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Carta al editor

Mauricio Gaibor Vasconez
Director Técnico Médico
Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin

El interés del médico en hacer publicaciones cientificas.

A nivel mundial, diversos paises han aumentado el gasto de investigacion y desarrollo experimental, ademas de
ello, se implementa diversas politicas que permiten al sector industrial, hospitalario y universidades aumentar los
recursos destinados a la investigacion, permitiendo un avance significativo en el area de la Ciencia y Tecnologia,
teniendo como resultado nuevos medicamentos, equipos, dispositivos médicos y tecnologias sanitarias.

El Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin, un hospital de tercer nivel, desarrolla proyectos de investiga-
cion de manera gratuita y brinda la oportunidad al profesional de estar en contacto con avances técnicos sanitarios
de ultima generacion, generando una variedad de ideas de investigacion para temas que por su cotidianidad suelen
pasar desapercibidos, pero que con estadistica, analisis, observacion o revision de literatura, puede encontrar solu-
ciones personalizadas, aplicables a nuestra realidad y que sean de beneficio para la sociedad, sobre todo cuando se
brinda apoyo a la incorporacion de politicas de salud integrales.

El interés de los médicos por escribir se basa en la ética y el profesionalismo; no lo hacen por orgullo o interés eco-
némico, sino demostrando el altruismo propio de la profesion; lo cierto es, que cuando se escribe, cada autor deja
algo de su esencia y de su caracter plasmado en la obra. El aporte que se deja a la comunidad cientifica, sea pequefio
o grande, es conocimiento que servira, con el pasar del tiempo para: explorar y evaluar caracteristicas de variables;
aportar, proponer y probar mejores resultados; y dejar base para futuros estudios.

La revista médico cientifica CAMbios es el organo de difusion de ésta cultura de innovacion y transferencia de
conocimientos, con mas publicaciones y revisiones de articulos médicos del Ecuador. En 1994 nacié como una
revista de residentes AMERE-HCAM vy desde el afio 2002 lleva el nombre que hoy conocemos. CAMbios tiene
como objetivo buscar la excelencia y fomentar el espiritu intelectual a las nuevas generaciones porque ya vamos a
la vanguardia en la investigacion cientifica del pais en estos 20 afios.



EDITORIAL

Luis Gustavo Jarrin Yerovi
Editor de Seccion — Revista CAMbios
Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin

El desarrollo de la investigacidn, entre la observacion y la revision.
En los ultimos afios, se ha observado una tendencia que muestra que el personal de salud escribe modalidades de investigacion enfocadas en la re-
vision de literatura. Los estudios originales observacionales, sean analiticos o descriptivos, estan siendo relegados.

Parte del fendmeno esta en que la produccion de articulos cientificos se ha convertido en un requisito para alcanzar el pre o el post grado, por lo
que el estudiante busca la modalidad més “sencilla” para su desarrollo. Es en este punto donde resulta atractiva la opcion de realizar una revision
bibliografica, que dista de ser una revision sistematica o un metanalisis.

Si se analiza el porqué de este fenomeno, se debe indagar la formacion que recibe el estudiante, donde la materia de Investigacion cientifica se
centra en ensefar la metodologia de los tipos de estudio utilizados con frecuencia, pero en periodos cortos de tiempo, a veces sin la profundidad
que amerita y sin resaltar la importancia del aporte de nueva evidencia a la comunidad cientifica. También se debe considerar que no todas las
instituciones brindan la facilidad para permitir un estudio observacional en sus instalaciones o el uso de sus bases de datos. El aspecto econémico
cuenta también ya que hay comités de ética que cobran rubros por su trabajo, que es el de analizar la pertinencia de un estudio, o el negociado de
las revistas depredadoras , que ofrecen publicaciones en el corto 0 mediano plazo a cambio del aporte econémico del autor. Estas y otras situaciones
encaminan al investigador a buscar modalidades exentas del uso de bases de datos, o de la vigilancia de un comité.

Hay mitos acerca de la realizacion de estudios observacionales, relacionados con la dificultad de la realizacion del mismo; la realidad es que el in-
vestigador tiene alternativas para disefiar un protocolo, relacionadas con la temporalidad, el objetivo de la investigacion, el rol del investigador y
los niveles de evidencia. Al tener claro lo que se busca, la realizacion del protocolo y su puesta en practica resultan factibles.

El autor debe elegir, entre hacer una revision y compilar informacion sobre un tema que ya se ha escrito, o plantear una duda y buscar una respuesta
a un problema, y generar nueva informacion basada en la evidencia.

No se pretende dar mas o menos valor a un tipo de modalidad, ya que la investigacion, de cualquier forma, enriquece. Pero, si 1o que se busca es
generar informacion, el rol del investigador deberia inclinarse ante la descripcion y el analisis que se practica en la elaboracion de un articulo ob-
servacional.

El Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin, a través de la Coordinacion General de Investigacion, impulsa la investigacion cientifica con
su herramienta estrella: la revista médico cientifica CAMbios. El equipo editorial asesora al autor en las politicas que debe cumplir para generar su
articulo, y lo acompafia en el proceso, sin fines de lucro. Le brinda opciones en base a las lineas de investigacion de la institucion, y le acompafia
en el proceso, con la confianza que brinda el profesionalismo y pasion que cada uno de ellos muestra en su especialidad.

