.es/repertorio
FUCS .

Guia de practica clinica

Esclerosis multiple y embarazo @CMk

Marco Aurelio Reyes®?*, Jenny Vicuiia® y Angela Navas®

a Servicio de Neurologia, Hospital de San José, Bogotd, DC, Colombia
Y Fundacién Universitaria de Ciencias de la Salud, Bogotd, DC, Colombia
¢ Servicio de Neurologia, Fundacién Universitaria de Ciencias de la Salud, Bogotd, DC, Colombia

INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN
Historia del articulo: Introduccién: La esclerosis multiple es una enfermedad neurodegenerativa comun en pobla-
Recibido el 28 de septiembre de 2015 ciones jovenes en edad reproductiva; el embarazo ha sido motivo de controversia, dada la
Aceptado el 20 de diciembre de 2015 necesidad de manejo farmacolégico, el riesgo de recaidas y la discapacidad resultante. Los
On-line el 25 de marzo de 2016 estudios son escasos, aunque la mayoria aporta datos confiables.

Objetivos: Ofrecer al médico una adecuada orientacién preconcepcional y durante el emba-
Palabras clave: razo en pacientes con esta enfermedad, asi como una adecuada informacién acerca del uso
Embarazo de medicamentos y sus efectos a corto y largo plazo, tanto en la madre como en el feto.
Esclerosis multiple Materiales y métodos: Para larevision de la literatura se estructuré una estrategia de busqueda
Tratamientos inmunomoduladores utilizando los términos embarazo, esclerosis multiple, tratamientos inmunomoduladores y
Efectos teratogénicos efectos teratogénicos (MeSH y no MeSH), los cuales se articularon con operadores booleanos

en las siguientes bases de datos: Pubmed, Ebscohost y Embase, filtrando los resultados por
articulos de revisién.
Discusién: Se analizan el efecto protector del embarazo en esclerosis multiple y la adminis-
tracién de vitamina D.
Conclusion: Aunque no hay evidencia suficiente sobre el efecto nocivo del tratamiento en el
recién nacido, se recomienda suspenderlo.
© 2016 Publicado por Elsevier Espaia, S.L.U. en nombre de Fundacién Universitaria de
Ciencias de la Salud-FUCS. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND
(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Multiple sclerosis and pregnancy

ABSTRACT

Keywords: Introduction: Multiple sclerosis is a neurodegenerative disease commonly affecting young
Pregnancy adults of fertile age. Pregnancy has been a subject of controversy given that pharmacological
Multiple sclerosis management is required, there is a risk of relapses, and it may be disabling. Studies on the
Immunomodulatory therapy topic are scarce, although most of them report reliable data.

Teratogenic effects Objective: To provide the physician with adequate preconception and pregnancy care guide-

lines for this disease, as well as, adequate information about medications and their effects
in the short and long-term, for the mother and the foetus.
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Materials and methods: A search strategy was created for reviewing the literature, using

the terms, pregnancy, multiple sclerosis, immunomodulatory therapies and teratogenic
effects (MeSH and not MeSH), which were articulated with Boolean operators in the following
databases: Pubmed, Ebscohost and Embase, filtering the results by review article.

Discussion: The protective effects of pregnancy on multiple sclerosis were evaluated, as well

as, vitamin D administration.
Conclusion: Although there is not enough evidence on the harmful effects of treatment on
the newborn, discontinuing the treatment is recommended.
© 2016 Published by Elsevier Espana, S.L.U. on behalf of Fundacién Universitaria de
Ciencias de la Salud-FUCS. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license

(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccién

El embarazo es un estado comun en la poblacién de pacien-
tes con esclerosis multiple (EM) ya que la edad de inicio de
esta enfermedad coindice con su etapa fértil, por esto ha sido
un tema de controversia todo lo relacionado con el embarazo:
durante largo tiempo se creia que el embarazo empeoraria el
curso clinico de la enfermedad®. A pesar de que no hay estu-
dios clinicos dirigidos al uso de terapia modificadora de la
enfermedad, existen en la literatura registros que proporcio-
nan datos confiables. Uno de estos es el europeo multicéntrico
prospectivo (Pregnancy in mtiltiple sclerosis [PRIMS]) que demos-
tré la existencia de una disminucién de las tasas de recaida
durante el embarazo, en especial durante el tercer trimestre,
con un aumento de las recaidas durante los 3 primeros meses
después del parto, lo cual sugiere un posible efecto inmuno-
modulador en este periodo® . El espectro de la EM en América
Latina se caracteriza por particularidades geogréficas, racia-
les y genéticas. Los reportes epidemiolégicos indican que la
incidencia de EM en América Latina es mas compleja de lo
que se pensaba; es consistente con la distribucién geografica
(latitud) observada en otras partes del mundo, Colombia es
considerada una regién de bajo riesgo para la EM (menos de
5/100.000 habitantes) al igual que otros paises situados cerca
de la linea ecuatorial como Panama y Ecuador’. Teniendo en
cuenta lo anterior, se considerd relevante realizar una revisién
de la literatura acerca del comportamiento de la EM durante
el embarazo, asi como de las consideraciones y aplicaciones
de los diferentes tratamientos en esta importante etapa de
la mujer, tanto por las repercusiones en el feto como en ella
misma.

En un principio, se consideré que el hecho de tener EM
aumentaria la tasa de abortos espontaneos, malformaciones
fetales y complicaciones durante el embarazo. Actualmente se
ha demostrado que la incidencia no cambia con respecto a la
poblacién general®, incluso un estudio prospectivo de 3 afios
reporté que no habia diferencias en la tasa de mortalidad, en
las anomalias congénitas, en el bajo peso al nacer ni en partos
por cesdrea con respecto a la poblacién general’.

Sin embargo, un grupo de investigacién en Noruega con
una poblacién de 649 hijos de madres con EM reporté fetos
pequenios para la edad gestacional, con perimetro cefélico
normal, partos vaginales que terminaban en induccién o en
intervencién quirdrgica por caracteristicas de la enfermedad
dadas por la debilidad y espasticidad perineal secundaria®.

Es importante establecer un plan de tratamiento, el cual
debeindividualizarse en cada caso, manteniendo un equilibrio
entre los riesgos de exposicién a farmacos para el feto y el de
recaida en la madre, ademds de tener en cuenta el manejo
durante la lactancia materna y las opciones de tratamiento en
el posparto’.

Efectos del embarazo sobre la esclerosis
multiple

El embarazo es un estado de tolerancia inmunolégica transito-
ria para el feto; se podria decir que modula el curso de muchas
enfermedades autoinmunes e infecciosas, incluyendo la EM°.
Los estrégenos regulan la respuesta inmune durante el emba-
razo, lo que proporciona una respuesta antiinflamatoria Th2,
esto inhibe la respuesta Th1 relacionada con una menor acti-
vidad de la enfermedad (fig. 1) la cual volveria a su estado basal
(respuesta proinflamatoria Th1) después del parto, lo que se
relaciona con la aparicién de brotes en el periodo posparto'®!!.

Influencia de la esclerosis multiple sobre el feto

La EM es una enfermedad autoinmune mds frecuente en muje-
res jévenes en edad reproductiva, por lo cual es comun la
preocupacién al plantear la posibilidad de tener un hijo,
la influencia de la EM sobre el feto y la posibilidad de
trasmisién de la EM. Para resolver estas preguntas se han
desarrollado diversos estudios con el fin de responder mul-
tiples hipétesis sobre el tema y dar una clara respuesta a las
pacientes con EM por medio del andlisis de la tasa de abor-
tos, el nimero de cesdreas, las complicaciones obstétricas y la
incidencia de abortos pre- y postérmino; la mayoria de estos
estudios son retrospectivos y con sesgos de seleccién®.

Un estudio prospectivo realizado en Finlandia tuvo por
objetivo evaluar la incidencia de complicaciones en el emba-
razo y el curso natural de la EM durante y después de este
periodo, en 61 pacientes con EM que quedaron embaraza-
das durante los afios 2003-2005, las cuales fueron seguidas de
forma prospectiva desde el embarazo precoz hasta los 6 meses
después del parto. Se concluyé que las mujeres con EM tenian
mayor necesidad de técnicas de inseminacién artificial en
comparacién con la poblacién general (4,9 vs. 0,9%; p =0,0009);
eran mas propensas a requerir parto vaginal asistido en com-
paracién con la cohorte general (16,4 vs. 6,5%; p=0,0017), todo
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Figura 1 - El feto estimula una reduccién de las citocinas proinflamatorias, invirtiendo la respuesta Th1 (proinflamatoria) a
Th2 (antiinflamatoria). El calcitriol, una forma de vitamina D, es una hormona importante durante el embarazo, se encarga
de inhibir a las células T helper, la produccién de citocinas y la proliferacién de linfocitos. Se ha documentado que el
calcitriol se eleva durante el primer trimestre de embarazo con un maximo en el tercero y luego disminuye sus niveles en el

posparto, lo que aumenta los brotes de la enfermedad'*:*2.

lo cual ocurria por la presencia de fatiga, debilidad perineal o
espasticidad, frecuente en estas pacientes’>.

Un estudio britanico de cohorte retrospectivo analizé los
datos y realizé comparaciones entre los nacimientos de muje-
res con EM (n=432) y sin EM (n=2.975). Nacieron de
2.958 mujeres sanas entre 1998 y 2009, sin encontrar diferen-
cias estadisticas significativas en cuanto al bajo peso al nacer
ola edad gestacional entre las 2 cohortes. Asimismo, tampoco
se hallé asociacién con parto vaginal asistido (odds ratio [OR]:
0,78; intervalo de confianza [IC] del 95%: 0,50-1,16; p=0,20) o
cesarea (OR: 0,94; IC 95%: 0,69-1,28; p=0,69). Sin embargo, se
documenté un riesgo ligero de resultados adversos durante
el parto en las madres con EM con mayores niveles de dis-
capacidad, pero sin significacién estadistica. Por otro lado,
aunque los resultados no fueron estadisticamente significa-
tivos, la duracién de la enfermedad y la edad de inicio no se
asociaron con resultados adversos'*.

La fertilidad en pacientes con EM no se ve afectada, aunque
puede haber dificultades de fecundacién dadas por la inade-
cuada lubricacién, por problemas posicionales por debilidad
muscular, fatigabilidad y espasticidad'’. Teniendo en cuenta
los estudios anteriores, se puede deducir que las mujeres con
EM no presentan mayores complicaciones relacionadas con
el parto pretérmino y las malformaciones congénitas, pero
ocurre un ligero incremento en la necesidad de induccién o
cesarea en comparacién con la poblacién general, relacionado
en especial con la escala de EDSS'".

Efectos a corto plazo

Se realizaron diversos estudios, la mayoria retrospectivos, con
el fin de determinar si durante el embarazo hay mayor apari-
cién de brotes o, si, por el contrario, la enfermedad tiende a
estabilizarse; para ello se realiz6 el seguimiento de pacientes
con EM durante el embarazo hasta el posparto y se compard
con la poblacién general sin EM''.

El primer estudio realizado en poblacién israeli fue publi-
cado en 1984 por Korn-Lubetzki en el cual se estudié a
338 mujeres. Se determind en cada trimestre del embarazo y

durante los primeros 6 meses del posparto el nimero de recai-
das. Se concluyé que la mayoria de estas fueron en el posparto,
en especial en los primeros 3 meses, con una disminucién en
el tercer trimestre del embarazo®™.

En 1998 se realiz6 PRIMS el estudio mas grande, multicén-
trico, prospectivo y observacional diseniado para determinar
el efecto del embarazo y el posparto en la EM; este incluyé a
254 pacientes de 12 paises europeos y se analiz6 el nimero de
recaidas por trimestre y la puntuacién de la escala de discapa-
cidad EDSS, y se compar6 con la tasa de recaidas presentadas
el afno previo al embarazo. Se concluy6 que hay una disminu-
cién de la tasas de recaidas durante el embarazo, en especial
durante el tercer trimestre, con un aumento de las recaidas
durante los 3 primeros meses después del parto; ni la aneste-
sia epidural, ni la lactancia se relacionaron con mayor tasa de
brotes ni con progresién de la discapacidad®'®.

En un segundo estudio (PRIMS) publicado en 2004 se realizd
un seguimiento de pacientes con EM 2 anos después del parto;
se analizaron los factores clinicos que podrian estar relaciona-
dos con la probabilidad de unarecaida en los 3 meses posparto.
Los resultados mostraron que, en comparacién con el afo pre-
vio al embarazo, hubo una reduccién en la tasa de recaida
durante el tercer trimestre, sin embargo, en el segundo afio
esta fue similar al afio previo al embarazo®.

Un estudio retrospectivo realizado en Brasil por Finkelsz-
tejn recolecté datos de 128 mujeres (142 embarazos) con una
edad media de 29,8 anos (rango 16-42), una EDSS al inicio del
embarazo de 1,5+ 1,4; una tasa de recaida en el afio ante-
rior de 1,2+ 1,5 y durante el embarazo de 0,20, con lo cual se
demostré una disminucién significativa en la tasa de recaidas
durante el embarazo, con una prevalencia de complicaciones
relativamente baja'’'8,

Los estudios anteriores demuestran que el estado inmu-
nolégico durante el embarazo es un factor protector, ya que
se observa menor tasa de recaidas, con una disminucién
significativa en el tercer trimestre y un aumento durante
los primeros 3 meses posparto. Sin embargo, no se observé
diferencia estadistica significativa en cuanto al aumento del
nuamero de brotes y las recaidas presentadas en el ano previo
al embarazo.
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Efectos a largo plazo

Los datos acerca del riesgo de desarrollar EM en relacién con el
embarazo son escasos en la literatura; sin embargo, Runmar-
ker y Andersen realizaron un estudio longitudinal poblacional
y prospectivo que analizé el riesgo de un primer episodio
de EM durante el embarazo o puerperio; se encontré una
reduccién estadisticamente significativa en el riesgo de pre-
sentar un primer brote de EM durante los 8 meses previos al
parto, en comparacién con el posparto y los periodos libres
de embarazo. El riesgo de un primer brote era mayor en caso
de nuliparidad®. Un estudio australiano realizado entre 2003
y 2006 en 282 pacientes de entre 18 y 59 anos que presen-
taron un primer evento desmielinizante comparado con 542
controles concluyé que las mujeres multiparas tienen una
reduccién del riesgo de primer evento desmielinizante (OR
ajustada: 0,51; IC 95%: 0,36-0,72, por nacimiento). Estos hallaz-
gos son consistentes con un efecto beneficioso acumulativo
del embarazo®.

Relacion de la lactancia y los efectos sobre la
enfermedad

La lactancia es un punto importante en las pacientes con EM.
Se ha documentado en diversos estudios una menor canti-
dad de brotes durante la etapa de la lactancia; sin embargo,
la consideracién de un factor protector es controvertida, dada
la necesidad de un inicio farmacolégico con el fin de evitar
recaidas®1°.

En 2002 se publicé un estudio que analizé el riesgo de recai-
das durante la lactancia en mujeres con EM. Este tenia como
objetivo determinar si la lactancia materna exclusiva protegia
contra las recaidas después del parto y si existia alguna rela-
cién con la amenorrea prolongada durante esta. Se incluyé
en forma prospectiva a 32 mujeres embarazadas con EM y
29 controles de la misma edad embarazadas; se analizaron
entrevistas estructuradas durante cada trimestre y 2, 4, 6,
9 y 12 meses después del parto con los siguientes resulta-
dos, del 52% de las mujeres con EM que no amamantaron
o iniciaron alimentacién complementaria regular dentro de
los 2 meses después del parto, el 87% tuvo una recaida des-
pués del parto, en comparacién con el 36% de las mujeres
con EM que amamantaron durante al menos 2 meses des-
pués del parto (OR: 5,0; IC 95%: 1,7-14,2; p=0,003; OR ajustada:
7,1, IC 95%: 2,1-24,3; p=0,002); el 60% informé que la prin-
cipal razén para renunciar a la lactancia materna exclusiva
fue el reinicio de la terapia farmacolégica. Por otro lado, la
amenorrea de la lactancia se asocié con un menor riesgo de
recaidas después del parto (p=0,01), a pesar de ser un estu-
dio limitado por el pequeno tamano de la muestra. Teniendo
en cuenta que el inicio de terapias con agentes inmunomo-
duladores, incluyendo interferén beta (INF-beta), acetato de
glatiramer (AG) y natalizumab no se recomienda durante el
embarazo ni la lactancia, las pacientes tienen que elegir si
desean reanudar el tratamiento o permanecer sin manejo
farmacolégico®®.

Un estudio publicado en el afio 2010 por Airas et al. consti-
tuido por 61 pacientes que ofrecieron lactancia concluyé que

aquellas que tenian una enfermedad activa antes del emba-
razo decidieron no amamantar o lo hicieron por un periodo
mas corto de tiempo. Los resultados senalaron que, a pesar
de una clara diferencia en la actividad de la enfermedad
preembarazo, la tasa de brotes en el posparto no fue signi-
ficativamente diferente entre los grupos que dieron lactancia
por mas de 2 meses y los de un periodo menor. Sin embargo,
es de senalar una tendencia a mayor nimero de brotes en el
grupo que amamanté por menos de 2 meses'!.

Otro estudio publicado en 2010 realiz6 un seguimiento
prospectivo de los embarazos ocurridos entre 2002 y 2008 en
mujeres con EM reclutadas en 21 centros italianos, durante al
menos un ano después del parto. Se encontré que las pacien-
tes que decidian amamantar a sus bebés al menos durante
2 meses tenian puntuaciones EDSS significativas mas bajas
en la concepcién (1,3-1,0 vs. 1,6-1,0; p < 0,004), fueron trata-
dos con menos frecuencia con farmacos modificadores de la
enfermedad antes del embarazo (36,5% vs. 51,5% p 0,011), y
experimentaron un menor namero de recaidas, tanto durante
el embarazo (0,06 0,3 vs. 0,14 0,4; p 0,041) y en el periodo de 12
meses después (0,35 0,5 vs. 0,66 0,9; p 0,001)%°.

La decisién de no amamantar y de la menor duracién de la
lactancia materna se asocié con una mayor frecuencia de tra-
tamiento con farmacos modificadores de la enfermedad antes
del embarazo y puntuaciones mas elevadas de EDSS. La dura-
cién de lactancia por un periodo de 6 meses se asocié con
menor nimero de recaidas después del parto?°.

Un estudio prospectivo buscé determinar si los nive-
les bajos de 25hidroxivitamina D (25[OH]D) contribuyen al
aumento del riesgo de recaidas en el posparto en pacientes
con EM. Se llegb a la conclusién de que el embarazo y la lac-
tancia materna exclusiva estan asociados con niveles bajos
de 25(OH)D en mujeres con EM. Sin embargo, estos niveles
bajos de vitamina D no se asociaron con un mayor riesgo de
recaidas posparto. Estos datos sefialan que los bajos niveles de
vitamina D en forma aislada no son un factor de riesgo impor-
tante para el aumento de recaidas en el posparto en mujeres
con EM?1.

El embarazo y la alta concentracién de vitamina D parecen
generar una proteccién en la aparicién de recaidas enla EM. Un
estudio de casos y controles midié las concentraciones de vita-
mina D durante el embarazo y la lactancia de las madres con
EMy las comparé con las medidas en las sanas. Quince madres
con EM recaida-remisién fueron tratadas mediante medicién
de niveles de 25(OH)D3 en las semanas de gestacién 10-12,
26-28 y 35-37, y 1, 3 y 6 meses después del parto. Se recogioé
una serie idéntica de muestras de 6 madres de control. La pre-
valencia de deficiencia de vitamina D (<50 nmol/L) durante el
embarazo fue alta (73%) entre las pacientes con EM. Los niveles
fueron mayores durante el embarazo en comparacién con los
valores del posparto inmediato. Al final del periodo de segui-
miento, los niveles de vitamina D volvieron a los observados
al comienzo del embarazo??.

En los controles sanos, las alteraciones durante y después
del embarazo fueron similares en naturaleza, pero las concen-
traciones de vitamina D fueron mas altas en todos los puntos
de tiempo en comparacién con las pacientes con EM (p =0,037).
En conclusién, la deficiencia de vitamina D durante el emba-
razo y la lactancia parece ser comun en las madres con EM y
necesita ser tratada en forma adecuada??.
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Se puede deducir que las mujeres con EM que tuvieran
enfermedad sin brotes antes del embarazo pueden dar lactan-
cia materna exclusiva a sus hijos durante los 2 a 3 primeros
meses posparto, lo cual se relaciona con menor presentacién
de brotes. Por el contrario, si son formas muy activas de la
enfermedad se debe iniciar tratamiento precoz y lactancia
artificial. Es de vital importancia el suplemento de vitamina
D durante el embarazo y en el posparto'!29-22,

Repercusion de esclerosis multiple sobre el feto

La EM es una enfermedad resultante de la interaccién de
varios factores tanto genéticos como ambientales, es decir
se transmite una «predisposicién». Existe un riesgo de 0,01%
de enfermar en la poblacién general, este se eleva al 3%
en familiares de primer grado y hasta al 38% en gemelos
univitelinos'»?2.

El riesgo de desarrollar EM en personas cuyos familiares
no padecen esta enfermedad es de alrededor del 1%, el 80%
de las personas que desarrollan EM no tienen miembros en
su familia con esta enfermedad y el 20% tienen al menos un
familiar afectado por la enfermedad. El riesgo de EM entre her-
manos de una persona con EM es m4s alto. Una medicién del
componente genético de susceptibilidad a la enfermedad es el
riesgo entre hermanos, el cual se define como la relacién entre
el riesgo de la enfermedad en un hermano de un individuo
afectado y la poblacién general. El riesgo entre hermanos para
desarrollar EM puede oscilar entre 1/20 y 1/50; los parientes de
primer, segundo y tercer grado de personas con EM tienen mas
probabilidades de desarrollar la enfermedad que la poblacién
general??.

Los estudios con medios hermanos mostraron un 2,35% de
riesgo de EM en aquellos que comparten la misma madre y
de 1,31% para quienes comparten el padre con EM, lo cual
indica un efecto materno. El riesgo de transmitir EM de madre
a hermanos fue mas alto?®*?°. Los mellizos monocigéticos
(idénticos) tienen mayor concordancia para la EM que los dici-
goticos (26 vs. 2,4%), lo cual se correlaciona con el componente
genético. Sin embargo, con un seguimiento a mellizos mono-
cigbticos mayores de 50 anos de edad, y utilizando los datos
de los hallazgos clinicos y de la RMI, menos del 50% presenta-
ron concordancia, lo cual indica que los factores ambientales
cumplen un rol destacado?25?7,

El factor mas importante de riesgo conocido para la EM es
la infeccién por el virus de Epstein-Barr (VEB) en comparacién
con los individuos no infectados, que es cerca de 15 veces mas
alto entre las personas infectadas con este virus en la infan-
cia y de 30 entre las personas infectadas en la adolescencia o
mads tarde en la vida. Aunque los mecanismos que subyacen a
esta asociacién siguen sin estar claros, los datos proporcionan
una fuerte evidencia de una relacién causal entre la infec-
cién por VEB y el riesgo de EM. Sin embargo, se han descrito
mas factores asociados, los cuales son modificables, como el
tabaquismo y la obesidad infantil?®.

En Argentina se publicé un estudio sobre las caracteristi-
cas epidemiolégicas del embarazo y parto de recién nacidos
de mujeres con EM (EMEMAR) donde evidencian una mayor
tasa de defectos del nacimiento en mujeres expuestas a inmu-
nomoduladores. Se presentaron anormalidades en 3 recién

nacidos de 16 pacientes expuestas a inmunomoduladores
antes del embarazo y en 2 de 88 embarazos de pacientes no
expuestas. Se encontrd relacién entre la presencia de esteno-
sis uretral y el AG, ductus, foramen permeable y displasia de
cadera en quienes usaron antes INF-beta 1b. Se observé aborto
esponténeo en el 16% de los embarazos, se reportéd un peso
promedio entre 1.980 y 4.800 g, con 5,8% de nacimientos con
bajo peso para la edad gestacional®.

Un estudio en Brasil realizado en mujeres con EM y emba-
razo recolecté datos sobre 128 mujeres en 21 ciudades de
Brasil: el EDSS al inicio del embarazo fue de 1,5+1,4; la tasa
de recaida en el afio anterior al embarazo fue de 1,24+1,5, la
exposicién al tratamiento en cualquier momento durante el
embarazo fue alta (69,7%), un 48,6% con INF-beta, un 14,1% con
AG y un 7% con otros inmunomoduladores y farmacos inmu-
nosupresores. Se describieron malformaciones neonatales en
2 mujeres expuestas a INF-beta 1a subcutdneo (Dandy-Walker
y ventriculomegalia), pero no se demostré ninguna correlacién
significativa entre el uso de estos farmacos y dichas alteracio-
nes. Los resultados obstétricos y neonatales tuvieron éxito en
mas del 90% de estas pacientes'’*.

Un estudio britdnico que compard mujeres embarazadas
con EM y sanas revel6 que los recién nacidos de madres con
EM no tenian diferencias estadisticas significativas en cuanto
al peso al nacer y la edad gestacional en comparacién con los
recién nacidos de madres sin EM'4.

El quimerismo fetal se ha asociado con EM, y plantea un
mayor riesgo de EM en pacientes multiparas, con reduccién
del riesgo en nuliparas, relacionado con la presencia de micro-
quimerismos en multiparas, lo cual condiciona el aumento de
riesgo de enfermedades autoinmunes, incluida la EM>!.

Farmacos en esclerosis multiple y efectos
sobre el embarazo y el recién nacido

Multiples estudios se han realizado con el fin de determinar el
efecto de los farmacos inmunomoduladores utilizados en EM
durante el embarazo y en la salud del recién nacido.

Sandberg-Wollheim describié un total de 425 embarazos
en pacientes con EM, con exposicién al farmaco durante
28 dias (solo 7 pacientes continuaron mds alld del pri-
mer trimestre), la mayoria de los cuales finalizaron con
nifios sanos; el porcentaje de abortos espontdneos, con o
sin defectos fetales, fue del 11,5% (dentro del rango normal
para la poblacién general: 10-20%), lo que senala una falta
de relacién entre la exposicién al farmaco y el aborto'32.
En el estudio de Boskovic sobre los efectos del INF-beta
en el embarazo, se organizaron 3 grupos: expuesto, no
expuesto y comparativo saludable. En las seleccionadas y
expuestas al INF-beta 1a (Avonex, Rebif) e INF 1b (Beta-
seron), se observé una disminucién en el peso medio al
nacer (3.189 +£416 g) en comparacién con los controles sanos
(3.783+412g; p=0,002). Las mujeres expuestas al INF-beta
tenian una mayor tasa de abortos involuntarios y mortina-
tos (39,1%) versus los controles sanos (5%) (p=0,03), incluso
después de la correccién de los factores de confusién poten-
ciales. Habia 2 malformaciones principales (anormalidad
en el cromosoma X y sindrome de Down) entre los fetos
expuestos®?,
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Existen resultados controvertidos y discrepancias sobre el
riesgo de abortos espontdneos y teratogénesis inducida por
el tratamiento con INF en las personas con EM; un estudio
retrospectivo realizé un seguimiento de los bebés hasta los
18 meses de nacidos en 38 mujeres de un total de 240 con EM
en el centro clinico del Hospital de la Universidad de Catania
(Italia). Las pacientes fueron agrupadas asi: 1) expuesta a INF-
beta in ttero, 2) no tratadas y 3) las que suspendieron INF-beta
antes de comenzar el embarazo. Los recién nacidos expuestos
in Utero tenian bajo peso al nacer (3.079,6 £ 313,3g), pero no
habia una diferencia estadistica significativa en comparacién
con los otros grupos*.

Weber-Schoendorfer y Schaefer estudiaron un grupo de
69 embarazos de los cuales 38 recibieron tratamiento con INF-
beta y 31 con AG durante el primer trimestre de embarazo,
comparado con 2 grupos control, uno de embarazadas con
EM sin exposicién a farmacos y otro de mujeres sanas; la
exposicién a los farmacos fue de 7 semanas para el AG y de
8,8 semanas en el caso del INF. La tasa de abortos encontrada
fue de 3,9 para AG y 11,7% para INF, ambos valores dentro
del rango considerado normal. Se observaron 2 defectos con-
génitos en el grupo de AG, uno cardiaco y malformacién de
un pie; en el grupo expuesto a INF se produjeron 3 defec-
tos pequenos, una displasia de cadera, postura anémala de
pies (presentacién de nalgas) y apéndice preauricular en la
izquierda'?°.

El peso medio al nacer fue de 3.233g, en el grupo de INF
de 3.479gy en el de AG de 3.328 g. Se encontré que los ninos
nacidos de madres que habian presentado algin brote durante
el embarazo tenian menor peso al nacer, lo que indica que
la propia actividad de la enfermedad podria influir en ello,
independientemente de la exposicién a farmacos'?°.

Un estudio prospectivo observacional evalué a 14 mujeres
embarazadas con EM remitente-recurrente con alta actividad,
expuestas a AG; 9 de los casos continuaron con AG durante
todo el embarazo. Se encontré que no hubo defectos de naci-
miento y el tratamiento fue bien tolerado, no se presentaron
recaidas durante el embarazo en las que continuaron con el
tratamiento, por lo que los autores del estudio sefialan que
puede ser razonable continuar con AG en aquellas pacientes
con enfermedad activa®®.

Hoevenaren et al. describieron el caso de 2 mujeres emba-
razadas que estaban en tratamiento con natalizumab; una lo
utilizé en el periodo preconcepcional y la segunda tanto en el
periodo preconcepcional como en toda la gestacién. En el pri-
mer caso se indujo el parto en la semana 37 por una recaida
de la enfermedad: el nifio nacié sin inconvenientes. En el
segundo, en la semana 39 se inici6 tratamiento con metildopa
por hipertensién inducida por el embarazo y el parto se indujo
en la semana 41, que termind en cesarea por sufrimiento fetal.
El peso del recién nacido fue de 2.940 g, la paciente presentd
un brote a los 10 dias del parto y se resolvié tras 4 pulsos de
metilprednisolona. Teniendo en cuenta la informacién deri-
vada de la literatura, no se ha podido concluir si el uso de
natalizumab es seguro, y los efectos a largo plazo no son cono-
cidos. Se necesitan mds investigaciones para establecer los
efectos exactos en el embarazo y en el desarrollo intrauterino,
asi como aquellos a largo plazo®’.

Un estudio prospectivo de seguimiento de las mujeres con
EM encontr6 que la tasa de brotes durante el embarazo fue

similar entre las expuestas a natalizumab y el grupo control
no expuestas a farmacos modificadores de la enfermedad. Asi-
mismo, observaron una tendencia a menor nimero de brotes
durante el posparto en el grupo expuesto®!.

Resumen de la evidencia en el tratamiento
de la esclerosis multiple durante el embarazo

Ningiin medicamento ha sido etiquetado por la FDA como cate-
goria A. E1 AG (categoria B) ha demostrado ser el mas favorable,
dada su seguridad en animales y los registros de no asocia-
cién con complicaciones relacionadas con el embarazo y los
resultados fetales. Por otro lado, el INF-beta (categoria C) se aso-
cié con bajo peso al nacer y parto pretérmino; natalizumab,
(categoria C) sin aparentes efectos en el resultado del emba-
razo, y fingolimod, (categoria C) sin datos adecuados, reportan
malformaciones cardiacas en animales®®.

Los estudios realizados en medicamentos de reciente apa-
ricién demuestran que el dimetil-fumarato (categoria C) se
asocié con embriotoxicidad en animales, aunque no hay estu-
dios adecuados en humanos; el alentuzumab (categoria C)
atraviesa la barrera placentaria y causa disminucién de lin-
focitos en el feto; la teriflunomida (categoria X) ha mostrado
malformaciones fetales y muerte en animales, pero no se
conoce exposicién accidental en humanos™.

Se denomina washout al tiempo de eliminacién total del far-
maco para el inicio seguro del embarazo. En cuanto al INF-beta
y al dimetil-fumarato el rango es de un mes; el AG se considera
seguro durante el embarazo, sin embargo, algunos neurdlo-
gos prefieren esperar un mes; natalizumab requiere de 1 a 3
meses, aunque los niveles disminuyen en forma significativa
después del primer mes; la informacién del alentuzumab es
incierta®C.

Conclusion

El embarazo tiene un efecto protector en las pacientes con EM,
pues se ha concluido en diversos estudios que existe menor
tasa de presentacién de brotes durante el mismo. Las muje-
res con EM que presenten la enfermedad sin brotes antes del
embarazo pueden dar lactancia materna exclusiva a sus hijos
durante los 2-3 primeros meses posparto, pues se ha rela-
cionado con menor presentacién de brotes. Por el contrario,
si son formas muy activas de la enfermedad se debe iniciar
tratamiento precoz y lactancia artificial.

Es importante administrar vitamina D durante el emba-
razo y en el posparto, ya que diversos estudios evidenciaron
disminucién de los niveles en pacientes con EM. Aunque se
han realizado diversos estudios en relacién con la exposi-
cién a inmunomoduladores, no hay evidencia suficiente que
demuestre efectos nocivos sobre la salud de los recién nacidos;
sin embargo, se recomienda suspender el tratamiento ante la
posibilidad de embarazo.
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INFORMACION DEL ARTiCULO RESUMEN
Historia del articulo: La sarcoidosis es una enfermedad granulomatosa crénica sistémica de origen desconocido
Recibido el 23 de julio de 2015 que afecta principalmente el pulmén, pero podria afectar cualquier érgano. Su diagnéstico
Aceptado el 22 de octubre de 2015 es de exclusién haciendo necesaria una estricta correlacién clinica, radiolégica y patolégica
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Introduccién

La sarcoidosis es una enfermedad granulomatosa crénica sis-
témica, considerada por algunos clinicos como un sindrome?
que genera compromiso pulmonar en un 90% de los casos. Sin
embargo, puede afectar cualquier érgano del cuerpo®*, siendo
sus manifestaciones impredecibles en cada paciente’.

Descrita por primera vez en 1877, por el médico inglés
Jonathan Hutchinson, como lesiones maculopapulares viola-
ceas en la piel (ahora conocido como lupus pernio), el término
fue acuniado gracias a Caesar Boeck, dermatélogo nérdico,
cuando publica el articulo Multiple benign sarkoid of the skin
en 1899, después de observar histolégicamente una biopsia
de lesiones en la piel la cual resulto$imilar a la imagen del
sarcoma’.

La etiologia de esta enfermedad es hasta el dia de hoy
desconocida’= y se han planteado multiples teorias sin poder
llegar a una que abarque, en su totalidad, la complejidad de
esta patologia. Se puede presentar a cualquier edad, encon-
trando un pico entre la segunda y la tercera década de la
vida??3, con una mayor prevalencia en las mujeres'. Puede ser
de tipo aguda o llegar a cronificarse, esta Giltima caracteristica
con mayor predominio en pacientes de raza negra'~>.

Se tienen datos en Espana de tasa de incidencia de 1,3 por
cada 100.000 personas 2,6; en el este de Europa 3,7 por cada
100.000y en Jap4n de una por cada 100.000 personas®>®. En EE.
UU. se ha estimado que el riesgo de desarrollar sarcoidosis es
de 0,85% en personas de raza blanca y de un 2,4% en personas
de raza negra'”’.

El compromiso pulmonar puede ir desde alteraciones
radiolégicas, que se encuentran como hallazgo incidental en
un paciente asintomatico, o sintomas inespecificos. Teniendo
en cuenta que el aparato respiratorio es uno de los érganos
mas afectados, se ha establecido que cualquier estructura ana-
témica del tracto respiratorio puede verse involucrada®.

Al examen fisico se pueden encontrar escasos estertores
espiratorios, a veces tipo velcro, o sibilancias que nos demues-
tran compromiso de las vias aéreas o alteracién estructural
debido a procesos fibroticos??.

La piel es el segundo 6rgano que mas se ve afectado en esta
entidad®* pueden encontrarse lesiones de tipo maculopapu-
lares, nédulos subcutaneos, placas violdceas, o lupus pernio
ubicadas con algin predominio, en cicatrices o tatuajes?.

Existe un sindrome tipico de la sarcoidosis de instauracién
aguda y de excelente prondstico, el sindrome de Lofgren; se
caracteriza por eritema nudoso, poliartritis y linfadenopatia
bilateral hiliar en la radiografid de térax con o sin compro-
miso parenquimatoso?, este sindrome se ha asociado a una
predisposicién genética por el complejo mayor de histocom-
patibilidad (HLA-DRB1)°.

En el ojo puede llevar a pérdida completa de la visién?°.
La manifestacién ocular mas comun es la uveitis anterior, que
puede ser insidiosa o comprometer cualquier otra parte de la
6rbita ocular o sus anexos?!1?; como manifestaciones puede
ser asintomatico o presentar conjuntivitis, fotofobia o visién
borrosa’.

Es importante tener en cuenta que la sarcoidosis es un
diagnéstico de exclusién’ y no existe hasta el momento algin
examen que tenga una alta sensibilidad y especificidad que

nos permita hacer su diagnéstico primario, sin embargo con
la sospecha del médico, una buena historia clinica y la ayuda
de estudios de laboratorio, radiolégicos e histopatoldgicos se
puede llegar a establecer el diagnéstico.

Presentacién del caso

Se trata de un paciente masculino de 28 anos de edad de
raza negra, de ocupacién futbolista, quien consulta por cua-
dro clinico de dos meses de evolucién consistente en disnea
progresiva, clase funcional segin clasificacién Medical Research
Council I-II acompanada de tos de tipo irritativo que se exa-
cerba al suspender actividad fisica, fiebre no cuantificada
intermitente de predominio nocturno asociado a diaforesis
profusa, astenia y adinamia. Presenté sintomas similares de
menor intensidad un ano atrds con tres meses de duracién,
mientras practicaba deporte, manejado con analgésicos y vita-
minas no especificadas. El paciente no tiene antecedentes o
factores de riesgo para enfermedad pulmonar y en el examen
fisico no se identifican anormalidades.

Se le solicitaron paraclinicos evidenciando en el cuadro
hematico leve leucopenia y monocitos, elevacién de la pro-
teina C reactiva (PCR), electrocardiograma con bradicardia
sinusal (frecuencia cardiaca de 50 latidos por minuto), eco-
cardiograma dentro de limites normales (tabla 1).

Radiografia y TAC de térax, con adenopatias hiliares bila-
terales, sin compromiso aparente del parénquima pulmonar
(figs. 1y 2).

Espirometrid que demostré una alteracién ventilatoria res-
trictiva leve con compromiso secundario de volimenes (fig. 3).

Se realizé también BK seriado de esputo con resultado
negativo.

Teniendo en cuenta los diferentes hallazgos encontrados,
se plantearon como probabilidades diagndsticas sarcoidosis,
tuberculosis y neoplasia hematolégica, por lo que se decide
realizar biopsia ganglionar por mediastinoscopia. En el estudio
histopatolégico se observan multiples granulomas bien for-
mados sin necrosis, compuestos por histiocitos epitelioides,
un anillo de linfocitos y abundantes células gigantes multi-
nucleadas (fig. 4). Se realizaron coloraciones de Zn y Grocott

Tabla 1 - Paraclinicos

Paraclinicos Resultado

Hemograma Leucocitos: 4.550 neutréfilos: 50% linfocitos:
35%
Hemoglobina: 13,8 mg/dl hematocrito: 38%
monocitos: 15% VSG: 18mm

PCR 36

Funcién renal BUN: 16 creatinina: 0,7

VDRL Negativo

ANAS 1: 40g

Transaminasas AST: 21 ALT: 27

LDH 300

Ag. febriles Negativos

VIH No reactivo

P. de oxigeno Normal

PPD 8mm

Calcio sérico 9,2
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Figura 1 - Radiografia de térax con adenopatia hiliar
bilateral.

Figura 4 - Hematoxilina-eosina, biopsia ganglionar
con granulomas bien formados no necrosantes.

sin evidenciar bacilos acido-alcohol resistentes ni hongos
respectivamente. Con esto se diagnostic6 enfermedad granu-
lomatosa crénica no necrosante tipo sarcoidosis.