Muchos temas son ingresados a diario a la pagina de la revista. Autores nacionales e internacionales depositan su confianza en el buen manejo de
su informacion, misma que es sometida a revision por parte de profesionales de todas las areas, que en su momento también fueron autores.

En el actual volumen, se publican 15 articulos. E1 60,00% (9; 15) atafie a estudios originales y el 40% se conforma por estudios de revision biblio-
grafica y protocolos médicos. Asi, los estudios observacionales con un 40,00% (6; 15), caracterizan la clinica de diferentes patologias 0 muestran
su incidencia, y muestran como se puede aplicar nueva tecnologia en el control de la adherencia a un tratamiento. Un 26,66% (4; 15) muestra es-
tudios de revision, enfocados en temas que necesitan sustento bibliografico para responder cuestionamientos de patologias, técnicas, incidencias
o realidades poco comunes o no divulgadas. E1 20,00% (3; 15) trata de informes de caso interesantes que comparten al lector las experiencias y
hallazgos tnicos de los autores. Y el 13,33 (2; 15) comparte protocolos médicos validados en la institucion y que son aplicables a la realidad de
nuestra poblacion.

El fin que buscamos todos quienes escribimos, debe ser la publicacion de nuestras obras. CAMbios, nos abre la puerta para hacer realidad este
anhelo. Desde las modalidades basicas, como el reporte de un caso, la experimentacion con técnicas analiticas o de imagen, hasta el desarrollo de
estudios transversales o de temporalidad, correlacionales, ecoldgicos, analiticos con casos y controles, cohortes y metanalisis, la revista CAMbios
es una plataforma para lanzar al mundo el mensaje de que en un pequefio pais en el centro del mundo, existen profesionales que se interesan por el
desarrollo de la investigacion de la ciencia aplicada a la salud.
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TRABAJO ORIGINAL: ESTUDIO OBSERVACIONAL

Caracterizacion demografica y clinica de pacientes criticos con neumonia por
influenza A H1N1.

Demographic and clinical characterization of critically ill patients with influenza A
H1N1 pneumonia.

Fausto Marcos Guerrero Toapanta', Yeimi Del Carmen Herrera Parra?, Ana
Elizabeth Gangotena Coral®, Javier Vinicio Velastegui Silva*, Cecilia Julia Cruz
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Juan Carlos Lépez Altamirano®, Abel Rodolfo Godoy Miketta®.
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RESUMEN

INTRODUCCION. La epidemia de influenza y sus complicaciones profundizaron el
estudio de las neumonias virales en cuidados intensivos. En nuestro pais hay po-
cos datos sobre este tema. OBJETIVOS. Realizar una caracterizacion demogréfica
y clinica de pacientes criticos con neumonia por Influenza A HIN1 en un hospital
de tercer nivel de complejidad. MATERIALES Y METODOS. Estudio observacional,
analitico, retrospectivo, con andlisis univariante y multivariante. Poblacion de 293 y
muestra de 44 datos de historias clinicas electronicas de pacientes diagnosticados
con A H1N1 ingresados a la Unidad de cuidados intensivos del Hospital de Espe-
cialidades Carlos Andrade Marin en el periodo enero 2016 a diciembre de 2018.
Como criterios de inclusion se consideré a todos los pacientes adultos mayores de 18
afios que ingresaron a la UCI, con el diagnostico de neumonia comunitaria grave con
confirmacién por reaccion de cadena de polimerasa en tiempo real para influenza A
H1N1 en hisopado nasal o aspirado traqueal. Se excluy6 a pacientes embarazadas
con diagnostico de influenza AH1N1, pacientes con méas de 48 horas de ingreso hos-
pitalario previo a su ingreso a UCI, pacientes con datos insuficientes en los registros.
Los datos se obtuvieron del sistema AS-400. El andlisis estadistico se realiz6 en el
programa Statistical Package for Social Sciences, version 22. El nivel de significacion
fue una p<0.05. RESULTADOS. La prevalencia en pacientes criticos de neumonia
por influenza A H1N1 durante 2016-2018 fue de 16,72%, la mediana de edad fue de
55 afios, 25% masculinos, 34% obesos, 34% con hipertension arterial. Escala “Acute
Physiology and Chronic Health Evaluation II” 23,50, “Simplified Acute Physiologic
Score 1II” 54, “Sepsis related Organ Failure Assessment” 11,50, Lactato deshidroge-
nasa 99,50, Procalcitonina 0,99; 9 dias de ventilaciébn mecénica invasiva, 10,50 dias
de estancia en la unidad. ElI 91% present6 shock séptico, 59% lesion renal aguda.
El 89% tuvo Sindrome de Distrés Respiratorio del Adultos, 69% fue grave, 87% usé
ventilacion mecanica, 38,50% corticoides, 36% posicion prona, Presion parcial de
oxigeno/Fraccioén inspirada de oxigeno 74, volumen tidal/kilogramo de 7 mililitros,
presion plateau de 27,50 centimetros de agua. La mortalidad general en la Unidad de
Cuidados Intensivos fue de 38,63% y a los 28 dias de 63,60%, en shock séptico fue
42,50% y en Sindrome de Distrés Respiratorio del Adultos del 41,02%. El analisis de
regresion logistica multivariable identifico como factores independientes asociados a
mortalidad el incremento de Lactato deshidrogenasa (OR 2,69, 9% IC 1,090-6,642) y
Procalcitonina (OR 2,51, IC 1,005-6,272). CONCLUSIONES. Las caracteristicas, fre-
cuencia y mortalidad de este grupo de pacientes criticos con neumonia por influenza
A H1N1 son similares a lo reportado en la literatura mundial.