Al tratarse de un paciente atleta que depende laboralmente
de esta actividad y quien ve afectada su actividad fisica de
manera importante, se inicia de manera inmediata manejo
farmacolégico con corticoterapia 1 mg/kg (Deflazacort). En la
cita de control, mes y medio después de la eventualidad, y
se cita a control en mes y medio, se observa disminucién
progresiva de la sintomatologia. Se continda tratamiento far-
macolégico durante los siguientes nueve meses realizando
destete progresivo de la dosis hasta llegar a 6 mg /dia, lo que
evidencia estabilidad y mejoria del cuadro clinico.

Seis meses después el paciente consulta nuevamente por
aumento de la tos de caracteristicas himedas y disminucién
de su capacidad fisica con aumento de la disnea de MRC I
a II; se le solicitan paraclinicos que evidencian monocitos
y presencia de eosinéfilos en el cuadro hematico, la PCR se
encuentra aumentada con respecto al valor previo y cabe
resaltar una leve hipercalcemia que presenta el paciente. Se
realiz6é nueva TAC de térax con opacidades en arbol de gema-
cién en el hemitofax derecho, correspondientes a compromiso
de las vias aéreas periféricas (fig. 5).

Figura 2 - TAC de térax con adenopatias hiliares bilaterales
sin compromiso parenquimatoso.

PEER

b
)

ERE RED ERIEECE GHANA Dados estos hallazgos radioldgicos y teniendo en cuenta
Y| CVF 69 LT 50 0% 10% el manejo con terapia inmunosupresora, se solicita induccién
% |' ng,,, :,:%u ;.’: “7,;: ‘i" de esputo para realizacién de BK seriado y PPD para descar-
| Az e B 2% tar tuberculosis, el reporte es negativo para ambos. Ante la
g f‘ | S sospecha de un deterioro de la funcién pulmonar y posible pro-
: ‘Lﬁ Ve gresion a estadio II se solicita una espirometria que da como
B resultado normal.

§ \ Se considera recaida y progresién de la enfermedad y se
;5 \ } decide reajustar el tratamiento farmacolégico, se aumenta
\ / la dosis de corticoide a 30mg/dia. Se cita para seguimiento
\ / a los 20 dias donde se encuentra adecuada y satisfactoria
\-/ evolucién clinica y radiolégica (fig. 6). Se considera continuar
tratamiento y control mensual. Se demuestra cémo el paciente

Figura 3 - Espirometria con alteracién ventilatoria remite a un estadio I y permanece estacionario.
restrictiva leve. Este reajuste en el tratamiento permitié llevar al paciente

a mejoria del cuadro sintomatico, estabilidad radiolégica,
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Figura 5 - TAGC de térax con opacidades en arbol
en gemacion en el hemitdérax derecho.

Figura 6 - TAC de térax con notable mejoria con
desaparicién parcial de las opacidades en arbol
en gemacion.

laboratorios normales con PCR, cuadro hemadtico y calcio
sérico normal, asi como la normalizacién de la espirome-
trid. Actualmente el paciente permanece estable recibiendo
manejo con Deflazacort a 15 mg dia y con éptimas condiciones
en su actividad fisica y laboral.

Discusion

La sarcoidosis es una enfermedad granulomatosa sistémica
considerada por algunos clinicos como un sindrome! que
genera compromiso pulmonar en un 90% de los pacientes que
la presentan. Sin embargo puede afectar cualquier érgano del
cuerpo’™, siendo sus manifestaciones impredecibles en cada
paciente’.

Es una enfermedad que se presenta en todo el mundo
cuya incidencia, manifestaciones y prondstico es variable e

impredecible?®. La mayoria de los reportes que se obtie-
nen son del Norte de Europa y Estados Unidos', con
tasas de incidencia en este ultimo pais de 10,9 por cada
100.000 personas caucasicas y 35,5 por cada 100.000 personas
afroamericanas’>’.

La etiologia de esta enfermedad es hasta el dia de hoy
desconocida’=, pero se han planteado multiples teorias, una
de estas, es de tipo ambiental, la cual senala que esta enferme-
dad se produce cuando un huésped genéticamente susceptible
se expone a un antigeno del medio ambiente, el cual hasta el
dia de hoy es desconocido®?. En el estudio «A Case Contro-
lled Etiologic Study of Sarccoidosis», demostré que existian 5
ocupaciones y 5 factores de riesgo exposicionales que favo-
recian la presentacién de esta enfermedad, entre las cuales
se encuentran la agricultura, trabajadores de la salud, cria de
aves, manufacturaciéon automotriz y profesores de colegios. Y
entre los factores exposicionales se encuentran los insectici-
das y pesticidas, moho, ambientes himedos y el uso en los
hogares de aire acondicionado®'314,

Se ha sospechado también, que influyen agentes infeccio-
sos para el desarrollo de esta enfermedad. En un metaandlisis,
en el que se revisaron 26 anos de datos publicados acerca
de esta entidad, se encontré que de 847 pacientes con diag-
néstico de sarcoidosis, un 26% fueron positivos para DNA
o RNA de micobacterias™ ', y otros estudios han suge-
rido que existe un peor prondstico para aquellos pacientes
en los que se identifican lesiones sarcoidales en cavidad oral
y son positivos para este DNA de micobacteria'®". A su vez
han observado polimorfismos en genes «especificos», como lo
son el butrophylin-like 2, HLA-DBR1, annexin A 11, y a asocia-
ciones con los cromosomas 6,10 y 11121819,

Las mujeres y las personas de raza negra son mas sus-
ceptibles a presentar esta enfermedad, cosa que también se
comprobé en un estudio realizado por «Black Women $§ Health
Study», en donde se eligieron 59.000 mujeres negras ciuda-
danas americanas, se les hizo seguimiento y se calculola
incidencia anual de sarcoidosis de 71 por cada 100.000, encon-
trando un primer pico de 92 por cada 100.000 mujeres entre
los 40 y los 49 anos de edad>?°, concluyendo que no solo
posiblemente exista una susceptibilidad dependiendo de la
raza y el género, sino que las personas de raza negra como
nuestro paciente pueden presentar una enfermedad maés cré-
nica, mayor compromiso multiorgdnico y un aumento de la
morbimortalidad’.

Es importante hacer una anotacién acerca de las altera-
ciones a nivel del metabolismo del calcio que puede llevar
la sarcoidosis. Principalmente se presenta una hipercalce-
mia e hipercalciuria, que se deben a que los macréfagos que
se encuentran presentes en los granulomas de la sarcoido-
sis producen la 1-a-hydroxylasa, que ayuda a convertir la
25-hydroxycholecalciferol en su forma activa?. Estas anor-
malidades en la homeostasis del calcio en esta entidad, llevan
a que a nivel renal los pacientes puedan presentar célculos,
nefrocalcinosis y en algunos casos insuficiencia renal’!. En
este caso el paciente alcanzé a presentar hipercalcemia leve.

En cuanto al diagnéstico de sarcoidosis hay que tener en
cuenta que esta es una enfermedad de exclusién, habiendo
descartado otras patologias con las que se hace su diagnédstico
diferencial como lo son la tuberculosis, algunas micosis, gra-
nulomatosis linfomatoidea y neumonitis de hipersensibilidad.
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Debido al importante compromiso pulmonar, es necesa-
rio solicitarle al paciente estudios imagenolégicos tales como
radiografid y TAC de térax, que nos van a permitir estadificar
al paciente.

Estadio 0, aquellos pacientes con una placa de térax nor-
mal, estadio I (siendo este el que inicialmente presentaba
nuestro paciente) en el que se pueden encontrar adenopatias
hiliares bilaterales sin observarse compromiso en el parén-
quima pulmonar; estadio II, al que progresonuestro paciente,
en el que ademas de las adenopatias ya se puede observar
imdagenes en arbol en gemacién, siendo este descrito en la
literatura, como nédulos centrolobulillares ramificados que
se unen, debido a que en los bronquiolos se lleva a cabo
un proceso inflamatorio con ocupacién de esta via aérea??,
situacién radiolégica que no es patognomonica de la sarcoi-
dosis, habiéndose descrito en otras entidades, infecciosas o
de origen inmunolégico, estadio III, en el que se presentan
alteraciones a nivel del parénquima pulmonar como densida-
des reticulares, reti¢ulo-nodulares, o en arbol en gemacién ya
descritos, sin compromiso ganglionar, estadio IV, con fibrosis
pulmonar y formacién de conglomerados®?%2,

Cuando se ha evidenciado imagenologicamente el compro-
miso linfatico y/o parenquimatoso, debe considerarse llevar al
paciente a un procedimiento broncoscopico, el cual permitird
obtener muestras de las células que inflaman los alvéolos, rea-
lizando un lavado broncoalveolar, en el cual se evidenciara una
alveolitis linfocitica a expensas de linfocitos CD4+, situacién
que lo permitird diferenciar de otras patologias formadoras
de granulomas como la alveolitis alérgica extrinseca, en la
cual predomina el recuento CD8+%2. Una vez el paciente ha
sido llevado a fribrobroncoscopia 6ptica, debe considerarse la
realizacién de biopsia transbronquial para estudio histopato-
légico, que permitira establecer la presencia de granulomas no
caseificantes, sea el momento de mencionar que estos hallaz-
gos aun cuando altamente sugestivos de sarcoidosis ante la
ausencia de BAAR, pueden verse en otra entidad que puede
ser clinica e histolégicamente indiferenciada de la sarcoidosis,
como lo es la beriliosis??, situacién en la cual toma relevancia
prioritaria el antecedente laboral o exposicional del paciente.

Una alternativa diagnostica, para obtencién de tejido y
estudio histopatolégico es la mediastinoscopia la cual nos per-
mite por esta via quirirgica obtener muestra de ganglios y
adenopatias localizadas a nivel de las estructuras derechas
del mediastino (procedimiento al cual fue sometido nuestro
paciente como primer abordaje), en su defecto una tercera
alternativa diagnostica es la biopsia por toracoscopia que per-
mitird el acceso a estructuras mediastinales izquierdas y/o
parénquima pulmonar.

En el caso clinico expuesto, con los hallazgos radiolégi-
cos se evidencia cémo este paciente de sexo masculino, en
la tercera década de la vida, de raza negra y deportista de alto
rendimiento inicia con un estadio I de la enfermedad (linfa-
denopatia hiliar bilateral sin compromiso del parénquima),
presenta mejoria sintomatica al recibir tratamiento con cor-
ticoides, sin embargo al disminuir progresivamente la dosis,
presenta reaparicién de los sintomas, y progresiéon de patrén
radiolégico hasta un estadio II (linfadenopatia hiliar bilate-
ral con cambios parenquimatosos), con un patrén de arbol
en gemacién, inicialmente teniendo en cuenta que recibe
manejo con medicamentos inmunosupresores, se trata de un

paciente sintomatico respiratorio y habita en un pais consi-
derado zona endémica de tuberculosis, se sospecha infeccién
por micobacterias. Sin embargo, las pruebas de tuberculina y
microbiolégicas son negativas, con lo cual se descarta dicho
diagnéstico. Presenta una respuesta clinica y paraclinica ade-
cuada al incremento de la dosis de corticoide.

En lo que corresponde al tratamiento de la sarcoidosis, en
primer lugar se debe tener en cuenta que un porcentaje rela-
tivamente importante de las formas de sarcoidosis en estadio
uno y/o dos puede llegar a involucionar de manera esponta-
nea, existiendo registros de una remisién del 50% o algo més
a los 3 anos después de su diagnéstico y en 10 afios de un 80%,
con leves o nulas secuelas??.

Se ha visto que un porcentaje cercano al 25% de estos
pacientes permanece estable a lo largo de los afios de la enfer-
medad, por el contrario un 25% restante de las formas de
sarcoidosis principalmente en estadios II o III, y como descri-
bimos previamente en paciente con raza negra, la enfermedad
puede progresar o en su defecto recaer con la supresion de la
terapia hasta en un 74% de los pacientes’, situacién que se
observo en nuestro reporte de caso.

En el momento actual, en aquellos pacientes en quienes se
ha considerado terapia farmacolégica para controlar su enfer-
medad, ya sea por la presencia de manifestaciones clinicas
limitantes o en su defecto por compromiso neurolégico, car-
diaco u ocular (uveitis anterior), la terapia de eleccién siguen
siendo los corticoides??2, recordando como mencionamos
anteriormente que un porcentaje no despreciable de pacientes
suelen recaer a la suspensién de la terapia.

Otras alternativas terapéuticas, descritas en la literatura
médica, que han sido controvertidas en cuanto a su uso, son
la utilizacién de metotrexate y antimaldaricos, como ahorra-
dores de corticoides, y mas discutido aun la utilizacién de
terapias alternas como lo son el interferén v, el infliximab y el
adalimumab’.

Conclusién

En este articulo hemos tenido la oportunidad de presentar un
paciente de raza negra, quien comienza con un cuadro res-
piratorio inespecifico, con imégenes radioldgicas y hallazgos
histopatolégicos compatibles con sarcoidosis. Se inicié trata-
miento farmacolégico con respuesta inicial adecuada, pero
posterior reinicio de sintomas y aparicién de un patrén radio-
légico infrecuente, que llevéd a sospechar otros diagnésticos
clinicos, los cuales fueron descartados, considerando que la
etiologia de dichos hallazgos era la sarcoidosis perce.

En nuestro caso el paciente, como ha sido descrito en la
literatura médica, por su fenotipo y raza muestra un com-
portamiento crénico de la enfermedad con una adecuada
respuesta terapéutica al uso de corticoides, pero al intentar
disminuir dosis hasta 6 mg, el paciente presenta recaida mas
progresién de la enfermedad, obligando a incrementar la dosis
del corticoide mostrando, afortunadamente para el paciente,
estabilidad y mejoria.

Este caso es un claro ejemplo clinico de sarcoidosis que se
presentd en un paciente de raza negra, que puede llegar a limi-
tar la actividad fisica y laboral como en nuestro paciente, que
es deportista de alto rendimiento de profesién, por lo que es
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importante saber reconocer que pueden presentarse diferen-
tes patrones radioldgicos, que no son patognomoénicos, y que
pueden llevar a sospechar otras entidades, las cuales deben
ser tenidas en cuenta y por lo tanto descartadas dado que se
que se trata de un diagnéstico de exclusién, que es susceptible
de tratamiento, con desenlaces satisfactorios.
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Meningocele sacro anterior y estrenimiento @CMk
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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN
Historia del articulo: Se presenta el caso clinico de una mujer de 25 anos con estreniimiento crénico en quien ini-
Recibido el 30 de septiembre de 2015 cialmente se confundi6 el diagnéstico con enfermedad ginecolégica versus tumor pélvico;
Aceptado el 17 de diciembre de 2015 en laparotomia exploratoria se evidencia lesién quistica dependiente del sacro en su cara
On-line el 26 de marzo de 2016 anterior por lo que se recurre a toma de imagenes diagndsticas con tomografia computari-
zada donde se observa meningocele sacro anterior, y posteriormente resonancia magnética
Palabras clave: para descartar otras lesiones asociada. Se plantea manejo quirtrgico con abordaje posterior
Meningocele para reseccién de cele y laminectomia con buenos resultados postoperatorios. En control
Congénito de los 3 meses se encuentra paciente sin déficit neurolégico, sin pérdida de sensibilidad en
Sacro regién perineal ni alteraciones de su sistema nervioso vegetativo.
Estrefiimiento © 2016 Fundacién Universitaria de Ciencias de la Salud-FUCS. Publicado por Elsevier

Espaiia, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND
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Anterior sacral meningocele and constipation

ABSTRACT

Keywords: A case is presented of a 25 year-old woman with chronic constipation in whom the diagnosis
Meningocele was initially confused with a gynaecological disease or a tumour. The exploratory laparo-
Congenital tomy showed evidence of a cystic lesion hanging from the anterior side of the sacrum.
Sacrum Diagnostic imaging with computed tomography was performed in which an anterior sacral
Constipation meningocele was observed. Magnetic resonance was then used to rule out any other asso-

ciated lesions. It was decided to treat it surgically with a posterior approach for resection
and laminectomy of the meningocele, with a good post-surgical outcome. In the follow-up
at 3 months the patient showed no neurological deficit, no loss of sensitivity in the perineal
region, and no changes in her autonomic nervous system.
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Introduccién

El meningocele sacro anterior es una rara dolencia que puede
ser congénita o adquirida; la forma adquirida generalmente
es debida a ectasia dural en asociacién con neurofibromato-
sis, en pacientes con sindrome de Marfan o con sindrome de
Ehlers Danlos, estos meningoceles generalmente son tinicos y
se extienden en el espacio pre-, para- o intrasacro. La avulsién
traumatica de los nervios sacros puede generar seudomenin-
goceles; estos ultimos se diferencian porque son multiples
sacos y se extienden hacia el espacio presacro lateral.

Los meningoceles sacros anteriores fueron descritos por
primer vez en 1837 por Bryant y hasta el momento se han
reportado en la literatura alrededor de 200 casos’. La mayo-
ria se presentan como pequeiias masas pélvicas; suelen ser
asintomaticos, sobre todo si son menores de 5cm de dia-
metro, pero en algunos casos como muestra Santana en un
reporte de caso en 2007 se pueden presentar asociados a
complicaciones del sistema urinario debido al efecto com-
presivo de la masa sobre los uréteres lo cual condiciona
ureterohidronefrosis severa’. En ocasiones se pueden pre-
sentar asociados a fistula rectal, como presenta Fitzpatrick
en un reporte de caso del afio 1999°. Estos meningoceles
son herniaciones del saco tecal a través de un defecto éseo
sacro anterior, y la sintomatologia se debe al efecto de masa
que produce sobre los érganos pélvicos, incluso se puede
palpar a través del recto al realizar un tacto rectal;, puede
fistulizarse y llevar a una meningitis severa o la forma mas
comun de presentacién con estrefiimiento crénico como pre-
senta Diz-Lois Palomares en un reporte de caso del ano
20054,

El propésito de realizar este reporte de caso es describir el
proceso diagnéstico y el tratamiento quirtirgico de este tipo de
enfermedad. El diagndstico generalmente se realiza mediante
el uso de iméagenes como la ultrasonografia abdominopélvica,
urografia excretora, enema baritado, tomografia abdominal o
resonancia magnética de columna lumbosacra’.

La médula y el cono medular en pacientes con meningo-
cele sacro anterior generalmente no tienen alteraciones, sin
embargo, en algunos pacientes puede asociarse con tumores
como quistes dermoides, teratomas sacrocoxigeos y lipo-
mas; pueden asociarse a anomalias anorrectales tipo atresia
o estenosis anal como ocurre en el sindrome de Currarino,
enfermedad hereditaria que engloba la triada de defecto del
hueso sacro, malformaciones anorrectales y presencia de
masa pélvica que puede ser un teratoma, un meningocele
sacro anterior o la combinacién de ambos®. En la figura 1 se
observa cémo protruye el sacro herniario por el defecto éseo
sacro hacia cavidad pélvica, ocasionando compresién sobre el
recto lo cual condiciona estrefiimiento.

En la revisién de la literatura del tema se encuentran
reportes como el realizado en 1980 por Dyck y Wilson donde
relatan el caso de una mujer de 22 anos con dolor abdomi-
naly masa inguinal izquierda, asociado a sintomas urinarios y
estrenimiento pero sin pérdida de control de esfinter. A inicios
de la década de los ochenta las ayudas diagnésticas disponi-
bles eran escasas; en el caso de esta paciente se usé ecografia
pélvica, pielografia intravenosa y enema baritado. Pero fue
mediante mielografia como se realiz6 el diagnostico’.

Figura 1 - Imagen de resonancia magnética, corte sagital,
en la que se observa gran masa quistica sacra anterior que
desplaza la ampolla rectal hacia anterior.

En 1988 Stuart Lee et al.” reportaron 2 casos de meningocele
sacro anterior, el primero en una mujer embarazada de 23 anos
con masa presacra de 8 x 8cm, como hallazgo incidental en
los exdmenes prenatales pues era asintomatica. El segundo
paciente es el padre de la joven anterior, hombre de 46 anos
con dolor lumbar bajo e historia de disgenesia sacra.

Alsaad et al.? presentan el caso de una paciente de 23 afios
con 22 semanas de gestacion, a quien en la ecografia le encon-
traron lesién quistica en regién pélvica, por lo que requirié
cesdrea y posteriormente le realizaron resonancia magnética
que mostrd agenesia sacra y mielomeningocele sacro anterior.

Koksal et al.” reportaron el caso de una paciente de 44 afios
de edad con cefalea, emesis, alteracién del estado de con-
ciencia y fiebre, sin historia de trauma; en la tomografia se
encontré neumoencéfalo no traumaético e hidrocefalia, y se
aislé Escherichia coli en liquido cefalorraquideo; finalmente
la paciente fue tratada con antibiético previo al manejo qui-
rurgico. Esta es una forma de presentacién del meningocele
con meningitis.

Polat et al.’® presentan estudio de caso de mielomenin-
gocele sacro anterior identificado incidentalmente durante la
ecografia abdominopélvica por dolor abdominal inespecifico
en una nina de 16 anos de edad con neurofibromatosis diag-
nosticada 8 afos antes; la paciente no presenta sintomas que
muestren meningocele.

En cuanto al tratamiento, inicialmente se realizaba aspi-
racién del quiste, presentando una alta mortalidad debido
a complicaciones por meningitis. Posteriormente se usé la
laparotomia con aspiracién de la lesién, disminuyendo la mor-
talidad por complicaciones infecciosas; no obstante, esta era
una medida temporal debido a la frecuencia de recidivas.
Luego se empled una técnica de escisién transabdominal con
cierre de la fistula lo cual disminuia las recidivas pero conti-
nuaba presentando mortalidad hasta del 27%. Luego se intentd
una técnica de marsupializacién sin éxito. A inicios de los
anos ochenta se emple6 una técnica de reseccién parasacra
y trasacra en la cual se exponia el cuello del quiste para obli-
terarlo, disminuyendo asi la mortalidad a un 9,5%. Para esta
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época Anderson y Burke recomendaban realizar laminecto-
mia o abordaje retrorrectal si los estudios mostraban posible
asociacién de una lesién tumoral con el meningocele.

Presentacion clinica

Paciente femenina de 25 anos, raza mestiza, procedente de
Moniquird, quien consult6 el 12 de junio de 2014 al Hospi-
tal Regional de Moniquira E.S.E. por cuadro clinico de un afio
consistente en estrefiimiento y heces caprinas cada 7 dias; en
las dltimas 2 semanas previas a la consulta presenta dolor
rectal intenso con deposiciones escasas y dolor para evacuar,
asociado a dolor abdominal en hemiabdomen inferior, flatos
presentes; se le realiza tacto rectal, encontrando masa dura
en regién anal por lo que la remiten al 11 nivel a la ciudad de
Tunja a la Clinica de los Andes donde es valorada y le reali-
zan tomografia computarizada abdominal simple en la cual
se observa masa quistica ubicada a nivel sacro de 60 x 70 mm;
se miden marcadores tumorales, alfafetoproteina en 1,6 Ul/];
antigeno carcinoembrionario 1,5 ng/ml; CA 125 4,3 U/ml; 8 dias
después del ingreso a la clinica, el cirujano general le rea-
liza laparotomia exploratoria, evidenciando tumor quistico
retroperitoneal presacro por lo que solicitan valoracién por
neurocirugia, quien ordena realizacién de resonancia magné-
tica nuclear de columna sacra (fig. 2) en la cual se evidencia
masa presacra compatible con meningocele sacro anterior por
lo cual deciden realizar manejo quirtrgico.

Durante la hospitalizacién persiste en estreniimiento y fla-
tos positivos debido al efecto de masa sobre la ampolla rectal
y a pesar de manejo sintomatico con bisacodilo por lo que se
cambia el manejo a lactulosalo que permite mejoria parcial
del estrenimiento.

El 9 de julio de 2014 neurocirugia lleva la paciente a pro-
cedimiento quirdrgico para correccién de meningocele sacro
anterior, con reseccién del cele, duroplastia y plastia de piel.
Bajo monitorizacién neurofisiolégica y mediante una disec-
cién por planos hasta identificacién del sacro, se realiza
diseccién lateral hasta identificar reparos anatémicos; se iden-
tifica defecto 6seo de cubrimiento sacro posterior, se amplia el
pequeno defecto con ayuda de fresa de alta velocidad y Kerri-
son, posibilitando asi la visién del saco dural; se retrae el saco

Figura 2 - Imagen de resonancia magnética, corte axial, en
la cual se observa defecto 6seo sacro anterior de donde sale
el saco herniario.

Figura 3 - Corte axial donde se observa sitio
de laminectomia y defecto 6seo anterior.

dural hacia lateral, se identifica defecto éseo sacro anterior a
través del cual prolapsa el saco dural con gran masa presacra,
se procede a diseccién roma, se logra identificar la totalidad
del saco y del cele; se extrae el cele, se procede a realizar la
reseccién de este y la duroplastia, se complementa el cierre
de la dura con ayuda de sellante de fibrina, se verifica hemos-
tasia y finalmente se procede a realizar plastia de piel con
cierre por planos. Es necesario anotar que durante el intra-
operatorio se observa lesién gigante quistica con compromiso
retroperitoneal con incontables adherencias que dificultaron
su diseccidn; el abordaje sacro se realizd por via posterior linea
media.

El postoperatorio transcurre con adecuada evolucién, y en
los controles se observa que la paciente no presentd défi-
cit neurolégico, no hubo pérdida del control de esfinteres, ni
alteraciones sensitivas perineales; tuvo una recuperacién del
transito intestinal y hasta la fecha la paciente sigue sin déficit
neurolégico, sin incontinencia, ni frigidez.

En la tomografia computarizada de control se evidencia
defecto de fusién de los elementos posteriores de la dltima
vertebra sacra, las demas vertebras presentan morfologia y
densidad normales (figs. 3 y 4). En ese estudio no se detectan
alteracién de los tejidos blandos paravertebrales ni alteracién
del espacio presacro.

Discusién

La mayoria de los meningoceles sacros anteriores son més fre-
cuentes en mujeres, se diagnostican generalmente entre los
20 y los 39 anios de edad y pueden ser asintomadticos o estar
asociados a estrefiimiento, dismenorrea, lumbago, hipoplasia
perineal o disfuncién urinaria'’. Estos sintomas pueden ser
ocasionados por la compresién del saco meningeo herniado,
compresién de la raiz nerviosa e incluso por defectos congé-
nitos en la inervacién nerviosa, por lo que nuestra paciente
cumple con la mayoria de los criterios observados.
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Figura 4 - Corte sagital donde se evidencia ausencia
postoperatoria del cele por completa reseccién del mismo.

A pesar de que los casos pueden ser asintomaticos se reco-
mienda el tratamiento quirdrgico en estas pacientes ya que se
pueden presentar complicaciones como la meningitis®.

La presentacién del cuadro clinico de la paciente es similar
a la de los observados en estudios de caso previos que pre-
sentan este tipo de dolencia asociada a estrenimiento, por lo
que se decidi6 realizar manejo quirtirgico con abordaje poste-
rior para masas presacras debido al éxito en los resultados del
postoperatorio, ya que se ratificaria que disminuye el riesgo
de lesiones neurolégicas'’.

Conclusiones

El meningocele sacro anterior es una dolencia cuyo origen
no es claro aun, sin embargo, por el riesgo de morbimorta-
lidad, principalmente por meningitis, se considera que debe
recibir tratamiento quirtrgico asi sea asintomatico. Gracias a
los avances cientificos y tecnolédgicos, en esta época es mas
sencillo llegar al diagnéstico de un meningocele sacro ante-
rior por la disponibilidad en nuestro medio de las imagenes
por resonancia magnética. Actualmente se usan 2 técnicas de
abordaje: por via anterior asistido por endoscopia para ubicar
el cuello de la lesién y aislarlo del espacio dural; la otra téc-
nica, como la llevada a cabo en la paciente de este caso, es
el abordaje posterior en el cual se realiza laminectomia sacra
con diseccién completa del saco herniario, ligadura del cue-
llo y reseccién completa del cele. Esta técnica disminuye el

riesgo de lesiones neurolégicas como se evidencié en el pos-
toperatorio de este caso. La presentacién del cuadro clinico de
esta paciente es similar a la observada en estudios de caso
previos con este tipo de dolencia asociada a estrenimiento,
por lo que se decidié realizar manejo quirdrgico con abordaje
posterior con resultados favorables, por lo que se propone con-
tinuar la técnica quirtrgica con abordaje posterior para masas
presacras.
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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN
Historia del articulo: En pleno siglo xx1 el modelo imperante de la educacién médica parece ser el de las con-
Recibido el 26 de enero de 2016 clusiones de Abraham Flexner de hace un siglo. Esto existe en donde los sistemas de salud
Aceptado el 16 de febrero de 2016 estan cambiando, donde la epidemiologia de nuestros pacientes es diferente, donde el costo
On-line el 25 de marzo de 2016 de la atencién médica se ha incrementado y la relacién médico paciente ha tendido a gene-
rar nuevas expectativas basadas en el desenlace y términos objetivos de calidad. Esto hace
Palabras clave: necesario analizar si el concepto clasico de hospital universitario tiene atin vigencia o el
Hospital universitario enfoque debe ser diferente. Cémo lograr que se concilie una realidad de enfermar con una
Educacién médica de ensenar. Desde la bioética de la ensefianza médica se debe hacer una reflexién y mirar
Centro académico de salud al futuro. Quizas es el momento de conseguir esto, con la alineacién de misiones como una
Abraham Flexner alternativa real para un modelo sostenible y que logre formar a los médicos que Colombia
Sistemas de salud necesita.
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University hospitals in Golombia: From Flexner to academic health
centres

ABSTRACT

Keywords: Well into the 21st century and the prevailing model of medical education seems to be
University hospital the conclusions of Abraham Flexner a century ago. This exists where health systems are
Medical education changing, the epidemiology of our patients is changing, where the cost of medical care has
Academic health centre increased, and the doctor-patient relationship has had to generate new expectations based
Abraham Flexner on outcomes and objective terms of quality. This makes it necessary to determine whether
Health systems the classic Hospital University concept is still valid or the approach must be different. How
Sustainability to bring together a reality of illness with that of teaching. From the bioethics of medical
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teaching it needs some reflection and a look towards the future. Perhaps it is the time to
achieve this, with the alignment of missions as a real alternative for a sustainable model

that will train the doctors that Colombia needs.
© 2016 Fundacién Universitaria de Ciencias de la Salud-FUCS. Published by Elsevier
Espana, S.L.U. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license

(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

«Aunque estudiaras medicina durante mas de una vida, acudiria
a ti gente cuyas enfermedades son misterios, porque la angustia
que mencionas es parte integrante de la profesién de curar, y hay
que aprender a vivir con ella. Aunque es verdad que cuanto mejor
sea la preparacién, mejor doctor puedes ser»

El médico, Noah Gordon

Marco legal del hospital universitario
en Colombia

Hoy, cuando la formacién y el entrenamiento de muchos
médicos se da en los hospitales universitarios, en algunos sec-
tores se plantea la discusién sobre la conveniencia o no de
estas instituciones de salud; entonces, las preguntas frecuen-
tes son: scémo debe ser la ensenanza en estos hospitales?,
;quién debe impartirla?, ;debe existir relacién con una univer-
sidad? Enlos préximos anos, la respuesta a estos interrogantes
marcara los modelos de salud en Colombia. La Ley estatuta-
ria 1751/2015 generd la salud como derecho y paralelamente
aparecieron unas normas para reglamentar el hospital univer-
sitario. ;Cémo conciliar la formacién y la atencién sanitaria?
En los principios de esa ley sobre la calidad e idoneidad pro-
fesional hacen énfasis «a que se tenga personal de salud
adecuadamente competente, enriquecido con educacién con-
tinua e investigacién cientifica». ;Cémo asegurar entonces ese
principio?

En Colombia, la Ley 1164 de 2007 define el hospital univer-
sitario como: «...una institucién prestadora de servicios de salud
que proporciona entrenamiento universitario y es reconocida por ser
hospital de ensefianza y practica supervisada por autoridades acadé-
micas competentes y que ofrece formacién y atencién médica en cada
uno de los niveles de complejidad. EIl hospital estd comprometido
con las funciones esenciales de la universidad, cuales son forma-
cién, investigacién y extension.». Posteriormente, la Resolucién
3409 de 2012 dio las pautas para el reconocimiento del hospi-
tal universitario. Pero la norma, ademas de generar una lista
de requisitos, no es clara sobre el alcance de dicho reconoci-
miento: no aclara los beneficios de acceder a esta certificacién,

ni sugiere incentivos a favor de la labor académica. En EE.
UU., donde se han hecho estudios publicados, es de conoci-
miento publico que la formacién de personal en salud entrafa
un esfuerzo institucional y genera sobrecostos’?. Este articulo
pretende recoger entonces la preocupacién de la evolucién del
concepto de hospital universitario en Colombia y ver si nues-
tro referente sigue siendo el de la década de los 30 en EE. UU. de
Abraham Flexner o definitivamente la realidad legal, la visién
de futuro y las necesidades de sostenibilidad nos hacen virar
a cambios sustanciales en los modelos conocidos.

La particularidad de la educacion médica

Para hablar de hospital universitario, primero se debe enten-
der qué es la educacién médica y cémo ha cambiado a lo largo
de la historia.

En el Renacimiento, el conocimiento cientifico del hombre
lleva a una concepcién mecdanico-estructural del universo. En
este periodo, la observacién de los sucesos se convierte en la
forma de aprender en y desde el cuerpo humano. La autop-
sia se vuelve relevante en la evolucién de la ensenanza y el
aprendizaje de este oficio®.

Pero la profesién médica no se queda en lo pragmatico y va
a desarrollar tempranamente unos elementos que permitan
validar la idoneidad de su ejercicio y, debido a que abarca una
serie de conocimientos, elementos propios, particularidades
que se sintetizan en certificaciones o titulos que la acreditan.
Esto se remonta a principios del siglo x11 en Sicilia, donde se
exigia un examen oficial para ejercerla; mas adelante, Federico
II, en el siglo x111 en Italia, da unas pautas de tiempos minimos
de préctica y ejercicio para poder reconocer como profesional
a quien desea ejercer la medicina. Tiempo después, en Europa
se asimilaran esas escuelas de medicina a las universidades:
«Universitates magistrorum et discipulorum».

Luis XV, por decreto real, crea en Paris la Real Academia de
Cirugia, que por muchos afios se equipara con la facultad
de medicina. La Revolucidn francesa, con la idea de termi-
nar el viejo régimen, es definitiva en la creacién del nuevo
orden. Entonces, utilizando el modelo de mentalidad anato-
moclinica, se desarrolla una forma de ensenar la medicina que
trascenderd a otras latitudes®.

El siglo xx estuvo determinado por el llamado método cien-
tifico, que desde 1800 aproximadamente tiene 3 lineas que
lo diferenciardn del pasado: la observacién directa, la men-
suraciéon y la experimentacién. En Alemania, Wilhelm von
Humboldt convierte la «universidad» en centro de ensefianza
de la medicina y logra llevar la formacién de los médicos al
entorno de la Facultad de Medicina en Berlin. Al tiempo se
demuestra la importancia que tiene para el Estado el asumir
esa responsabilidad econémica y administrativa, y mantiene
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una relacién estrecha entre la docencia y la investigacién®°.
El modelo alemén se diseminara por Europa y Norteamérica.

Quien marca un protagonismo en esta época es William
Osler, médico internista canadiense, quien como jefe de la
escuela de medicina en Johns Hopkins, y junto a William
Henry Welch, patélogo; Howard Kelly, ginecélogo, y William
Stewart Halstead, cirujano, logra dejar registrada en la histo-
ria de la medicina la transformacién de la educacién médica
enlaUnién Americana al crear el primer hospital universitario
a finales del siglo x1x°.

En este momento se divide el hospital en departamentos,
el curriculo se incrementa a 4 anos, se exige el aleman como
lengua adicional y se crea la palabra residente -los estudian-
tes de las especialidades literalmente vivian en el hospital, lo
que les permitia el acceso a un mayor nimero de casos y asi
poder ver la enfermedad en todas sus facetas-. Fruto de esta
experiencia Osler escribe su libro Los principios y la prdctica de
la medicina, que sera motivador en el Instituto Rockefeller para
la investigacién médica y lo que posteriormente sucedera en
el desarrollo del concepto actual de hospital universitario>®.

Impacto del reporte Flexner

A finales del siglo x1x, la percepcién de los desenlaces de salud
en EE. UU. era lamentable; es decir, no eran equiparables los
resultados de salud en términos de salud y enfermedad en los
diferentes Estados de la Unién. Cada hospital tenia una orien-
tacién distinta, la formacién de los médicos dependia de cada
Estado y de las caracteristicas del grupo encargado de trans-
mitir el conocimiento médico. Lo anterior generé una clara
preocupacién que fue recibida y analizada por 3 filantropos
que se reunieron en la Fundacién Carnegie: Pritchett, Carnegie
y Rockefeller. Buscan quien les pueda hacer un estudio sobre
este fenémeno de la educacién médica y buscar alternativas;
asi aparece en ese momento Abraham Flexner, un educador
de profesién y de vocacién. Su experiencia empez6 en Boston
donde, a pesar de no sentirse deslumbrado con los métodos de
Harvard, logré un titulo y viajé a Heilderberg, Alemania, ciudad
en la que estudié alrededor de un afio y desde alli escribiria
una critica a la educacién superior estadounidense’. Cuando
Prichett lo eligié para la tarea, Abraham Flexner le recordd
que su hermano era el microbiélogo y que él era apenas un
educador. El filintropo confirmé que esa era la razén de su
eleccién®.

;Qué dice el informe Flexner? El informe hace una serie de
recomendaciones que surgen después de un trabajo de campo
durante varios meses y del andlisis de lo que en ese momento
se utilizaba en la formacién de médicos.

Las principales recomendaciones fueron: un curriculo de
4 anos, 2 afos de ciencias béasicas, 2 anos de ensenanza clinica
en hospitales y servicios clinicos, vinculacién de la Escuela de
Medicina a la universidad, adopcién de requisitos de ingreso
en Matemadtica y Ciencias, integracién de las ciencias basicas y
las ciencias clinicas, estimulo del aprendizaje activo, limitar el
aprendizaje de memoria, desarrollo del pensamiento critico y
la habilidad de resolver problemas y énfasis en el aprendizaje
como tarea para toda la vida.