Palabras clave: Neumonia; Infecciones Comunitarias Adquiridas; Neumonia Viral;
Subtipo H1N1 del Virus de la Influenza A; Sepsis; Sindrome de Dificultad Respiratoria
del Adulto.

ABSTRACT

INTRODUCTION. The influenza epidemic and its complications deepened the study
of viral pneumonias in intensive care. In our country there is little data on this subject.
OBJECTIVES. To perform a demographic and clinical characterization of critical patients
with pneumonia due to pneumonia due to Influenza A H1N1 in a third level hospital.
MATERIALS AND METHODS. Observational, analytical, retrospective study, with univa-
riate and multivariate analysis. We compared the groups of dead patients and survivors.
The significance level was p<0,05. RESULTS. The prevalence in critically ill patients of
influenza A HIN1 pneumonia during 2016-2018 was 16,72%, 44 cases were collected,
median age 55 years, 25% male, 34% obese, 34% with arterial hypertension. APACHE
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Il 23,50, SAPS IIl 54, SOFA 11,50, LDH 99,50, PCT 0,99, 9 days of invasive mechanical ventilation, 10,50 days of unit stay. 91%
presented septic shock, 59% with acute kidney injury 89% had ARDS, 69% were severe, 87% used mechanical ventilation, 38,50%
corticosteroids, 36% prone position, PaO2/FiO2 74, tidal volume/kg of 7 ml, plateau pressure of 27,50 cmH20. Overall mortality in
the ICU was 38,63% and at 28 days was 63,60%, in septic shock it was 42,50% and in Adult Respiratory Distress Syndrome it was
42,50%. was 42,50% and 41,02% in Adult Respiratory Distress Syndrome. The multivariate logistic regression analysis identified as
independent factors associated with mortality, the increase in LDH (OR 2,69, 9% CI 1,090-6,642) and PCT (OR 2,51, Cl 1,005-6,272).
CONCLUSIONS. The characteristics, frequency and mortality of this group of critical patients with pneumonia due to influenza AH1N1
are similar to those reported in the world literature.

Key words: Pneumonia; Community Acquired Infections; Viral Pneumonia; Influenza A Virus Subtype H1N1; Sepsis, Adult Respira-

tory Distress Syndrome.

INTRODUCCION

La influenza es una infeccion respiratoria viral aguda que
puede causar desde cuadros leves hasta neumonia y necesidad
de ingreso a cuidados intensivos (UCI)'. En humanos, el virus
de la influenza causa infecciones respiratorias estacionales e
infecciones pandémicas. La influenza estacional es monitori-
zada, su aparecimiento puede ser esperado, se puede controlar
con las campaias de vacunacion; sin embargo, en el caso de
la influenza pandémica son eventos raros, no esperados, con
alta diseminacion, gran mortalidad y estan relacionados a la
emergencia de cepas de virus de influenza patogénico para el
hombre y en algunos casos, virus no clasificados®. La mayoria
de casos de influenza causan enfermedad respiratoria mode-
rada; sin embargo, la infeccion del tracto respiratorio inferior
en seres humanos puede ocasionar neumonia que puede pro-
gresar a sepsis y Sindrome de Distrés Respiratorio del Adulto
(SDRA). Un 5-10% de los pacientes hospitalizados por in-
fluenza requieren ingreso a la UCI’. Un 5% de los pacientes
con infeccion por HIN1 desarrollan neumonia comunitaria
(NO)*.

La neumonia es una infeccion frecuente a nivel comunitario,
con una elevada mortalidad en paises en vias de desarrollo®.
Los virus respiratorios causaron un porcentaje importante de
estos casos. La falta de medios diagnoésticos en el caso de
neumonias virales originaron un subdiagnodstico. Las epide-
mias de influenza han permitido estudiar a fondo el compor-
tamiento de las neumonias virales®. La NC es una causa fre-
cuente de ingreso a la UCI'. El choque séptico y el SDRA
pueden complicar a la NC!'2 ¢ incrementa la mortalidad de
los pacientes. La sospecha clinica-epidemiologica, el trata-
miento rapido y adecuado influyen en la mortalidad de este
tipo de pacientes.

El objetivo de este estudio fue describir las caracteristicas de-
mograficas y clinicas de los pacientes criticos con NC por in-
fluenza A HIN1 que ingresaron a UCI entre los afios 2016-
2018. Ademas, determinar la frecuencia y mortalidad de la
sepsis y SDRA en pacientes criticos con NC por influenza A
HINI.

MATERIALES Y METODOS

Se realizd un estudio observacional, analitico, retrospectivo
en una UCI clinico-quirurgica de 35 camas, en el Hospital de
Especialidades Carlos Andrade Marin (HECAM), centro de
500 camas, que pertenece al Instituto Ecuatoriano de Segu-
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ridad Social (IESS), en la ciudad de Quito-Ecuador a 2 800
metros de altura. El estudio utilizé los registros de la historia
clinica electronica de todos pacientes que fueron diagnosti-
cados de NC por influenza A HIN1 y que ingresaron en el pe-
riodo desde el 1 de enero del 2016 hasta el 31 de diciembre del
2018. No se realiz6 calculo del tamafio de la muestra, porque
se usaron los registros de todos los pacientes que cumplieron
los criterios de inclusion. Se incluyd a todos los pacientes
adultos mayores de 18 afios que ingresaron a la UCI, con el
diagnostico de NC grave con confirmacion por reaccion de
cadena de polimerasa en tiempo real (RT-PCR) para influenza
A HINI en hisopado nasal o aspirado traqueal. La identifica-
cion viral se realizo por ensayos de inmunofluorescencia (con
tincion fluorescentes de anticuerpos tanto directos como indi-
rectos), para la deteccion de antigenos virales de la influenza
A'y B, mientras que para la identificacion de los subtipos de
los virus de la influenza A, se realizaron pruebas moleculares
por ensayos de RT-PCR, que detecta el acido nucleico o ARN
viral de la influenza, con alta sensibilidad y especificidad!*. Se
excluyo a pacientes embarazadas con diagnoéstico de influenza
A HINI, pacientes con mas de 48 horas de ingreso hospita-
lario previo a su ingreso a UCI, pacientes con datos insufi-
cientes en los registros. NC fue definida en base a los criterios
de la Sociedad Americana de Enfermedades Infecciosas®, la
gravedad de la neumonia comunitaria fue definida en base a
los criterios de la Sociedad Americana del Térax, ATS (Ame-
rican Thoracic Society)'®, se usé las definiciones del consenso
SEPSIS-3 para sepsis y choque séptico'” y del consenso de
BERLIN para SDRA!. Se recolectaron en las primeras 24
horas de ingreso variables demograficas y clinicas: edad, sexo,
indice de masa corporal mayor o igual a 30; enfermedades
subyacentes: diabetes mellitus, hipertension arterial, insufi-
ciencia cardiaca congestiva, enfermedad renal cronica con te-
rapia de reemplazo renal, enfermedad pulmonar obstructiva
cronica, enfermedad pulmonar intersticial difusa, inmunode-
presion; APACHE II, SAPS III, SOFA, presencia de SDRA,
sepsis e insuficiencia renal aguda; en el tratamiento: uso de
esteroides, ventilacion mecénica invasiva, vasoactivos y an-
timicrobianos; de laboratorio: lactato deshidrogenasa (LDH),
creatin-fosfoquinasa (CPK), procalcitonina (PCT), leucocitos,
neutrofilos, linfocitos, indice neutréfilo linfocitos y PaO2/
FiO2. Durante la ventilacion mecanica se registré PEEP, com-
pliance, presion plateau, driving pressure, poder mecanico, vo-
lumen tidal/kg y posicion prona; fueron calculados el tiempo
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de duracion de ventilacion mecanica, tiempo de hospitaliza-
cién en UCI, tiempo de hospitalizacion total; mortalidad en
UCI, mortalidad a los 28 dias. Todos los pacientes recibieron
manejo y tratamiento en base a los protocolos institucionales
para NC grave, sepsis y SDRA. La herramienta de recoleccion
de datos fue una hoja de calculo en base a las variables del
estudio, con codificacion y anonimizacion de los mismos. La
informacion se analizo en el paquete estadistico SPSS 22, las
variables continuas se expresaron como medianas con el 25
al 75 de rango intercuartil, las variables cualitativas se presen-
taron con frecuencias absolutas y porcentajes. Para la deter-
minacién de normalidad en las variables continuas se us6 las
pruebas de Kolmogorov-Smirnov y Shapiro-Wilk. Se compa-
raron los grupos de pacientes muertos y los vivos. Las diferen-
cias entre las variables demograficas y clinicas se evaluaron
con el test exacto de Fisher para datos cualitativos y con la
prueba de Mann-Whitney para muestras independientes para
comparar datos cuantitativos. En las variables que se encontrd
diferencia estadistica significativa se realizé una transforma-
cion a rangos cuartiles, con el objetivo de tener una mejor ex-
plicacion y encontrar mayor significacion, una vez aplicada la
prueba de Fisher se corrié un analisis de regresion logistica
multiple, teniendo como variable dependiente mortalidad en
UCI. El nivel de significacion fue de p<0,05. El proyecto de
investigacion fue aprobado por el Comité de Etica en Investi-
gacion en Seres Humanos (CEISH) del HECAM.

RESULTADOS

En base al numero de ingresos por NC en UCI de los afios
2016 a 2018, la frecuencia de neumonia por influenza A HIN1
fue de 16,72 % (49; 293). Las caracteristicas generales de este
grupo de pacientes se describen en la Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas generales

La mortalidad general en UCI de este grupo de pacientes
fue del 38,64% (17; 44) y la mortalidad a los 28 dias fue del
63,64% (28; 44).

En relacion a los pacientes con neumonia por influenza A
HINI y que presentaron el diagndstico de sepsis a su ingreso
a UCI, las caracteristicas se describen en la Tabla 2.

La mortalidad en la UCI de los pacientes con NC por influenza
A HINI complicado con Shock séptico a su ingreso fue de
42,50% (17; 40).

Las caracteristicas especificas de los pacientes con neumonia
por influenza A HIN1 y que presentaron SDRA a su ingreso a
UCI se muestran en la Tabla 3.