Quizas lo que se ha mantenido durante estos 105 afos
como legado de dicho informe ha sido: el hospital como centro

de formacién del médico, el aprendizaje basado en problemas
y, finalmente, lo que los anglosajones llaman profesionalismo,
que no es otra cosa que la integracién de valores y ética profe-
sional en esa formacién’°. En Colombia, como resultado del
Plan Marshall, desde EE. UU. llegan algunas misiones: hacia
1948, la misién Humpreys propone el modelo de Flexner y
sugieren implementarlo, a través de la fundacién Rockefeller,
en el Hospital Universitario del Valle. Posteriormente, en 1953,
con la presencia Maxwell Lapham, decano de la Facultad de
Medicina de la Universidad de Tulane, se crea la Asociacién
Colombiana de Facultades de Medicina (Ascofame). Enton-
ces, apareceran los posgrados del Hospital Universitario de
La Samaritana, del Hospital San Juan de Dios, en Bogota, y
del Hospital San Vicente de Paul, en Medellin'®'?, En 1988, en
el marco de la conferencia mundial de educacién médica'® en
Escocia, se firma la declaracién de Edimburgo que, a partirde la
experiencia del modelo de Flexner, sugiere algunas recomen-
daciones en el contexto de la educacién médica en el mundo
que complementaran el modelo vigente en ese momento. Hoy
en dia, el modelo sigue siendo muy similar en muchas lati-
tudes; sin embargo, abriendo el tercer milenio, en EE. UU. se
hacen una serie de criticas alrededor del concepto que se venia
manejando de hospital universitario. En otofio de 2001, el Ins-
tituto de Medicina de EE. UU.* decide convocar a las unidades
académicas y los hospitales universitarios de las diferentes
escuelas de medicina para revisar lo referente a educacion,
investigacién y cuidado del paciente. Histéricamente, son 3
eventos los que permitirdn la aparicién de los centros aca-
démicos en salud en EE. UU.: la Reforma Flexner, la Segunda
Guerra Mundial que fortalece los laboratorios de investiga-
cién para el apoyo a la tecnologia de guerra, y la apariciéon
del aseguramiento social como Medicare y Medicaid en 1965,
que organiza la llamada medicina de caridad y favorece la
ensenanza al permitir que los estudiantes puedan ingresar sin
barreras a la cabecera del paciente y asi poder acceder a todas
las enfermedades necesarias para aprender y formarse como
médicos. Del trabajo de este encuentro saldran 7 recomenda-
ciones: primera recomendacién: favorecer el contacto y el trabajo
interdisciplinario, cambiar los clasicos métodos de ensefianza
en el salén de clase y aprovechar las tecnologias de la infor-
macién y la comunicacién. Sequnda recomendacién: impactar
y motivar al Congreso para que realice cambios en la finan-
ciacién de la educacién. Tercera recomendacién: que los centros
académicos en salud disefien nuevas estructuras y aborda-
jes para el cuidado del paciente. Cuarta recomendacién: evaluar
continuamente el impacto de la investigacién en salud en la
comunidad. Quinta recomendacion: los centros académicos en
salud pueden innovar e implementar la tecnologia de la infor-
macién en la investigacién, enseflanza y actividades clinicas.
Sexta recomendacion: tanto los centros académicos en salud
como el sector publico deben redisenar contenido y métodos
de educacién clinica. Desarrollar estructuras organizaciona-
les y equipos para mejorar el cuidado de la salud. Séptima
Recomendacién: deben convertirse en lideres y formadores de
lideres.

Con estos hallazgos en la evolucién del concepto de hos-
pital universitario aparece una zona gris que es o quiere ser
ocupada o por el director del hospital que quiere hacerlo ren-
table, o por los decanos de medicina que quieren utilizar
el hospital para ensenar. Visto de otra manera, genera una
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competitividad con focos diferentes que hace inviable un pro-
yecto comun y se deja en el ambiente un elemento bioético
que es el paciente como centro de confluencia de los 2.

Dilema bioético en hospitales universitarios
en Colombia

El dilema se basa en definir el limite entre la prioridad del
paciente y la de quien quiere ensenar la medicina en el
paciente. Esa linea delgada termina moviéndose de un lado al
otroy esla que determina la eficacia de la educacién médica®®.
Para trabajar este tema que impacta la formacién de médicos
y que desde la bioética cuestiona algunos elementos, hay 2
grandes modelos de hospital de ensenanza en Colombia:

e Primer modelo: un hospital que surge desde la entrafa fun-
dacional de una universidad y en el corazén de una facultad
de medicina, fomenta la academia; queriendo ensenar la
salud y el arte de curar quiere desarrollar un proyecto
hospitalario que integra la docencia, la asistencia y la inves-
tigacién. Y generalmente quiere ser formador de escuela
desde el proyecto educativo institucional de su alma mater.

e Segundo modelo: una institucién prestadora de servicios
de salud que en su crecimiento de atencién de pacientes y
experiencia en el uso de tecnologias encuentra como com-
plementario entrenar estudiantes sin tener una universidad
que lo haya fundado. Establece vinculos con diferentes
universidades e institutos de ensenanza y alberga en sus
corredores personas que quieren formarse en diferentes
disciplinas; generando ingresos no operacionales derivados
del cobro de estos convenios.

Para tratar de encontrar las implicaciones de estas dife-
rencias, hay que ver algunos puntos de vista que ayudan a
entender mejor el problema. El modelo del hospital universi-
tario integrado verticalmente desde las facultades no ha sido
del todo exitoso, pues la expedicién de la Ley 100 en Colombia
genera un impacto en una de las actividades hipocraticas por
excelencia que es la ensefianza del saber médico. Veamos:

Las entidades promotoras de salud no quieren involucrarse
en la formacién de profesionales sino hasta el final de la
misma, cuando ya son mano de obra para sus sistemas de inte-
gracién vertical. Por eso estratégicamente algunas entidades
promotoras de salud han creado sus propias universidades.
En sus cldusulas incluyen la expresa prohibicién de la parti-
cipacién de estudiantes tanto de pregrado como de posgrado
en la atencién de sus pacientes. Los modelos de seguridad del
paciente en los hospitales acreditados implicitamente exclu-
yen a los estudiantes subordinando su presencia a la del
especialista y al apoyo durante procedimientos. No obstante,
este modelo, por complejo que sea, no es el més nefasto ni
el peor implantado en nuestro hemisferio. EE. UU,, contra-
rio a lo que podamos imaginar, tiene falencias quizds mas
profundas al respecto. A diferencia de nuestro entorno; en
EE: UU. el contacto con el paciente se ha ido restringiendo
solo a momentos finales de las especializaciones médico-
quirtrgicas y el inicio de la formacién clinica se ha desviado
por simulacién y poca relacién médico-paciente. Es asi que al
comparar un estudiante promedio de nuestros hospitales con

uno norteamericano habra tenido mas relacién con los pacien-
tes, sus tratamientos y las enfermedades. Tenemos entonces
un entorno definitivamente hostil, donde la posicién domi-
nante es ejercida por las aseguradoras, y la prestacién estd
en manos de las instituciones prestadoras de salud, que ano
tras afo tienen que negociar las tarifas para poder subsistir y
volver a la relacién con las entidades promotoras de salud. Es
decir, se genera una simbiosis donde los unos necesitan de los
otros pero, en ocasiones, se ven como enemigos y competen-
cia basada en el gasto y el manejo de tarifas frente a la oferta
y la demanda’®. La atencién en salud no es entonces exclusi-
vamente al acto médico; sino que trasciende desde el acceso
al servicio, su ubicacién en el sistema, el acto administrativo
y el uso racional del recurso. Por esto la calidad en salud se
hace atin mas compleja pues obliga a integrar elementos en
toda la cadena de valor. Por esa razén, Roger Bulger habla de la
«busqueda del Hipécrates moderno», que no es otra cosa que
la adaptacién de la praxis médica a estos modelos de geren-
ciamiento en salud que se han experimentado a lo largo de
América en los ultimos afios”.

Sin embargo, no podemos negar la historia de la Medicina
y debemos afrontar los cambios que se han dado en los ulti-
mos anos. Aunque definitivamente los cambios normativos
en salud impactan el modelo de Flexner, es imposible seguir
evitando la realidad econémica mundial en la cual inciden el
incremento en el costo médico, la creciente tecnologia® y las
limitaciones de los sistemas sanitarios®.

Ahora bien, no es légico culpabilizar solamente a la Ley
100 de la crisis de la educacién médica, pues esa Ley es de
aseguramiento en salud y no de educacion.

Aqui aparece una compleja trama de interacciones entre
el llamado hospital universitario y las facultades de medicina
especialmente; que serelacionan directa o indirectamente con
los proveedores, aseguradores, entes de control, acreditadores
y por supuesto los pacientes.

Algunos elementos para analizar y dimensionar suimpacto
bioético, es decir, reflexionar sobre cuales son los fines del hos-
pital universitario desde su razén de ser y el impacto en la
atencién de pacientes y la formacién de talento humano en
salud, son:

1. JEl hospital modelo de Flexner debe centralizar la
ensefnianza de la educacién médica?

2. El hospital universitario debe obedecer a las necesidades
de la universidad?

3. ;Cémo debe ser la relacién entre el hospital universitario y
la facultad de medicina?

4. La calidad del hospital universitario y sus implicaciones.

En Colombia, en la plataforma SNIES (Sistema Nacional
de Informacién de la Educacién Superior) del Ministerio de
Educacién, existen aproximadamente 60 registros calificados
de facultades de medicina; algunos son programas dobles
en ciudades de la misma universidad; de ese grupo ape-
nas 14 disponen de un hospital universitario propio, los
restantes 46 tienen diferentes modalidades de convenios
docencia-servicio?’. En la resolucién 3409 de 2011, se habla
de la necesidad de acreditacién en salud de los hospita-
les universitarios; de esos 14 hospitales, apenas hoy solo
3 son reconocidos por el sistema de acreditacién en salud
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de ICONTEC. Y de la nueva modalidad que el Gobierno
Nacional abrié desde 2014, donde se certifica como hospital
universitario cualquier hospital de una universidad, que no
sea misional, hasta hoy, de los reconocidos ninguno forma
parte de esta lista. Los convenios docencia-servicio estan
reglamentados por el decreto 2376/2010 y son el instrumento
juridico que establece una relacién entre instituciones educa-
tivas y otras organizaciones con el objeto de formar talento
humano en salud al disponer de escenarios de practica, que
deben ser avalados previamente por el comité intersectorial
para el talento humano en salud. Todo lo anterior supone un
fin social, autorregulacién, respeto a los usuarios, calidad, pla-
nificacién y autonomia. A continuacién, se tratara de resolver
algunas preguntas surgidas al respecto.

¢El hospital modelo de Flexner debe centralizar
la ensefianza de la educacién médica?

Para responder esta pregunta hay que empezar por definir
los perfiles profesionales de egresados de nuestras facultades
de medicina y saber como los planes de estudio articulan las
necesidades especificas de practica.

Una revisién de diferentes planes de estudio de las faculta-
des de medicina confirma el modelo de pregrado sugerido por
Osler y ratificado por Flexner, donde la primera parte consiste
en ciencias bésicas y la segunda son las asignaturas clinicas.
Todos los planes terminan entonces a partir del tercer o cuarto
ano dependiendo el proyecto educativo del programa, y requi-
riendo de escenarios de practica. Se observa que los enfoques
de esas practicas estan principalmente en: medicina interna,
cirugia, pediatria y ginecoobstetricia. Es decir que sustancial-
mente no hay diferencias con el planteamiento de los afios 30
generado por Flexner. Aunque todos incluyen en alguna parte
del plan de estudios la salud publica o la medicina familiar
o comunitaria, estas son muchas veces marginales o incon-
sistentes con las practicas y su proyeccién profesional en el
sistema de salud. Es alli donde toma relevancia el hospital
universitario?’~?’. En los discursos de los decanos siempre sale
a relucir la frase: «estamos formando los médicos que el pais
necesita». Esa aseveracién es a veces cuestionable pues entre
los planes de estudio, la realidad de los hospitales y la epide-
miologia del pais se generan brechas; asi, cuando el médico se
enfrenta al sistema de salud lo primero que busca es hacer una
especializacién, pues laboralmente en Colombia no es favora-
ble ser «solamente» médico. Las universidades junto con los
Ministerios de Salud y Educacién deben ser muy cuidadosas
en las reformas curriculares que deben responder entonces
a las necesidades de salud del pais y no a la conformacién
de planes de estudios copiados de otras latitudes para otras
realidades.

Seglun la Comisién Econdémica para América Latina y el
Caribe (Cepal), los datos globales para el envejecimiento de
la poblacién muestran que para 2020 nuestros paises tendran
57 personas mayores por cada 100 personas en edad activa.
El grupo de edad que mostrard mayor crecimiento es el de
80 anos, y esto implicard el incremento en enfermedades cré-
nicas y degenerativas con el proporcional crecimiento en el
costo de salud y de pensiones?®. Por otro lado, el crecimiento
deladiscapacidad en el pais se ha dado sin que se haya logrado

una medicién adecuada, debido al nimero de subconjuntos en
que se agrupan los distintos tipos de discapacidad. Esta con-
dicién puede fluctuar entre el 8 y 17% de la poblacién total,
dependiendo de cdmo se realice la encuesta. Lo ideal es tomar
como base la Clasificacién Internacional de Funcionamiento
de la discapacidad y la salud (CIF)*°. El censo de 2005 arrojé
una prevalencia de discapacidad del 6,6%; sin embargo, para
el ano 2012, cuando el registro pas6 a manos del Ministerio de
Salud, ya se reconocian 882.232 personas en situacién de dis-
capacidad comparadas con los registros que esperaba tener el
plan nacional de desarrollo 2010-2014, que suponia alrededor
de 2 millones de personas®’. La mortalidad de enfermedades
crénicas en el afio 2011 mostraba, en orden de magnitud®!:
enfermedad isquémica del corazén, enfermedades cerebro-
vasculares, diabetes mellitus, enfermedades hipertensivas,
cancer de seno, cancer gastrico, cancer de pulmén y cancer de
utero. Los homicidios constituyen la segunda causa de mor-
talidad y los accidentes de transito se ubican en la novena
causa. En 2012, la cifra fue de 13,21/100.000 habitantes contra
una cifra de mortalidad para la regién de 20/100.000 habitan-
tes. Ademas de la mortalidad, se generan sobrecostos en el
sistema por la rehabilitacién y las secuelas en discapacidad®?.

En un hospital de alta complejidad se manejan los desen-
laces de las enfermedades crénicas y los tratamientos que
requieren tecnologia de punta y por la necesidad de segundas
especialidades y equipos interdisciplinarios. La pregunta es si
el porcentaje de la prestacién y participacién para estudiantes
de pregrado debe ser en este entorno o, mas bien, en institu-
ciones de primer nivel donde sea fundamental la promocién
y prevencién en salud para lograr generar las competencias
esperadas de acuerdo con nuestra epidemiologia nacional.
Quizés estos complejos nosocomios del tercer milenio deban
recibir a quienes tienen primeras o segundas especialidades,
los cuales enfrentaran fragmentos porcentuales muy especi-
ficos de la historia natural de la enfermedad.

SEl hospital universitario debe obedecer a las
necesidades de la universidad?

Clasicamente, los hospitales universitarios se han originado
por necesidades académicas de la institucién y por tener un
escenario propio que garantiza la formacién de escuela y la
calidad en la transmisién de cada proyecto educativo institu-
cional. Sin embargo, las estadisticas revisadas muestran que
este es un modelo muy escaso y la interaccién del hospital
con las facultades genera fricciones y momentos de desen-
cuentro cuando se ve como prioridad las necesidades de la
escuela de medicina sobre la realidad del hospital. Mientras el
hospital necesita ser costo-efectivo en lograr con calidad los
desenlaces de los pacientes, las facultades suefian con hacer
una medicina descontextualizada de la realidad del enfermo,
los derechos de los pacientes y los costos de la atencién. Esto
ya ha sido escrito y publicado como veremos més adelante en
el clasico ejemplo norteamericano en el desarrollo de centros
en Pensilvania y John Hopkins principalmente®?.

Existe un estudio clésico publicado por Koenig, que era
el director general de Falls Church, Virginia, y quien rea-
lizé una investigacién en la Unién Americana donde, estos
datos fueron aportados por el sistema de informacién (HCRIS).
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Estructuraron 2 modelos a los que aplicaron regresién lineal
y en ambos modelos el paciente interno costo por caso fue la
variable dependiente y el hospital era la unidad de andlisis.
Con lo anterior llegaron al nimero magico en el cual pare-
cieron sustentarse nuestros administradores para justificar la
desaparicién de la academia de nuestros hospitales universi-
tarios. Ese valor del sobrecosto fue del 22% en el modelo 1y
de 27,2% en el modelo 2; donde la investigacién y los costos
indirectos de educacién aportan segiin el modelo.

Por lo senalado, se debe lograr la independencia del hospi-
tal universitario con respecto a las facultades de medicina y
que, en el caso de ser hospital misional, compartan las misio-
nes conjuntas sin perder la perspectiva de la razén de ser de
cada una.

Como debe ser la relacion entre el hospital
universitario y la facultad de medicina

Para contextualizar este apartado vale la pena estudiar la
experiencia de la Johns Hopkins y Penn State en EE. UU,
escuelas de medicina centenarias que pasaron por la crisis
del hospital universitario. En la historia reciente figura el doc-
tor William N. Kelley, de la Penn State, como decano a cargo
de la institucién entre 1989 y 2000. Durante su administracién
logré estructurar el sistema de salud, conformé 3 hospitales,
270 espacios de cuidado primario, gestion6 la construccién de
un nuevo hospital, mejord los espacios docentes, adecud el
area de ciencias basicas y reforzé los escenarios de ciencias
clinicas. Sin embargo, la experiencia histérica de esta univer-
sidad nos mostrard una serie de decisiones en su gobierno
que permitieron madurar un modelo coherente de relaciones
sinérgicas entre la facultad de medicina y el hospital univer-
sitario; solo hasta que se logra conformar el Centro Médico de
la Universidad de Pensilvania, donde su presidente reportaba
directamente a la Universidad y respondia por el Hospital de
la Universidad de Pensilvania, la escuela de Medicina y los pla-
nes de practica. Dicha unién estratégica serd llamada, en su
momento, «<Penn Medicine» por su capacidad de conglomerar
todo el «centro misional» del negocio, de la administracién,
la asistencia y la docencia con miras a una investigacién
coherente®.

El otro ejemplo por destacar es el Hospital de John Hopkins,
que con un siglo de servicio y de historia en EE. UU. va a tener
2 etapas en su desarrollo que seran llamadas por sus historia-
dores como gobierno dividido y gobierno unificado. En aras de
resumir lo que venia sucediendo con la forma de dialogar, cola-
borar y trabajar en equipo, hay una frase que todo el mundo
comentaba respecto a Robert Heyssel, presidente del Hospi-
tal, y Richard, Ross decano de la Facultad de Medicina: «Son 2
perros alfa en una estrecha caza de perros»; o también comen-
taban: «El carismatico vs. el desorganizado». Estas frases de
corredor resumian la pugna permanente entre 2 institucio-
nes que por su misién y visién debian compartir objetivos,
metas, problemas y hacer sinergia. Sin embargo, era todo lo
contrario, y esto hacia que las cosas, ya dificiles, parecieran
aun mas complicadas. Solo hasta que se descentralizé el poder
de la Facultad de Medicina y del Hospital se logré tolerancia
y trabajo en equipo, lo que contribuyé a mejores resultados y
favoreci6 el espiritu de innovacién e independencia.

Estos 2 casos de la historia de la educacién médica en
EE. UU. confirman cémo el cambio a los centros académicos
de salud disminuiria las pérdidas monetarias, ahorraria en
estructuras administrativas y se lograrian objetivos en comun
con mas facilidad®?. Visto lo anterior, se confirma que las rela-
ciones deben ser de colaboracién; nunca debe haber conflictos
de intereses que generen presiones innecesarias en la aper-
tura de servicios o de nuevos programas académicos. Todo
debe ser un gana-gana a partir de una real sinergia que inte-
ractiie y que logre desarrollar el hospital y dar prestigio a
lafacultad. La interrelacién debe permitir que en el centro de la
misma se encuentren las misiones y en los puntos de diferen-
cia se jalonen los motores de desarrollo de la independencia
de cada unidad®*.

La formacién del recurso humano debe propender por que
no se generen escenarios apartados entre si; es decir, profeso-
res tedricos de facultades lejanas a la realidad del enfermo o
profesores del hospital descontextualizados del modelo peda-
gbgico actual de la ensefianza de la medicina® . De suceder
esto tendriamos el peor de los mundos, donde los unos por
proteccién de su espacio vital desconoceran a los otros y
viceversa. No podemos tener profesores de tiza y tablero, o
profesores publicadores o profesores operadores empiricos. El
modelo de formacién debe ser transversal, en el que se favo-
rezcan las competencias especificas pero donde se comparta
la cadena de valor de la ensefianza de la medicina®.

Los hospitales no pueden funcionar a media jornada, como
algunos hospitales publicos lo hacen; es decir, cuentan con
especialistas profesores hasta el mediodia y posteriormente
son los residentes y estudiantes quienes los manejan. No
podemos tener participacién aislada de las facultades en las
realidades puntuales del sistema sanitario, es necesario tener
el apoyo del Estado y los organismos de salud®. Es enton-
ces el modelo de centro académico de salud el que puede
superar equivocos, barreras y favorecer la sinergia necesaria
para la formacién en salud®®. Lo primero seria la integracién
de misiones entre las facultades y sus hospitales universita-
rios, lo segundo lograr que los recursos de investigacién de
Colciencias para investigacién en salud sean priorizados en
estos centros de formacidn, el Ministerio de Salud debe favo-
recer que las aseguradoras direccionen sus convenios a estas
instituciones, que por desempeno estas instituciones sean
favorecidas con elementos de negociacién en insumos, pro-
veedores etc. y se colabore en la presencia de personal en
formacién con sistemas de becas, cerrando asi el circulo de
la formacién de médicos y enfermeras en estos hospitales. Al
hacer esto el modelo puede ser autosostenible, y no dejando
al hospital universitario en igualdad de condiciones de hospi-
tales que no contemplan la misién académica.