En forma general el uso de ventilacion mecanica invasiva en
paciente con NC por influenza A HIN1 que ingresaron a UCI
fue de 86,36% (38; 44) y se diagnostico SDRA al ingreso de
los pacientes a la UCI en un 88,64% (39; 44), con una fre-
cuencia del 69,23% (27; 39) para SDRA grave. La mortalidad
de los pacientes con NC por influenza A HIN1 y que se pre-
sentaron a su ingreso a UCI con criterios de SDRA fue de
41,02% (16; 39).

Con las variables que tenian diferencia estadistica significa-
tiva se realiz6 un analisis de regresion logistica multiple que
se presenta en la Tabla 4 y evidencia diferencia en dos pruebas
de laboratorio.

DISCUSION
Debido al desarrollo de técnicas de biologia molecular en la
actualidad es mas frecuente detectar virus en la NC de pa-

Caracteristicas Neumonia por Influenza A Neumonia por Neumonia por Influenza A  P<0,05
HIN1 (n=44; 100%) Influenza A HIN1 vivos HI1N1 muertos (n=17; 38,63% )
(n=27; 61,36% )

Edad (afos) 55 (48,50-63) 55 (47-63) 55 (49-65) 0,847
Sexo masculino (%) 11(25) 8(30) 3(18) 0,486
Indice de masa corporal mayor 30 (%) 15 (34) 10 (37) 5(29) 0,748
Diabetes mellitus (%) 5(11) 3(11) 2(12) 1,00
Hipertension Arterial (%) 15 (34) 8 (30) 7 (41) 0,521
Enfermedad pulmonar intersticial difusa (%) 409 4(15) 0(0) 0,096
Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica (%) 409 3(11) 1(6) 0,557
Insuficiencia Cardiaca Congestiva (%) 3(7) 1(4) 2 (12) 0,549
Enfermedad Renal Cronica con terapia de reemplazo 2 (4,50) 0(0) 2(12) 0,144
renal (%)
Inmunodepresion (%) 11 (25) 7(26) 4(24) 1,00
APACHE I (M, IQR) 23,50 (11-30) 21 (9-27) 26(18,50-33) 0,019
SAPS 1II (M, IQR) 54 (40,50-75) 48 (29-64) 74 (53-79,50) 0,004
Lactato deshidrogenasa (M, IQR) 999,50 (733-1 328) 846 (718-1 053) 1320 (997-1 626) 0,004
Creatinfosfokinasa (M, IQR) 480 (152,50-1 119) 398 (142-858) 522 (188,50-1 416) 0,351
Dias de ventilacion mecénica (M, IQR) 8,50 (3-13) 9 (2-11) 7 (3-17,50) 0,603
Dias de estancia en UCI (M, IQR) 10,50 (5-17) 11 (8-15) 6 (3-20) 0,316
Fuente. Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autores.
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Tabla 2. Caracteristicas de paciente con neumonia por influenza A HIN1 y Sepsis

Caracteristicas Neumonia por Influenza  Neumonia por Influenza Neumonia por P<0,05
A HINI1 y sepsis (n=44; A HIN1 y sepsis vivos Influenza A HIN1 y
100%) (n=27; 61,36% ) sepsis muertos (n=17;
38,63% )
SOFA (M, IQR) 11,50 (9-13) 10 (6-12) 12 (10-14,50) 0,006
Sepsis (%) 44 (100) 27 (100) 17 (100) 0,132
Shock Séptico (%) 40 (91) 23 (85) 17 (100) 0,147
Falla renal aguda (%) 26 (59) 12 (44) 14 (82) 0,026
Drogas vasoactivas (%) 40 (91) 23 (85) 17 (100) 0,147
Antimicrobianos (%) 44 (100) 27 (100) 17 (100) 0,132
Procalcitonina (M,IQR) 0,99 (0,24-3,06) 0,50 (0,18-1,17) 2,61 (1,02-31) 0,002
Leucocitos (M, IQR) 6010 (3847-10 502) 5530 (3 240-10 000) 7 130 (4 970-15 950) 0,123
Neutréfilos (M, IQR) 4755 (2 690-8 395) 4160 (2 590-7 410) 6480 (4 300-14 130) 0,060
Linfocitos (M, IQR) 670 (425-1 245) 910 (440-1 300) 550 (380-1 205) 0,379
Indice neutréfilo/linfocitos (M, 7,19 (4-14) 5,40 (3,54-9) 12 (6-19) 0,010
IQR)
Fuente. Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Elaboracion propia.
Tabla 3. Caracteristicas de paciente con neumonia por influenza A HIN1 y SDRA
Caracteristicas Neumonia por Influenza AHIN1  Neumonia por Influenza A HIN1  Neumonia por Influenza P<0,05
Y SDRA (n=39; 100%) y SDRA vivos (n=23; 59% ) A HIN1y SDRA muertos
(n=16; 41% )
SDRA leve (%) 1(3) 1(4) 0(0) 1,000
SDRA moderado (%) 11(28) 7 (30) 4(25) 1,000
SDRA grave (%) 27 (69) 15 (65) 12 (75) 0,726
Corticoides para SDRA (%) 15 (38,50) 11 (48) 4(25) 0,192
Ventilacion Mecanica Invasiva 34 (87) 18 (78) 16 (100) 0,066
(%)
Ventilacion prona (%) 14 (36) 6 (26) 8 (50) 0,179
Pa02/FiO2 (M, IQR) 74 (55-131) 76 (57-147) 60,50 (54-99) 0,107
Mayor PEEP (M, IQR) 15 (8-18) 12 (8-18) 17 (12-21,50) 0,074
Compliance estatica (M, IQR) 24 (21-37) 24 (22-37) 25 (19,50-36,50) 0,961
Presion plateau (M, IQR) 27,50 (23-30) 26,50 (23-30) 29 (22,50-32) 0,330
Presion distension (M, IQR) 12 (9-14) 12 (8-15) 12,50 (10-14) 0,772
Poder mecanico (M, IQR) 20 (14,78-27) 19,85 (14-24) 25 (16-29) 0,266
Volumen tidal/kg (M, IQR) 7 (6-7,90) 7 (6-9) 7 (6-8) 0,641
Dias de ventilacion mecanica 9 (3-14) 9(2-13) 8 (3-18) 0,641

(M, IQR)

Fuente. Base de datos de la investigacién. Elaborado por. Autores.

Tabla 4. Analisis de regresion logistica multiple

Prueba exacta Prueba de OR 95% IC
de Fisher Wald (p<0,05)
(p<0,05)
LDH 0,026 0,032 2,691 1,090-6,642
PCT 0,021 0,049 2,510 1,005-6,272

Fuente. Base de datos de la investigacién. Elaborado por. Elaboracién
propia.

cientes criticos. En una revision narrativa de pacientes criticos
con neumonia viral, realizada por Arabi et al., se concluyé que
entre un 17-53% de las neumonias comunitarias eran causadas
por virus respiratorio y de estos influenza A representa entre

H/9

4-24%". Otro estudio publicado por Tatarelli et al. en pa-
cientes adultos con neumonia comunitaria se encontrd que un
31,8% tuvo infeccion viral del tracto respiratorio y de estos
pacientes el virus de la influenza se presentd en 41,9%%. En
la pandemia de influenza A HINT1 del 2009 el 0,3% a 0,5%
de pacientes requirié ingreso hospitalario y de este grupo, un
10-30% ingresé a cuidados intensivos?'.

En Ecuador hay muy pocos datos de la etiologia viral de las
enfermedades como influenza (like-influenza) y de los sub-
tipos de influenza que circulan en nuestro pais, Douce y cola-
boradores? publicaron un estudio de vigilancia de enfermedad
como influenza, en los afios 2006-2010 en dos ciudades del
Ecuador y encontraron que el agente viral mas frecuente fue
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influenza A 21,9% (373; 1 702) y entre los subtipos de in-
fluenza el mas frecuente fue influenza A H3N2 5,5% (94; 1
702), seguido de influenza A HIN1 con 5,1% (87; 1 702).
El Ministerio de Salud Publica de Ecuador en el informe de
cierre brote estacional de Influenza 2017-2018, indic6 que
la actividad gripal en Ecuador en la temporada 2017-2018,
se considero alta, superando los niveles estacionales basales
para la temporada en el pais; la circulacion del virus de In-
fluenza tuvo un predominio del tipo A HIN1 pdm09 con una
co-circulacion baja del tipo A H3N2 y seguida de influenza B
en la medida que avanz¢ la temporada®.

En relacion a la frecuencia de NC por influenza A HINI
nuestro estudio encontrd un valor similar a la literatura re-
portada, cuyos casos se presentaron con mayor frecuencia en
ciertos meses especificos como noviembre a febrero y con
casos esporadicos el resto del tiempo.

En cuanto a la mortalidad general de la NC en algunas series
se ha estimado entre el 8-15%? pero la mortalidad de la NC
que ingresa a UCI puede llegar hasta 34-36%?. Estos porcen-
tajes llegan a incrementarse cuando la neumonia se complica
con shock séptico, con valores hasta 25-43%?2% o con SDRA
grave alcanzado valores de 39-47%7".

En Europa la mortalidad anual estimada por influenza es del
11%?%. En un estudio espafiol de vigilancia de influenza se
encontré que un 42% de pacientes entre 15-64 afios ingre-
saron a la UCI y que hubo un 18% de mortalidad en pacientes
hospitalizados de mas de 65 afios?. En otros estudios la mor-
talidad de los pacientes criticos con influenza varia entre 18-
50%30-32.

Los reportes de mortalidad en pacientes con influenza AHIN1
que necesitaron ingreso a UCI se derivan de estudios obser-
vacionales. Estudios realizados en Espafa por Rello et al. y
Marin et al. encontraron una mortalidad entre 20-25%3*3*. Un
estudio realizado en México por Dominguez-Chertit et al. en-
contrd una mortalidad del 42%%. En Latinoamérica se ha re-
gistrado valores entre 25-50%3%%".

En Ecuador antes de la pandemia de SARS CoV-2, el Insti-
tuto Nacional de Estadisticas y Censo (INEC) en su boletin
técnico estadisticas de defunciones abril 2020, informé que
la influenza y la neumonia ocupaban la cuarta posicion entre
las principales causas de muerte del afio 2019%%. Durante los
aflos 2017-2018 en Ecuador segtin el MSP la tasa de letalidad
especifica durante el brote estacional de influenza se presento
en todos los grupos de edad, afectando a los menores de 1
afio en un 3%, 1-4 afos en 1%, 5-14 afios en un 2,6%, 15-54
afos en un 12,5%, 55-64 afios en un 14,6% 7 y los mayores
de 65 afios en un 16,8%; por tanto el grupo mas afectado es
el de mayor de 65 afios, seguido del grupo de 55-64 afios®.