La calidad del hospital universitario y sus
implicaciones

Se podria creer que la calidad es un atributo ideal en un cen-
tro de préctica hoy en dia; pero para llegar a este contexto han
pasado muchos anos y procesos de acreditacién que asilo han
ido demostrando. El pasado de los hospitales universitarios en
nuestro pais mostraba casi exclusivamente a los hospitales
publicos que eran sostenidos por el antiguo sistema nacional
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de salud, alli las universidades enviaban sus estudiantes y en
forma mixta se formaban los médicos del pais. Esto generaba
la desarticulacién entre la academia y la asistencia pues estas
se confundian y, al final, no se gerenciaba adecuadamente
el recurso humano en salud, con las implicaciones docentes,
asistenciales y de investigacién.

Aunque se piensa que antes de la aprobacién de la Ley
100, «tanto la docencia como los médicos eran mejores», no
tenemos estadisticas que nos indiquen cémo eran los regis-
tros de eventos adversos, como eran las cifras de seguridad
del paciente, cudl era la tasa de complicaciones asociadas
a su cuidado, qué se registraba en los comités de ética en
investigacién®®, cuél era la proporcién de articulos indexados
en bases internacionales fruto de esa formacién hospitala-
ria; tampoco hay registros de la participacién en costos de la
labor de educacién en salud frente a los presupuestos de los
hospitales, ni existen registros de los niveles de satisfaccién
de los pacientes respecto a su experiencia frente a la reali-
dad de ser atendido en un hospital universitario®. Es decir,
cémo demostrar que el pasado del llamado hospital universi-
tario realmente era exitoso en términos de calidad en todos
sus niveles. Mientras en paises de Norteamérica o de Europa
acudir a un hospital universitario garantiza calidad, tecnolo-
gia de punto y academia, en nuestro medio apenas estamos
retomando ese concepto pues en nuestro pais el hospital
universitario era sinénimo de pocos recursos, baja calidad,
carencia en tecnologia, riesgo en seguridad de paciente, etc.

En Norteamérica, los mejores hospitales son evaluados con
algunas variables: reputacién de los especialistas, seguridad
del paciente, sobrevida, volumen de pacientes, enfermeria,
etc. Muchos de esos hospitales son universitarios y atienden
diversos servicios, aseguramiento y especialidades®’.

Hoy existe un grupo de hospitales y clinicas que en forma
voluntaria decidieron trabajar en el sistema de acreditaciéon
en salud en Colombia, y les implicé un esfuerzo adicional
por lograr mejorar sus estandares de operacién, sus procesos,
sus niveles de seguridad, la visién del riesgo, el cambio en
la cultura organizacional, la humanizacién del paciente y la
visién de la responsabilidad social*?. De estas 34 instituciones
acreditadas, 8 son publicas y las 26 restantes son privadas;
las que tienen una universidad como origen fundacional, es
decir, que son misionales universitarias son apenas 4. Los
demas hospitales tienen convenios docencia-servicio y algu-
nos estan certificados como universitarios en el nuevo modelo
del Ministerio de Salud, que no exige el nexo directo con una
universidad, sino el cumplimiento de los requisitos de la reso-
lucién 3409 de 2011. Es decir, de los 60 registros calificados
enmedicina, al dia de hoy solo hay 4 misionales acreditados en
salud y los otros con muchos convenios de docencia-servicio.

El hospital universitario debe ser un centro de excelencia
en docencia, asistencia e investigacién*>**. Debe ser un esce-
nario que, ademads de lograr los mejores desenlaces, asegurar
el cuidado de los pacientes, la seguridad en los procesos, los
mejores niveles de satisfaccién por parte de los pacientes y
sus familias, garantice el modelo ideal para formar con los
mas altos estdndares a los médicos que aportaran al futuro
de la salud de los colombianos. Esperariamos entonces que
el Gobierno nacional fuera coherente con esta iniciativa de
reconocer la labor académica y sin sesgos de lo publico y lo
privado, y fomentara el desarrollo universitario al interior de

estos hospitales con incentivos de tarifas, becas de formacion,
exenciones en impuestos, rebajas arancelarias para la conse-
cucién de insumos, subsidios en procesos de adquisicién de
tecnologia, créditos para crecimiento de infraestructura, etc.
Esto seria entonces un elemento que confirmaria la impor-
tancia del hospital universitario y su aporte al desarrollo de
pais. No deberia existir un hospital aislado de una universidad
donde se formen empiricamente médicos y especialistas; que
por alli roten al cumplir un tiempo de practicas y sean acredi-
tados como especialistas o médicos sin un elemento superior
de calidad en educacién y en salud. Estariamos volviendo a la
época de la historia de la medicina medieval o renacentista
donde los estudiantes asistian al lado del maestro barbero o a
los nosocomios y por tiempo y presencia eran autorizados para
ejercer el «arte de curar» y los titulos los daban alli por defecto.
Nuestro pais ya ha evolucionado suficiente en la medicina para
tener un modelo superior y cada vez mas exigente donde el
concepto de hospital universitario sea el de mayor éxito y exi-
gencia; lo cual redunda en la salud de nuestra poblacién en los
préximos anos. Pero de seguir con un rétulo que apenas dife-
rencia la presencia o ausencia de docencia en los hospitales,
queda incompleto y sin justificacién el definirse y luchar por
ser hospital universitario.

Algunas sugerencias

1. El modelo de Flexner se ha agotado y el concepto de
hospital universitario debe trascender desde la atencién
primaria al cuarto nivel, pues el entorno del aprendizaje
tiene diferentes porcentajes de competencias frente a la
realidad de enfermar y la epidemiologia de la regién. Se
debe aportar al sistema de salud y ser protagonistas de la
historia natural de la enfermedad en toda su evolucién en
las comunidades que se sirven del proyecto. Continuar con
lo que se venia haciendo es instrumentalizar el objeto del
hospital a favor de la docencia y en contra de la necesi-
dad real de los pacientes. La historia contemporanea obliga
a cambiar el pretérito de la ensenianza médica y obliga a
la adaptacién y flexibilizacion de las estrategias pedagogi-
cas al interior de los escenarios donde se quiere ensenar la
salud.

2. No es posible creer que solo un hospital de cuarto nivel
aporta lo necesario para formar un médico; para las facul-
tades de medicina es un reto lograr entender el constructo
salud-enfermedad del pais y establecer los modelos de
ensefianza para lograr construir el modelo de hospital
universitario que interactie en la salud publica, forme
estudiantes y logre un impacto de investigacién traslacio-
nal en favor del pais.

3. Laintrincadared que manejaba la relacién entre la facultad
y el hospital esta caduca, y solo buscando elementos que
permitan una integracién horizontal que unifique misiones
podremos lograr una exitosa relacién de largo plazo en la
labor académica.

4. El respeto por la persona hace que el elemento central
en un hospital universitario sea el paciente y no el estu-
diante; que se aprendan a respetar los derechos y deberes
de esos pacientes; que se protejan su intimidad, su liber-
tad, sus convicciones religiosas, el derecho a negarse a un
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tratamiento o a negarse a ser parte de una investigacion.
Esto hace que la linea gris que separa el interés de aprender
del interés de curar no se transgreda y asi se logre la razén
de ser de la atencién del médico frente a su paciente, que
es curar.

. La sostenibilidad financiera debe buscarse al conformar
un modelo que integre mds alld del documento docencia-
servicio. Es decir, que al integrar las misiones de la
academia y la asistencia los profesores de la facultad no
sean diferentes al hospital y se dialogue en la formacién
de manera integral, que los escalafones universitarios con-
templen el acto asistencial como parte de esa labor de
ensenar al lado de la cabecera del paciente, que Colcien-
cias logre dirigir sus recursos de investigacién en salud en
estos centros académicos, que el ministerio motive a las
aseguradoras para que direccione a sus pacientes, que se
aseguren incentivos fiscales y aduaneros para la consecu-
cién de medicamentos e insumos hospitalarios. Esto logra
necesariamente mejores resultados en el flujo y la admi-
nistracion de recursos.

. Socialmente, el impacto bioético de ensenianza de la salud
en un escenario hospitalario debe ser analizado y custo-
diado. Deben existir categorias de hospital universitario,
no solo por nivel de complejidad, sino por ser el hospital
que proviene del proyecto educativo de una universidad,
a diferencia de aquel hospital que, sin tener una uni-
versidad como inspiradora, solamente admite estudiantes
para formarlos en su interior aprovechando los volimenes
de enfermedades o la interaccién con el deseo de entre-
nar competencias. Son 2 proyectos distintos que, desde la
motivacioén epistemolégica, hacen diferentes las dinami-
cas del concepto de docencia, asistencia e investigacién. Al
momento de otorgar un registro calificado a una facultad
de medicina, se debe exigir la articulacién del plan de préac-
ticas en un escenario adecuado de hospital universitario.
El Gobierno Nacional debe entender la importancia del
modelo de hospital universitario y, a partir de la norma-
tiva cambiante, reconocer los esfuerzos de mantener este
modelo que aporta al desarrollo del pais. Esos apoyos se
deben plasmar en diferentes iniciativas que aseguren la for-
macién del recurso humano en salud, que debera aportar
al futuro de la salud de los colombianos con el subsecuente
crecimiento del resultado macroeconémico del pais.
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RESUMEN

Se interpretan a la luz de los pensamientos analitico-cientificos y analégico-miticos 32 cera-
micas prehispdnicas, de las cuales 26 son colomboecuatorianas (22 Tumaco-La Tolita,
2 Piartal y 2 Capuli), 2 ecuatorianas (Guangala y Jama-Coaque) y 4 colombianas (Sind, Momil,
Malaganay Ylama), ademas de 4 objetos de piedra, 2 de jadeita y 2 de mérmol de las culturas
Capuliy/o Piartal, uno metélico y 2 huesos (Capuli y/o Piartal y Tayrona), todos de la coleccién
del autor, de interés para la arqueomedicina y la paleopatologia. Sobre esa mirada compleja
se hacen diagnésticos médicos, interpretaciones simbdlicas y se delinean algunos aspec-
tos del pensamiento indigena elaborados sobre la observacién del dimorfismo sexual, como
la relacién izquierdo-femenina, derecho-masculina, blanco-hombre, ocre-mujer y otras. El
autor se apoy6 para las interpretaciones simbdlicas en sus trabajos previos y en las opinio-
nes de un mamo arhuaco de la Sierra Nevada de Santa Marta y una chamén siona de la
cuenca amazoénica ecuatoriana.
© 2016 Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. en nombre de Fundacién Universitaria de
Ciencias de la Salud-FUCS. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND
(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Analogical mythical thought in the interpretation of pre-Hispanic art
of interest to archaeological medicine and palaeopathology

ABSTRACT

Analytical-scientific thought and analogical-mythical thought were used to examine 32 pre-
Hispanic ceramics, of which 26 were Colombo-Ecuadorian (22 created by the Tumaco-La
Tolita culture, 2 by the Piartal, and 2 by the Capuli culture), as well as 2 Ecuadorian (by the
Guangala and Jama-Coaque cultures), and 4 Colombian (by the Sin(i, Momil, Malagana and
Ylama cultures). Four stone objects were also examined, 2 made in jadeite and 2 in marble
by the Capuli and/or Piartal cultures, along with one metallic and 2 bone objects (by the
Capuli and/or Piartal and Tayrona cultures). They were all from the collection of the author,
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Art and of interest for archaeological medicine and palaeopathology. Medical diagnoses and
Ceramics symbolic interpretations were made, based on this complex approach, and some aspects
Bones of indigenous thought were outlined by observing sexual dimorphism, with the left side
Colombia representing the feminine and the right side the masculine, white related to men, ochre
to women, and other meanings. The author supports his symbolic interpretations based
on his previous works, and on the perceptions of a Sierra Nevada of Santa Marta Arhuaco
spiritual leader, and of a female shaman from the Amazon basin of Ecuador.
© 2016 Published by Elsevier Espana, S.L.U. on behalf of Fundacién Universitaria de
Ciencias de la Salud-FUCS. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license
(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
S, el neolitico con la mitologia de los agricultores (8000-4000 a.
Introduccién

Aunque la paleopatologia analiza una de sus fuentes, el arte,
con los mismos criterios modernos de tipo descriptivo con los
que estudia cualquier resto humano, sin duda es insuficiente
para justipreciar en todo su valor las piezas de arte con repre-
sentaciones paleopatoldgicas. El artista de cualquier época, al
elaborar una pieza siempre lo hace como parte constitutiva de
determinada sociedad y no como miembro de una abstracta
sin referentes culturales.

La mirada analitica que hoy se emplea en el estudio de las
piezas de arte, si bien es un método descriptivo valioso, parte
del falso presupuesto de que la intencionalidad en su elabo-
racién fue similar a las del presente: mostrar la alteracién del
cuerpo en su totalidad o en parte. Hoy es claro que cualquier
obra artistica siempre se da dentro de un contexto material,
tecnolégico, ideolégico y de tipo de pensamiento dominante.

La obra artistica de interés para la paleopatologia siem-
pre deja entrever su contexto material e ideolégico. De ahi
que es recomendable que cualquier elemento artistico deba
estudiarse tratando de imaginar el contexto ideolégico de su
produccién. Y es aqui donde vale la pena recordar que el sis-
tema de ideas de cada sociedad esta influido por su conjunto
ideolégico y su modo de produccién.

Los sistemas de pensamiento y las sociedades

Segun Edgar Morin, el pensamiento humano tiene 2 formas
principales de expresarse: el analégico-mitico y el analitico-
cientifico, y cada una tiene sistemas de aproximarse al mundo
circundante. La mente humana se revela en el ejercicio de un
pensamiento racional, digital, analitico (logos) y en el ejerci-
cio de un pensamiento mitico, analégico (mythos). El analégico
mitico religa, asocia, conecta, acopla, une lo que esta sepa-
rado; el analitico cientifico es digital, divide, discierne, localiza,
mide, separa lo que esta unido.

Aunque la mente/cerebro combina de forma permanente
los procesos digitales y los analdgicos, es claro que existe un
predominio de cada uno segiin el modo de produccién. Asi, el
pensamiento analégico-mitico predomina o predominé en los
modos de produccién de cazadores-recolectores, agricultores
y pastores, mientras el analitico-16gico es propio de las socie-
dades capitalistas, industriales, posindustriales y modernas.

Seglin Karen Armstrong, si se considera el pensamiento
mitico en una linea del tiempo, puede visualizarse asi: el
paleolitico con la mitologia de los cazadores (30000-8000 a. C.);

C.); las primeras civilizaciones urbanas (4000-800 a. C.); la era
axial (800-200 a. C.); el periodo posaxial (200 a. C.-1500d. C.) y
la gran transformacién occidental (1500-2006).

En la era axial (800-200 a. C.) surgieron nuevos sistemas reli-
giosos y filoséficos: el confusionismo y el taoismo en China, el
budismo y el hinduismo en India, el monoteismo en Oriente
Medio y el racionalismo griego en Europa. Estas tradiciones
axiales estaban asociadas con hombres, como los grandes pro-
fetas hebreos de los siglos v111, vit y via. C.; con los sabios de los
Upanishads y con Buda (563-483) en India; con Confucio (551-
479) y con el autor del Tao te king en China, asi como con los
autores de tragedias del siglo v a. C. y los filésofos Sécrates
(469-399), Platon (427-347) y Aristoteles (384-322) en Grecia.

El pensamiento en Occidente estd muy vinculado con el
nacimiento de la filosofia en la Grecia de los siglosviaiva.C.y
el nacimiento de la escuela filoséfica del empirismo en el siglo
xviI con John Locke (1632-1704), que en medio del desarrollo
del capitalismo, favorecié y permitié el despliegue de la cien-
cia y la tecnologia, asi como el predominio del pensamiento
analitico sobre el holistico: la gran transformacién occidental
(1500-2014).

Parece que un factor que influyé en el surgimiento de esa
especial filosofia que aparecié en la Grecia de los siglos vi-1v a.
C. fue el sistema de escritura con el alfabeto semitico adoptado
en los 1000 a 900 a. C., al que los griegos le agregaron 2 signos y
algunos caracteres que representaban las vocales, y que en un
principio, tal como sucedia con la escritura cananita-semitica,
se escribia de derecha a izquierda. Luego, entre los siglos viir y
v1 a. C. evolucioné hacia una extrafia forma de escritura con-
tinua, que empezaba de derecha a izquierda y al llegar al final
de la linea giraba y volvia de izquierda a derecha, pero que, en
el siglo v, acabaria imponiéndose de izquierda a derecha, esti-
mulando de esta manera el pensamiento analitico, con sede
principal en el hemisferio cerebral izquierdo, como afirma en
su libro Jonathan Sacks.

El arte prehispanico de interés para la
arqueomedicina y la paleopatologia

Fue producto de algunas sociedades indigenas de las areas
arqueolédgicas de Mesoamérica (México, Guatemala, Salvador
y parte occidental de Honduras), Intermedia (zona orien-
tal de Honduras, Nicaragua, oriente de Costa Rica, Panamg,
Colombia, Ecuador y parte occidental de Venezuela) y Andes
Centrales (Pert y Bolivia). Pertenecieron a los periodos de la
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Figura 1 - Arwa Viku (Crispin Izquierdo), mamo arhuaco
de la Sierra Nevada de Santa Marta.

mitologia de los agricultores y al de las primeras civilizaciones
urbanas.

El arte de interés para la paleopatologia fue elaborado con
las ideas y los valores que sobre el cuerpo y sus alteraciones
propias tuvieron esas sociedades agricolas y pastoriles, como
en los Andes Centrales. Lo que hoy consideramos de forma
escueta enfermedad o dolencia, con sus limitaciones y sufri-
miento, para muchos de esos pueblos fueron caracteristicas
diferenciadoras de poco o gran valor, malo o bueno. Hoy, la
antropologia cultural y la médica sefialan con claridad que los
conceptos de cuerpo, salud y enfermedad no son solo fisicos
y objetivos, sino también constructos culturales y relativos.

Objetivos, materiales, métodos

El autor de estas lineas presenta a consideracién varias pie-
zas arqueoldgicas de interés para la paleopatologia, de su
coleccién particular, que ha publicado en diferentes medios
y analizado desde el contexto indigena y el pensamiento
analdgico-mitico con el chaman o mamo Ika o arhuaco de
la Sierra Nevada de Santa Marta, en la costa Caribe colom-
biana, Arwa Viku (Crispin Izquierdo) y la chaman del pueblo
siona de la regién amazoénica de Ecuador, Neida Andi Arimuya
(figs. 1y 2).

Se interpretan 32 ceramicas, de las cuales 22 son Tumaco-
La Tolita, 2 Piartal, 2 Capuli, una Guangala, una Jama-Coaque,
una Sind, una Momil, una Malagana y una Ylama; asi
como 4 objetos de piedra; 2 de jadeita y 2 de marmol de
las culturas Capuli y/o Piartal, uno de metal, pirita, de las mis-
mas culturas Capuli y/o Piartal y 2 de hueso, uno Capuli y/o
Piartal y otro Tayrona, que ademads de representar diferentes
temas de interés para la arqueomedicina y la paleopatologia,
tienen algunas caracteristicas importantes a considerar.