En este estudio la mortalidad general en pacientes criticos
se aproxima a la reportada en la literatura latinoamericana,
considerando que la mayoria de nuestros pacientes tuvieron
choque séptico y un elevado porcentaje de casos de SDRA
severo. Todos los pacientes recibieron un tratamiento proto-
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colizado que incluia uso de Oseltamivir, ventilacion protec-
tiva, ventilacion prona, etc. lo que podria influir en esta cifra.

En relacion a la sepsis previo a la pandemia por COVID -19, el
virus mas comun detectado entre los pacientes con sepsis viral
es el virus de la influenza A*. La incidencia de la sepsis secun-
daria a infecciones virales no estaba determinada con exac-
titud de acuerdo con algunos estudios el 1% de pacientes que
desarrollan sepsis es debido a virus, un estudio prospectivo del
sudeste asiatico publicado en 2018 demostrd que los virus son
la causa de hasta el 33% de los casos de sepsis en adultos. Un
tercio de los adultos que requieren ingreso a terapia intensiva
por NC tienen una infeccién viral (4,39).

La forma grave de la influenza humana A HINT tiene el mismo
sustrato fisiopatologico y comportamiento clinico, que la
sepsis y el choque séptico inducidos por infeccidon bacteriana,
con una tasa de mortalidad que varia entre el 18,3 y 29%. La
mortalidad varia de acuerdo con la edad del paciente y la pre-
sencia de otras disfunciones organicas, las infecciones bacte-
rianas asociadas encontradas en estudios postmortem van del
25 a 55%, se responsabiliza en un 20% de estas como causa de
mortalidad por choque séptico?!.

En las unidades de cuidados intensivos de nuestro pais son
pocos los datos disponibles de los pacientes criticos con neu-
monia por influenza A HINT1 que se complican con sepsis. En
un estudio realizado en la ciudad de Quito, en un hospital de
especialidades, con datos de los afios 2017 y 2018 se encontro
en una serie de pacientes con influenza A HIN1 que un 60%
presentaron sepsis con una mortalidad de 50%%*. En nuestro
estudio todos los pacientes que ingresaron en la UCI tuvieron
criterios de sepsis segun las definiciones del SEPSIS-3 y un
alto porcentaje criterios de shock séptico cuya mortalidad se
aproxima a lo reportado en la literatura.

El SDRA puede ser causado por NC debida a virus respirato-
rios o por herpes virus. Los virus respiratorios pandémicos son
los mas frecuentes: influenza HSN1, HIN1 2009, pero tam-
bién puede hacerlo el coronavirus SARS-CoV*. En un estudio
de China que compara influenza HIN1 y H7N9, se encontro
que un 85% de los pacientes con influenza por HIN1 desarro-
llaron SDRA moderado-severo*. En el estudio de A. Jamoussi
et al. publicado en 2022, de los pacientes con NC por influenza
HINTI el 68,3% fueron diagnosticados de SDRA de los que el
44,5% se catalogd como severo®.

Nuestro estudio encontrd que un alto porcentaje de pacientes
con NC por influenza A HIN1 tuvieron criterios de SDRA a
su ingreso y en su mayoria SDRA moderado-grave, lo que es
similar a estudios realizados en periodo de epidemia.

La mortalidad reportada en el mundo por neumonia debido
a influenza A HINI1 que se complica con SDRA es de 30%
a 40%%4647 Estos cuadros se asocian a estancias hospitala-
rias largas y mayor proporcion de admisiones a unidades de
cuidados intensivos y necesidad de ventilacion mecanica, con
una mortalidad mayor comparada con NC debido a bacterias5,
que alcanza en UCI de hasta el 55%°%%. Paredes et al. en el afio
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2010 publico una serie de casos de pacientes con SDRA du-
rante la pandemia de influenza A HIN1 del 2009 en Ecuador,
y encontrdé una mortalidad del 16,6%%. Otro estudio reali-
zado en Ecuador encontrd una prevalencia de SDRA severo
del 40% entre pacientes con influenza A HIN1, con una mor-
talidad del 31%*.

Nuestro estudio incluy6 en su mayoria pacientes con SDRA
moderado y grave, con una mediana de PaO2/FiO2 de menos
de 100, lo que evidencia un estado muy critico de los en-
fermos, con una mortalidad que esta dentro de los rangos re-
portados en los estudios internacionales. Es importante re-
saltar el bajo porcentaje de uso de posiciéon prona en nuestro
estudio, que antes de la pandemia de COVID-19 era una estra-
tegia usada para hipoxemia refractaria a otros tratamientos, en
el manejo de pacientes con SDRA moderado-grave, datos si-
milares se encuentran en el estudio espafiol de Alvarez-Lerma
et al. con un valor del 18,2% y en el estudio APRONET en
donde la frecuencia de uso de posicion prona en SDRA grave
fue de 32,9%°'. El uso de corticoides en el manejo de NC no
ha tenido suficiente evidencia cientifica e incluso hay reportes
de incremento de mortalidad si es causada por influenza. En
el estudio de Alvarez-Lerma et al. un 40,3% uso corticoides™.
Nuestro estudio tiene un valor similar a los reportados antes
del COVID-19, ya que estaba indicado para manejo de SDRA
grave y refractario a medidas convencionales.