Resultados y discusién

El plato de la cultura Piartal del sur de Colombia y norte de
Ecuador (400-1100 d. C.) muestra a un hombre tomado por un
ave grande con el pico en la parte superior de la espalda y las

Figura 2 - Neida Andi Arimuya, chaman del pueblo siona
de la regién amazénica del Ecuador.

patas en la cadera (fig. 3). N6tese que el hombre, el ave y las
2 lineas superiores bajo la escena son de color blanco o crema,
mientras que las 3 lineas y las 14 verticales que forman un
arco son rojas, ocre o color tierra. El blanco o crema del perso-
naje en pleno vuelo chaméanico ubicado en la parte superior
del plato con fondo negro senala su relacién con las nubes y
el esperma masculino, mientras que el color ocre o tierra de
la parte inferior lo relaciona con la sangre de la tan femenina
madre tierra. El hombre estd arriba, la madre tierra, la hem-
bra, esta abajo. El vuelo chaménico entre las comunidades del
sur de Colombia y el norte de Ecuador estd asociado con el
consumo de yajé o ayahuasca (Banisteriopsis caapi).

Lafigura 4, perteneciente a la cultura Tumaco-La Tolita de la
costa Pacifica colombo-ecuatoriana (400 a. C.-400 d. C.), mues-
tra a una mujer con el cabello recogido, frente prominente en
un craneo con deformacién frontooccipital y un collar del que
pende un objeto ovalado. Se toma los 2 senos con sus manos
queriendo senalar ya sea su condicién de sostenedora de la
vida de los hijos o el pesar de quedar con los senos cargados
de leche tras la pérdida de un hijo lactante.

La figura 5, también perteneciente a la cultura Tumaco-La
Tolita, corresponde al tronco, las caderas y los muslos de una
mujer con una faldilla que muestra una gran masa abdomi-
nal, probablemente. A pesar de la altura, debe corresponder a
un embarazo. Mantiene el famoso coeficiente de 0,7-0,75 tras
dividir el perimetro de la cintura por el de la cadera. Es posible

Figura 3 - Plato de la cultura Piartal.
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Figura 4 - Mujer con cabello recogido de la cultura
Tumaco-La Tolita.

que ya desde esos tiempos asociaran la forma del abdomen de
la gestante con el sexo del feto, al igual que se dice en el refran
popular: sila embarazada tiene el abdomen curvo y aplanado
tendra una nina, si es puntudo, sera nino.

Obsérvese la vasija con doble vertedera en la que una mujer
lacta con su seno izquierdo a su pequeno hijo, de la cultura
Ylama del suroccidente colombiano, 700 a. C.-0 (fig. €). La
figura 7, perteneciente a la cultura Tumaco-La Tolita, muestra
también a una mujer que lacta a su hijo con el seno izquierdo.
Sobre la base de que el 90% de las personas tienen su lado
derecho como el dominante, por lo mismo como el mas fuerte,
y que se sabe que los hombres tienen mds fortaleza que las
mujeres, muchas sociedades de diferentes lugares del mundo

Figura 6 - Vasija con doble vertedera de la cultura Ylama.
Mujer que lacta a su hijo con el seno izquierdo.

han asociado el lado derecho con lo masculino y el izquierdo
con lo femenino. Lactar con el seno izquierdo significaria darle
al nino la parte mas femenina. Se sabe que, en general, el arte
universal muestra en un 85% a la mujer lactando con el seno
izquierdo.

El lado derecho es masculino en muchas sociedades, como
fue para la Grecia Clésica. La leyenda griega de las amazonas
consignada en Sobre los aires, aguas y lugares de los Tratados
hipocraticos cuenta que «Por otra parte, en Europa habita el
pueblo de los escitas]|...]. Sus mujeres montan a caballo, dis-
paran con el arco, arrojan dardos desde los caballos y luchan

Figura 5 - Tronco, caderas y muslos de una mujer
con faldilla, cultura Tumaco-La Tolita.

Figura 7 - Mujer que lacta a su hijo con el seno izquierdo,
de la cultura Tumaco-La Tolita.
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Figura 8 - Los 3 primeros personajes (A-C) se llevan la mano izquierda a la oreja, expresando la secuencia de dolor,
enfermedad y proximidad al fallecimiento. El cuarto (D) expresa la muerte.

contra los enemigos, mientras son virgenes |[...]. Carecen del
seno derecho, pues, cuando son ninas, ain de corta edad, sus
madres les aplican al seno derecho un aparato de bronce, cons-
truido con tal finalidad, tras haberlo puesto al rojo; el pecho
se quema, de suerte que se anula su desarrollo y transmite
todo su vigor y plenitud al hombro y brazo derechos». En los
Aforismos de los Tratados hipocradticos se consigna que: «Sia una
mujer embarazada, que tiene en su vientre gemelos, le adel-
gaza un pecho, aquélla pierde uno de los 2 fetos. Sise le seca el
pecho derecho, el vardn; si se le seca el izquierdo, la hembrax;
«El embrién masculino estd en la parte derecha, el femenino
mas bien en la izquierda» y «Si una mujer lleva en su vientre
un varén, tiene buen color; si lleva una hembra, mal color».

Hoy los hombres llevan los botones de sus camisas y sacos
en el lado derecho, y los ojales, por supuesto, en el izquierdo,
mientras las mujeres llevan los botones de sus blusas y sacos
en el lado izquierdo y los ojales a la derecha. Mas del 70% de
los hombres duermen a la derecha de sus mujeres.

La figura 8 corresponde a 4 personajes de ceramica de la
cultura Tumaco-La Tolita, que el autor adquiri6 de forma sepa-
rada a lo largo de los afios; constituyen un conjunto especial
que revela un mensaje comun. Tal mensaje el autor lo com-
prendib tras leer la descripcién que hizo en su obra La crénica
del Perti. El soldado cronista Pedro Cieza de Ledn anoté sobre
una epidemia que, proveniente del Pert, azoté a los indi-
genas del suroccidente del actual territorio colombiano: «La
enfermedad era que daba un dolor de cabeza y accidente de
calentura muy recio, y luego se pasaba el dolor de la cabeza
al oido izquierdo y gravaba tanto el mal, que no duraban los
enfermos sino dos o tres dias. Venida pues la pestilencia a
esta provincia esta un rio casi media legua de Cartago, que se
llama de Consota [...] donde a pocos dias la pestilencia y mal
de oido dio de tal manera que la mayor parte de la gente de
la provincia falté». Como es improbable que el dolor fuera del
mismo lado en una multitud de personas, es claro que llevarse
la mano izquierda a la oreja izquierda es un gesto cultural. En
las 3 primeras ceramicas de la cultura Tumaco-La Tolita, los
personajes se llevan la mano izquierda a la oreja izquierda.
La primera solo muestra el gesto, la segunda revela ademads
una masa abdominal, y en la tercera, ademas del gesto, el

personaje se ve montado sobre un animal del inframundo,
el caiman, que lleva la jeta abierta indicando con esto que
todavia no se ha sumergido en el agua. En la cuarta ceramica
se ve al personaje sin el gesto y con las cuencas de los ojos
vacios, senalando asi que estd muerto, haciendo un continuo
con el caiman, cuya jeta cerrada indica que estd completa-
mente sumergido. El conjunto de estas 4 ceramicas senala
con claridad la secuencia dolor, dolor con una masa abdomi-
nal, la proximidad del estado doloroso con el inframundo y la
muerte en su viaje al inframundo, y la asignacién hasta el 90%
al lado izquierdo, el menos dominante, la secuencia de dolor,
enfermedad, proximidad al fallecimiento y muerte.

La asociacién de la aproximacién de la muerte con ciertas
partes del cuerpo también se ve en culturas no americanas,
como es el caso de la egipcia, como consta en el papiro de
Edwin Smith, que creia que el hélito de la muerte entraba al
cuerpo por el oido izquierdo. Es decir, que dicho lado, el mas
débil, el femenino, estd asociado conla proclividad ala muerte,
y el derecho, el més fuerte, con la tendencia a vivir, a la salud.

Enlafigura 9los 3 personajesen A, By C, pertenecientes ala
cultura Tumaco-La Tolita, tienen en comun la pérdida del ojo
derecho, como tratando de decir que era el més importante,
el masculino. En la primera (A) sefiala con su mano derecha
la ausencia del ojo derecho; en la segunda (B) se aprecia un
hundimiento longitudinal de la regién frontal derecha, como
si hubiera recibido un golpe con un madero, con compromiso
del techo de la érbita y la destruccién del ojo. Este segundo
personaje con seguridad sufrié del sindrome del 16bulo fron-
tal. La tercera (C) muestra a un personaje sin el ojo derecho
y sus anexos, como si fuera el producto de un castigo, simi-
lares a los que se ven en la obra Nueva crénica y buen gobierno
de Felipe Guaman Poma de Ayala. La ceramica (D) de la cul-
tura Malagana, que florecié entre los anos 300 a. C. y 300 d. C.,
muestra el ojo izquierdo abierto, mientras el derecho lo tapan
los parpados.

La figura 10 muestra 2 cerdmicas que tienen en comun la
amputacién, posiblemente derivada de los severos castigos
que se imponian en el interior de las sociedades prehispa-
nicas. La primera (A), del altiplano narifiense colombiano,
perteneciente a la cultura Capuli, 500-1500 d. C., revela la
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Figura 9 - Pertenecientes a la cultura Tumaco-La Tolita. Se aprecia la pérdida del ojo derecho. En la ceramica D de la cultura

Malagana el ojo derecho lo tapan los parpados.

amputacién del antebrazo derecho de un hombre sentado en
un butaco que mastica o mambea hayu. La segunda (B), de la
cultura Sinu de la costa Caribe colombiana, 200 a. C.-1500 d.
C., corresponde a un hombre sin manos. Con seguridad no se
trata de la ausencia congénita del antebrazo y las manos por-
que se sabe que ese tipo de defectos de nacimiento motivaba y
motiva el infanticidio temprano de las criaturas de las culturas
indigenas.

La primera figura 11 (A), perteneciente a la cultura Tumaco-
La Tolita, muestra a una mujer sin cabeza por fractura de la
ceramica, sentada de medio lado en los muslos de otra mien-
tras esta coloca su mano derecha sobre la zona genital de la
primera. La segunda ceramica (B), perteneciente al altiplano
narifiense, probablemente Capuli, es un objeto de forma falica
de alrededor de 16 cm de largo, més grueso en el extremo dis-
tal, con un color rojo y un fino engobe, que tiene en su extremo
proximal la representacién de la cabeza de un hombre que

tiene los lébulos de la orejas con grandes perforaciones y un
peinado tipo cresta horizontal tefiido de azul, y que muestra en
la regién del cuello un orificio tal vez necesario para el proceso
de coccién de la arcilla.

Estas 2 ceramicas se presentan juntas a pesar de ser de
diferentes culturas porque hacen referencia directa a ciertos
ritos de paso que afectaban hasta recientes anos a las jéve-
nes de varias sociedades indigenas. El mamo Arwa Viku, de
la comunidad arhuaca de la Sierra Nevada de Santa Marta, al
ver la pieza me informé que entre su sociedad fue frecuente
el desvirgue de la mujer por accién digital o con objetos de
forma falica, por cuenta de mujeres mayores o por relaciones
sexuales con hombres mayores a quienes la sangre de la joven
ya no les hacia dafio. El desvirgue de los jévenes muchachos
corria por cuenta de mujeres menopausicas que, tras atesti-
guar ante la comunidad ese rito de paso masculino, le hacian
entrega al joven del poporo para llevar la cal que mezclaba con

Figura 10 - A: ceramica del altiplano narifiense colombiano de la cultura Capuli, con amputacién del antebrazo derecho.

B: ceramica de la cultura Sinu, sin manos ni antebrazos.
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Figura 11 - A: mujer de la cultura Tumaco-La Tolita sin cabeza por fractura de la ceramica, sentada en los muslos de otra
que tiene su mano derecha en los genitales de la primera. B: objeto Capuli de forma filica con la cabeza de un hombre

en un extremo.

el hayu dentro de su boca. Los indigenas de las 4 comunidades
de la Sierra Nevada de Santa Marta, koguis, arhuacos, wiwas
y kankuamos, portan el poporo de calabazo, expresién de la
vagina y el Gtero, con su mano izquierda, y el palito, expresién
del pene, que introducen en el poporo para extraer la cal, con
la mano derecha (fig. 12). De nuevo se resalta la asociacién de
lo femenino con lo izquierdo y lo masculino con lo derecho.
Lafigura 13, de Tumaco-La Tolita, refleja ritos de paso en esa
cultura. La primera (A), un medallén con 2 orificios para pasar
los hilos o cuerdas que lo hacian pender del cuello, muestra

Figura 12 - Indigena kogui con su poporo para mambear
hayu.

a una mujer fijada a un lecho con una faja que le pasa por
sus brazos. Este motivo fue bien estudiado por el investigador
Gutierre Tibén en su obra Los ritos mdgicos y trdgicos de la puber-
tad femenina. La segunda (B), un protector peneano, muestra un
pene circuncidado y con una meatotomia. La primera revela la
posicién que debia adoptar la joven puber para el rito de paso
que implicaba la pelazén o arrancada del cabello durante su
primera menstruacién y que era seguida por su aislamiento
durante varios meses, tras los cuales la cabellera o guedeja
crecia lo suficiente y era sefial de que ya, al igual que las plan-
tas con raices grandes, podia dar frutos. En ese periodo la joven
recibia por parte de sumadre o abuela ensefianzas para su vida
sexual y general. Sé por boca de una médica facultativa vene-
zolana de la etnia wayuu de la guajira colombovenezolana que
una de esas instrucciones consistia en las técnicas para mover
a voluntad los musculos del piso pélvico, los pubococcigeos.
En Colombia es de comun conocimiento entre los vecinos de
las comunidades indigenas que las mujeres poco mueven sus
caderas durante la cépula.

La préctica del amarre de la joven y el posterior arranca-
miento del cabello estd demostrada en México antiguo, entre
los navajos de Norteamérica, los cuna de las islas de San Blas
en el Caribe panameno, los ticuna de la Amazonia y otros pue-
blos de esa gigantesca cuenca. El autor de estas lineas vio entre
los indigenas u'wa de la cordillera oriental colombiana una
préctica de cobertura de los cabellos de las jévenes mujeres
con un tocado tipo cono, elaborado con hojas grandes (fig. 14),
que se usa entre las 6 de lamananaylas 6 de la tarde, durante 2
anos, y que ellos llaman cécora. Durante ese tiempo las jéve-
nes u'wa reciben instrucciones similares a las previamente
anotadas.

La segunda ceramica (B) sefiala la practica de autosacrificio,
realizada en momentos muy especiales por los chamanes. La
descripcién del padre Diego de Luanda entre los indigenas de
Yucatan muestra la practica de sangrarse los hombres como
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Figura 13 - Geramicas Tumaco-La Tolita. A: medallén con 2 orificios para pasar una cuerda y colgar en el cuello, muestra
a una muyjer fijada al lecho con una faja. B: protector peneano circuncidado y con meatotomia.

una forma de impedir la afeminacién que conlleva la acu-
mulacién de sangre. El padre Diego de Luanda escribié: «[.. ]
se harpaban lo superfluo del miembro vergonzoso dejandolo
como las orejas [...]». «Otras veces hacian un sucio y penoso
sacrificio, juntdndose en el templo los que lo hacian y puestos
en regla se hacian sendos agujeros en los miembros viriles, al
soslayo, por el lado, y hechos pasaban toda la mayor cantidad
de hilo que podian, quedando asi todos asidos y ensartados».

Lafigura 15 A, perteneciente a la cultura ecuatoriana Guan-
gala (400 a. C.-700 d. C.), muestra a un par de hombres en una
relacién sexual en donde uno de ellos le practica al otro el
annilingus y ambos tienen sus penes erectos. Esta ceramica
recuerda que el homosexualismo masculino fue una practica
tolerada e incluso vinculada al mundo sagrado de las guacas,
por ser estos personajes, en muchas sociedades, los que se
dedicaban a cuidar de esos lugares. Se sabe que los laches de
la Sierra Nevada del Cocuy criaron como ninas a partir del
ano de edad a los ninos después de un quinto parto en que

Figura 14 - Nifia u’wa con la cécora. Resguardo indigena
Chaparral Barro Negro, departamento de Casanare,
Colombia.

no naciera nina. Una verdadera crianza invertida que descri-
bib asi el cronista Lucas Fernadndez de Piedrahita en su obra
Noticia historial de las conquistas del Nuevo Reino de Granada:
«Entre los Laches [...] tenian por ley que si la mujer paria
5 varones continuados sin parir hembra, a uno de los hijos
a las doce lunas de edad; eso es, en cuanto a criarlo e impo-
nerlo en costumbres de mujer; y como lo criaban de aquella
manera salian tan perfectas hembras en el talle y ademanes
del cuerpo, que cualquiera que los viese, no los diferencian de
las otras mujeres, y a éstos llaman Cusmos, y ejercitaban los
oficios de mujeres con robusticidad de hombre; por lo cual en
llegado a la edad los casaban como a mujeres, y preferidnles
los Laches a las verdaderas, de que seguia de que la abomina-
cién de la sodomia fuere permitida en esta nacién del Reino
[...]. Tal era el melindre con el que se ponian la manta y los
que demostraban en los visajes al tiempo de hablar con otros
hombres». La segunda ceramica (B), Tumaco-La Tolita, mues-
tra a un personaje adulto con senos y genitales femeninos,
probablemente en la terminologia médica moderna un caso
de sindrome de Klinefelter. Con seguridad no fue hermafrodi-
tismo congénito porque hubiera sido sometido a infanticidio.
Dentro del pensamiento analdgico y simbélico debié consi-
derarse un andrégino, reverenciado por ser depositario en un
solo cuerpo de las caracteristicas femenina y masculina.

Lasimagenes delafigura 16 tienen en comun, a pesar de ser
la primera (A) la cabeza de un personaje de Tumaco-La Tolita
y la segunda (B) el cuerpo entero de una mujer de la cultura
Momil (200 a. C.-200 d. C.) del litoral Caribe colombiano, los ele-
mentos propios de poder, como es, en la primera, un tocado
tipo cara de pajaro sobre un rostro con una importante asi-
metria dada por el aplanamiento de la regién malar izquierda,
probablemente por un sindrome de Parry-Romberg, como dan-
dole una distincién particular, y la segunda, una mujer con una
gran giba, sefial de acumulacién de conocimientos y sentada
en un butaco, expresién de poder en el mundo indigena. La
giba podria corresponder a un mal de Pott.

Las imagenes de la figura 17, pertenecientes a la cultura
Tumaco-La Tolita, presentan en comun una deformacién cul-
tural del craneo de forma cénica, que comienza a moldearse
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Figura 15 - A: de la cultura ecuatoriana Guangala, muestra una relacién homosexual con la practica del annilingus, donde
ambos tienen sus penes erectos. B: personaje adulto de Tumaco-La Tolita con senos y genitales femeninos, probablemente

un sindrome de Klinefelter.

Figura 16 - A: personaje Tumaco-La Tolita con un tocado tipo cara de pajaro en un rostro asimétrico. B: mujer con gran giba,

sefial de acumulacién de conocimientos.

desde el nacimiento. Es menos frecuente que otras defor-
maciones craneanas practicadas. Con seguridad esta forma
cénica buscaba parecerse a las piramides, lugares de culto, y
que sus elegidos portadores con linaje chamanico pudieran

tener una mejor comunicacién telurica césmica. En B se ven
caracteristicas de un cuadro dismorfoldgico tipo sindrome de
Crouzon: orejas antevertidas, puente nasal alto, ojos promi-
nentes, filtro nasal largo y mentén robusto.

Figura 17 - Cultura Tumaco-La Tolita con deformacién del craneo de forma cénica, parecido a las pirdmides.
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Figura 18 - Dos enanos de la cultura Tumaco-La Tolita. A: corresponde a una acondroplasia. B: con 9 placas de oro

en diferentes partes del cuerpo.

Lasimdgenes de la figura 18, de la cultura Tumaco-La Tolita,
muestran casos de enanismo. En A, con acortamiento de los
miembros superiores y macrocefalia con una corona de 5 pun-
tas, senal de su poder; en B, con acortamiento de los miembros
superiores sin macrocefalia, pero con 9 pequenas placas de
oro adheridas a la frente, las orejas, el abdomen, los brazos,
la zona genital y los pies, en senal del poder del personaje. La
primera ceramica corresponde a un cuadro de acondroplasia.
Los enanos fueron seres asociados con el cuidado de las fuen-
tes naturales de la vida, los bosques, las cachiveras o raudales
o saltos, etc., y asi mantener ciertas tradiciones de gran valor
para las sociedades indigenas, como los textos escritos entre
los mayas de Mesoamérica.

Las imagenes de la figura 19 corresponden a 2 mdscaras
de cerdmica (A y B), probablemente mortuorias, la primera

de la cultura costera ecuatoriana Jama-Coaque (400 a. C.-400
d. C.) y la segunda del altiplano narifiense colombiano (Piar-
tal), que muestran en el rostro una erupcion, en la primera
vesiculonodular y en la segunda solo nodular, compatible con
la verruga peruana, enfermedad de Carrién o bartonelosis.
En la A se observa una nariguera. La C es una estatuilla de
cerdmica de la cultura Tumaco-La Tolita que representa una
clara paralisis facial periférica, como se ve por la desviacién
de la comisura labial izquierda y la incapacidad de arrugar la
frente en el lado izquierdo. Los 3 rostros son adustos y dejan
entrever un atisbo de malestar.

Las maéscaras precolombinas fueron de oro, cobre, tum-
baga, plata, jade, piedra, ceramica, concha y madera; buscaban
resaltar ciertos elementos del rostro de quien en vida o muerte
las portara y cuyo significado particular con seguridad estuvo

Figura 19 - Mdascaras de ceramica de la cultura ecuatoriana Jama-GCoaque (A) y del altiplano narifiense (B) con erupcién
del rostro compatible con verruga peruana a bartonelosis. C: estatuilla Tumaco-La Tolita que representa una paralisis facial

periférica.
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Figura 20 - Todas representan falos, excepto G, que corresponde al pistilo o mano del mortero observado en A y B.

atado al valor de peculiaridad que daba uno de sus elemen-
tos, que como en el caso de estos 3 rostros senala lo que hoy
denominamos enfermedades.

En la figura 20 todas las muestras representan falos,
a excepcién de C, que es el pistilo o mano, de pirita, del
mortero que se ve en A y B. El mortero de jadeita que parece
pertenece a la cultura Capuli del altiplano narifiense, al tener
representado en uno de sus lados un falo erecto, es posible
que senale que en él se prepararon sustancias con propdsitos
afrodisiacos. El didmetro del mortero, de 7cm, y su altura,
de 10,5 cm, descartan su uso para preparar alimentos, si bien
la diferenciacién clara entre alimento y medicamento en las
culturas prehispanicas no se dio con la claridad con la que
lo hizo en la medicina griega después de Galeno. Es muy
probable que la accién afrodisiaca de la materia machacada
se ampliara por la potenciacién que significaba la asociacién
de introducir el pistilo dentro del mortero con la relacién
sexual, como se sabe que existe entre el palo y el poporo lleno
de cal. En D se aprecia un falo erecto de 4,2cm de largo de
jadeita que parece pertenecer a la cultura Capuli del altiplano
narinense. Era parte de un collar de muchos falos similares
que llevaban algunas mujeres para indicar su capacidad para
excitar a los hombres. Es sabido que en varias sociedades
prehispanicas existieron mujeres que prestaban sus servicios
sexuales en ciertas circunstancias a los hombres que asi lo
requerian. En el occidente de Cundinamarca los panches
las llamaban cocopimas, que segin Fray Pedro Simén «estas
andan vestidas con una manta que les cogia desde los pechos

hasta la espinilla y cubierta con otra, bien peinado el cabello y
enrizado con muchas sartas de cuentas de huesos de diversos
colores, de que también traian adornados a tercios, pantorri-
llas y gargantas de los pies, con que parecian muy bien [...]
llamébanles en su lengua cocopimas, que es lo mismo que
mono, porque decian imitaban a estos animales en la lujuria.
Nunca se casaban, pero tenianles tanto respeto que éstas
eran las que componian las disensiones en los pueblos».

La figura 20 E es un falo erecto de cerdmica de la cultura
Tumaco-La Tolita, tomado por una mano proporcionalmente
pequena para el tamano de aquel, queriendo decir con esto
que el pene asi de grande tenia un significado especial en una
ceremonia propiciatoria de fertilidad y potencia. En F se ve un
falo tallado en un hueso de un animal perteneciente a las cul-
turas Capuli y/o Piartal del altiplano narifiense. En G se aprecia
un personaje de la cultura Tumaco-La Tolita, sentado con las
piernas levantadas que dejan ver un falo enorme.

En la figura 21 se ven 3 aspectos de 2 desvirgadores o des-
floradores en piedras tipo marmol, pertenecientes a la cultura
del altiplano narinense, que en su parte proximal muestran
un personaje masculino acuclillado con deformacién fron-
tooccipital que se lleva las manos a la cabeza, y una mujer
acuclillada sin aparente deformacién craneana que tiene los
brazos sobre sus muslos y las manos en las rodillas. El pri-
mer desvirgador o desflorador, con personaje masculino, mide
20,5cm, y el segundo, femenino, mide 24 cm. Estos 2 elemen-
tos y el sefialado en la figura 11 B de las culturas Capuli y/o
Piartal senalan una practica con el tabu referido al contacto
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Figura 21 - Diferentes tomas de 2 desvirgadores en marmol, pertenecientes a la cultura del altiplano narifiense.

masculino con la sangre femenina emanada de la vagina, ya
que se suponia que tenia poderes maléficos y podia ocasionar
debilidad y enfermedad.

La figura 22 muestra un hueso obtenido en la regién Tay-
rona que mide 15cm de largo, 4,6 cm en su parte mas alta,
2,6 cm en la mds ancha y 0,6 cm en la menos ancha, que repre-
senta con toda nitidez a un hombre sentado con los brazos
hacia atrds como si estuvieran amarrados (los antebrazos y
las manos ausentes), con el falo erecto y las cuencas de los
ojos vacias. Sobre la cabeza del hombre hay un ave que tiene
su pico dirigido hacia la espalda y detras del asiento se ve un
caiman con su jeta cerrada. Es probable que las cuencas vacias
se deban a picotazos que sobre ellos hubiera dado el ave enca-
ramada en la cabeza, mientras que el falo erecto puede ser una
reaccién refleja similar a la que presentan los ahorcados ante
la hipoxia del estrangulamiento de castigo.

En el mundo amerindio suramericano los castigos ante
muchos delitos incluyeron encerrar a las personas, estima-
das como delincuentes, con diferentes animales. Fray Pedro

Simén cuenta que entre los muiscas «[...] mandaban que
quien matase, muriese aunque lo perdonasen los parientes
del muerto, porque la vida, decian, que solo la daba Dios, y
que los hombres no la podian perdonar. Si algin hombre sol-
tero forzaba alguna mujer, habia de morir por ello, y si casado,
habian de dormir 2 solteros con la suya. Si alguno se hallase
que tuviese cuenta con su madre, hija, hermana o sobrina, que
entre ellos eran grados prohibidos, los metiesen en un hoyo
angosto de agua con muchas sabandijas venenosas dentro y
cubriéndolo con una gran losa, lo dejasen pereciendo alli, y la
misma pena se daba a ellos». Felipe Guaman Poma de Ayala
informé que entre los incas hubo «Zancay, carceles para los
traidores, ladrones, adultero, brujo, murmuradores del Ynka.
Zancay de bajo de la tierra hecho béveda muy oscura, dentro
criado serpientes, culebras ponzoinosas, animales de leones
y tigres, oso, zorra, perros, gatos de monte, buitre, aguila,
lechuza, sapo, lagartijas». El mamo arhuaco Arwa Vicu con-
firma al autor que ese tipo de castigos se dio entre los Tayrona
y sus herederos.

Figura 22 - Talla en hueso de la regiéon Tayrona con un hombre sentado, los brazos atras, falo erecto y cuencas de los ojos
vacios. Hay un pdjaro en la cabeza y un caiman con la jeta cerrada.
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Conclusiones

Las evidentes diferencias que existen entre la morfologia y la
fisiologia de los hombres y las mujeres son parte de los hechos
y realidades de los dualismos que permearon el pensamiento
de varias sociedades, como fue el caso de las precolombinas. El
dualismo en ese mundo indigena fue determinante en todos
los aspectos de su vida, como en la concepcién del tiempo
y la disposicién del espacio, y, por supuesto, en el arte y la
iconografia, como se acaba de mostrar en esta coleccién de
medicina y enfermedad. El pensamiento que se apoya en el
dimorfismo sexual, los dualismos, las analogias y en el exa-
men de conjunto es clave para entender y aproximarse al arte
de interés para la arqueomedicina y la paleopatologia.
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Una epidemia de fiebre eruptiva observada en

girardot™

@ CrossMark

Spotted fever epidemic observed in Girardot

Jorge Vargas Sudrez

Hospital de San José Bogotd DC, Bogotd, Colombia

Por ser asunto de actualidad, me permito hacer a la Sociedad
de Cirugia la presente comunicacién sobre una epidemia que
me fue dado observar en Girardot durante el pasado mes de
enero.

Tomando la sintomatologia mds general de los veintitrés
casos que Vi, creo poder dar a la enfermedad los caracteres
siguientes.

Principia repentinamente, con dolores en todo el cuerpo,
pero que tienden a localizarse en las articulaciones, las cuales,
sin embargo, no presentan reaccién inflamatoria de ninguna
naturaleza. Tales dolores, que en algunos de los casos lle-
gan hasta impedir en absoluto el movimiento, son en otros
extremadamente leves. Su naturaleza e intensidad es descrita
diferentemente segun los pacientes, y en general comparada
a dolores sufridos en enfermedades anteriores. Vi un enfermo,
por ejemplo, de cicatrizacién sifilitica y cliente del doctor
Gémez, que me describia su semejanza con los dolores esteo-
Copos.

Al mismo tiempo que los dolores aparece la fiebre que sube
repentinamente, acompanada en general de calofrio. Dicha
fiebre, muy leve en los casos ligeros, subié en dos de los obser-
vados por mi, hasta 40,5. El pulso y larespiracién se aceleran, la
piel esta seca, roja, eritematosa; muy a menudo hay fotofobia
intensa y ligero dolor de cabeza. La cara se ve congestionada
e hinchada, las conjuntivas hiperémicas. Ni vi delirios ni aun
en los casos fuertes. Del lado del aparato digestivo solamente
encontré, en lo general, lengua saburral, constipacién y nau-
seas; en ningun paciente vi diarrea. El bazo y el higado se
conservaron normales.

De las 24 a las 36 horas de la aparicién del mal y con la
caida relativa de fiebre, aparece el signo patognoménico de
la enfermedad: el exantema, que en ninguno de los casos
falta. Dicho exantema tiene tres caracteristicas principales: el
polimorfismo, la localizacién particular y el prurito. Los casos
observados por mi, semejaban unos a la miliaria, otros a la
escarlatina o al sarampién. Uno vi en un extranjero que ha
sufrido de ataques anafilacticos muy semejante a la urticaria.
En ninglin caso vi herpes. La mds general es que se encuentren
manchas hiperémicas, nunca salientes, de distintas formas y
tamanos, que palidecen bajo la presién del dedo. Tal presién
provoca en muchos casos dolores o sensaciones parentésicas.
En casininguno de mis enfermos vi el exantema generalizado.
Su localizacién, por lo general, es en las piernas y en los pies,
pero principalmente en los brazos, antebrazos y manos. Alre-
dedor del cuello del pie y de la muiieca, es més confluente. En
los individuos de piel oscura, es a menudo dificil de compro-
bar.

El prurito tampoco falta jamads, y es de observarse que en
los casos leves es en los que méas molesta probablemente por-
que la ausencia de otros sintomas hace que se note ain mas.
Es descrito por algunos enfermos como desesperante. Tres de
mis casos, los dltimos, el uno de un austriaco y los otros dos
de alemanes, revistieron caracteres que creo deber anotar: uno
de estos caballeros llegd a Girardot, de Europa; en el camino no
vio ningdn caso de la entidad descrita. Los otros dos llegaron
a la misma ciudad procedentes de Bogotd, y permanecieron
en Girardot 4 dias. La enfermedad tuvo en estos tres pacientes
exactamente el mismo tipo. Los tres partieron de Girardot con

* Tomado del Repertorio de Medicina y Cirugia volumen V No. 6 marzo de 1914.
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ligero malestar, y al llegar a Bogotd estallaron los fenémenos
generales ya descritos. Después de un periodo febril de dos
dias, acompanado de violentos dolores de cintura y articula-
res, vino un sudor profuso, luego mas de 24 horas de perfecto
bienestar, durante el cual dos de mis pacientes llegaron hasta
levantarse, y de repente aparecié una recurrencia de la fiebre,
acompanada del exantema ya descrito; la fiebre fue mas leve
que en el ataque primitivo, el exantema muy generalizado y
particularmente confluente en la muneca y el cuello de los
pies. A las 36 horas mas 6 menos comenzé a marchitarse y
a descamar, en uno de los casos en forma idéntica a la de
la escarlatina de mediana gravedad, en los otros algo menos.
Todo el periodo exantematoso se acompand de prurito muy
intenso. En todos tres casos hice cuidadoso andlisis sanguineo
y no encontré parasitos de ninguna naturaleza.

A raiz de mi regreso de Girardot y cuando ain no se habian
presentado los tres casos Ultimamente descritos en una con-
versacién que tuve con mi colega y amigo el doctor R. Franco,
cuya competencia en cuestiones de patologia tropical esta
fuera de discusion, y al relatarle yo la epidemia por mi obser-
vada en Girardot, me expres6 su sospecha de que talvez se
tratase de una epidemia de dengue. A tiempo que yo leia e
investigaba en este sentido, cayeron bajo mi observacién los
dos alemanes y el austriaco, cuyas historias acabo de referir, y
que no difieren en lo mas minimo de las clasicas descripciones
que del dengue hacer Sir Patrik Manson y van der Burg. Este
hecho me ha traido la evidencia de que en realidad me tocé
observar algunos casos de una epidemia clasica de dengue,
enfermedad de la cual, segin me informaba el doctor Garcia
Medina, se han descrito epidemias en Colombia hace muchos
anos, pero que ha caido entre nosotros en completo olvido.

Ahora falta saber si, como lo discutiamos también con el
doctor Franco, las epidemias de roseola que han aparecido en
Anapoima y llamadas por Juan E. Manrique roseola de Ana-
poima, no sean también epidemias de dengue.

Sabido es que, aun cuando nila babesia bigemina amiba, des-
crita por Graham, en la sangre de los enfermos de la epidemia
de Beireuth, ni los organismos ultramicroscépicos que Ban-
croft cree haber encontrado en Austria hayan podido, ni unos
ni otros, ser comprobados por otros observadores, la trans-
misién de la enfermedad si se verifica evidentemente como
lo admiten las altas autoridades de Manson, Mense y van
der Burg, por el intermedio de un mosquito tropical, ya sea
el stegomia fasciata para los organismos ultramicroscépicos
de Bancroft, ya sea el excufatigans para los babesia bigemina
de Grahm. En todo el trayecto que va de Juntas de Apulo a
Girardot, esto es, en las estaciones de Juntas, Portillo, Tocaima
y Girardot, he encontrado personalmente en abundancia, las

diversas variedades de culicidios como el stegomia fasciata.
Asi lo comprobé en el ailo de 1909, en unién del doctor Julio
Zuloaga, en los tiempos en que él era mi discipulo, y asi corre
publicado en un trabajo en que dicho doctor Zuloaga, acaso
por olvido, omitié6 mi nombre.

Ahora, que el origen netamente tropical y trasmisible por
mosquitos que solamente vegetan en altas temperaturas, no
tiene para mi duda en la enfermedad descrita. La enfermedad
que en Girardot se propaga con tal rapidez, que a mi, simple
forastero, me tocé ver en pocos dias un niimero relativamente
abundante de casos, no se transmite ya en La Esperanza, en
donde es sabido no existen los stegomia ni los culicidios.
Parece como que de 1.500 metros de altura sobre el nivel del
mar hacia arriba, la enfermedad, para el que ya la adquirié
continta su marcha, pero la contagiosidad desaparece. Asi me
fue dado, observarlo en el caso de La Esperanza y en todos
los seis de Bogota. El periodo de incubacién que pude obser-
var con precisién por tratarse de gentes que permanecieron
poco tiempo en Girardot, es extremadamente variable y puede
durar de 24 horas a muchos dias: signo més de identidad con
el dengue.

No molestaré la atencién de ustedes para enumerarles los
puntos en que se apoya el diagnéstico diferencial del dengue;
pues a pesar del parentesco que Manson le reconoce con las
demads fiebres erupticas, los caracteres netamente marcados y
la climatologia del dengue la hacen distinguir de dichas fiebres
eruptivas, asi como del reumatismo atn en sus formas erite-
matosas. Con la gripa son las diferencias demasiado notables
para que insistamos en ellas. El pronéstico es en absoluto favo-
rable. Nivi, ni supe que hubiera existido complicacién ninguna
grave.

El tratamiento es meramente sintomatico. Llamo la aten-
cién sobre el buen resultado que me dieron los salinos al
principio para combatir el estado saburral de las vias digesti-
vas, la aspirina contra los fenémenos reumatoides y el cloruro
de calcio contra el prurito. Este Ultimo a dosis de 1,50 gr. a 2
diarios, obra particularmente bien.

Resumiendo, someto a la consideracién de la Sociedad
de Cirugia el resultado de mis observaciones y excito a sus
miembros para que contribuyan a esclarecer un punto verda-
deramente interesante de nuestra patologia tropical, esto es, la
naturaleza de las roseolas calentanas con todos los problemas
clinicos y bacteridlogos que de ello se desprenden.

Conflicto de intereses
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El doctor Jorge Vargas Sudrez hizo llegar, para su publicacién a
principios del siglo XX, un pormenorizado relato clinico rela-
cionado con el vasto capitulo de las fiebres tropicales’ que
para el autor, no habian recibido en nuestro medio la merecida
atencién hasta el punto de considerarlo un asunto olvidado. El
trabajo fue escrito en primera persona, y el modo como comu-
nica sus experiencias sugiere el estilo de los expedicionarios
naturalistas, en donde se destaca la capacidad de observacion,
el registro juicioso, detallado y ordenado de los fenémenos
percibidos?, en una época para la que la entomologia cobraba
particular importancia dada la hipétesis de contagio mediado
por vectores y que, de acuerdo, con la acertada afirmacién del
doctor Vargas, desaparecia por encima de los 1.500 m sobre el
nivel del mar, alturas a las que ya no se observaba la presencia
de los mosquitos transmisores.

Por no tratarse simplemente de un comunicado escueto de
tipo técnico, la capacidad narrativa del doctor Vargas evoca
para el lector aspectos relativos al contexto en el que fue tes-
tigo del brote epidémico. Girardot era el puerto fluvial de mayor
importancia para el viajero que, desde Europa, buscaba lle-
gar a la sabana de Bogota®. Podemos imaginar una actividad
comercial intensa y préspera en medio del optimismo que rei-
naba antes de la primera guerra mundial, y lo inconveniente
que pudo llegar a ser para la actividad mercantil la exposicién
a las enfermedades tropicales. Cien anos después debemos
preguntarnos una vez mas, si la salud publica y la educa-
cién médica colombiana no se encuentran en deuda con ese
inmenso campo del saber sanitario que llamamos medicina
tropical, y con el campo de la medicina portuaria (maritima,
fluvial y aérea), de la medicina del viajero y del migrante*.

Correo electrénico: rasuarez@fucsalud.edu.co
http://dx.doi.org/10.1016/j.reper.2016.02.004

También, el doctor Jorge Vargas, con el estilo de comu-
nicacién de sus experiencias profesionales, nos conmina a
reflexionar acerca de la importancia que tiene, para la forma-
cién médica®, el trabajo y dedicacién que se debe prestar para
mejorar la habilidad expresiva y la capacidad narrativa; aspec-
tos que sin duda redundan en el fortalecimiento de los modos
de pensar bien argumentados, y en la capacidad de imagi-
nacién para proponer miradas novedosas indispensables, y
encontrar nuevas formas de inteligibilidad frente a los desa-
fios dindmicos que tensionan el objetivo de promover el mejor
estado de salud posible para las poblaciones.
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