Por tltimo, es importante mencionar que como posibles fac-
tores asociados a mortalidad se encontr6 a la elevacion en las
primeras 24 horas de LDH y procalcitonina. Datos que ya se
han evidenciado en estudios anteriores®>>* y que en el caso de
la PCT nos permitira evaluar el inicio o el retiro de antimi-
crobianos®>®’. Como limitaciones del estudio se puede men-
cionar que se trata de un estudio en un solo centro, restros-
pectivo, en el que no se incluyeron a paciente con mas de 48
horas de manejo clinico previo a su ingreso a UCI, tampoco
se reporto en este estudio la frecuencia de sobreinfeccion bac-
teriana que es un factor de mortalidad de los pacientes.

CONCLUSIONES

Las caracteristicas, frecuencia y mortalidad de este grupo de
pacientes criticos con neumonia por influenza A HIN1, com-
plicado con sepsis y SDRA y atendidos en HECAM son simi-
lares a lo reportado en la literatura mundial.

RECOMENDACIONES

Se recomienda estudiar el significado clinico de la elevacion
de LDH, las co-infecciones bacterianas y su relacién con la
procalcitonina.

ABREVIATURAS

HECAM: Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin;
LDH: lactato deshidrogenasa; NC: neumonia comunitaria;
PCT: procalcitonina; SDRA: Sindrome de Distrés Respi-
ratorio del Adulto; SPSS: Statistical Package for the Social
Sciences; UCI: Unidad de Adultos Cuidados Intensivos; RT-
PCR: Reaccion de Cadena en Polimerasa en Tiempo Real;
ATS: Americam Thoracic Society; CPK: Cretin-Fosfoqui-
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Caracteristicas clinicas y resultados quirdrgicos de pacientes pediatricos
intervenidos por cirugia robatica.

Clinical characteristics and surgical outcomes of pediatric patients who underwent
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RESUMEN

INTRODUCCION. La cirugia robética se realiza gracias al sistema telemanipulado, alcanzan-
do tareas repetitivas, precisas y minimamente invasivas. En Ecuador inici6 en el afio 2016,
incluyendo este procedimiento a pediatria en el 2021. OBJETIVO. Describir las caracteristicas
clinicas y resultados quirurgicos de pacientes pediatricos intervenidos por cirugia robética. MA-
TERIALES Y METODOS. Estudio transversal analitico. Poblacion de 278 y muestra de 40 datos
de historias clinicas electronicas de pacientes pediatricos intervenidos por cirugia robética de
agosto del 2021 a marzo del 2022 en el Hospital Carlos Andrade Marin. Criterios de inclusion:
pacientes pediatricos intervenidos por cirugia roboética en el Hospital de Especialidades Carlos
Andrade Marin. Criterios de exclusion: pacientes adultos, haber sido intervenidos quirdrgica-
mente por técnicas abiertas o laparoscoépica. La informacion se obtuvo del sistema AS400; se
cre6 una base de datos anonimizando a los pacientes. Se aplicd un anlisis univariado y para
determinar significancia estadistica se utilizé la prueba de Chi-2. La informacién recolectada fue
analizada en el programa estadistico International Business Machines Statistical Package for
the Social Sciences. RESULTADOS: De los pacientes del estudio: 45,00% (18; 40) era adoles-
cente. El 52,50% (21; 40) no presentd comorbilidades. 50,00% (20; 40) de las intervenciones
fueron colecistectomia. 55% (22; 40) fué por diagnéstico prequirtirgico y posquirurgico gastroin-
testinal y hepatico. El 95,00% (38; 40) no present6 complicaciones. El 100% (40; 40) present6
sangrado G1. El 97,50% (39; 40) no presento eventos, y el 72,5% (29; 40) no presento dolor.
El promedio de peso de los pacientes fue 41 kilogramos, con una media de 3 dias de estancia
hospitalaria, un promedio de 65 minutos de cirugia total y 15 minutos de docking, los cuales son
estadisticamente significativos con una p= 0,001. CONCLUSIONES. Se registr6 las caracteris-
ticas clinicas y resultados quirtrgicos de pacientes pediatricos intervenidos por cirugia robotica.
La cirugia robotica se aplicd con seguridad en pacientes pediatricos del Hospital Carlos Andrade
Marin.

Palabras clave: Servicio de Cirugia en Hospital; Procedimientos Quirdrgicos Reconstructivos;
Procedimientos Quirtrgicos Robotizados; Instrumentos Quirurgicos; Pediatria; Robdtica.

ABSTRACT

INTRODUCTION. Robotic surgery is performed thanks to the telemanipulated system, achieving
repetitive, precise and minimally invasive tasks. In Ecuador it started in the Hospital de Especiali-
dades Carlos Andrade Marin in 2016, including this procedure to pediatrics in 2021. OBJECTIVE.
To describe the clinical characteristics and surgical outcomes of pediatric patients operated by ro-
botic surgery. MATERIALS and METHODS. Analytical cross-sectional study. Population of 278 and
sample of 40 data from electronic medical records of pediatric patients operated by robotic surgery
from August 2021 to March 2022 at the Carlos Andrade Marin Hospital. Inclusion criteria: pediatric
patients who underwent robotic surgery at the Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin.
Exclusion criteria: adult patients, having undergone open or laparoscopic surgery. The informa-
tion was obtained from the AS400 system; a database was created by anonymizing the patients.
Univariate analysis was applied and the Chi-2 test was used to determine statistical significance.
The information collected was analyzed in the statistical program International Business Machines
Statistical Package for the Social Sciences. RESULTS: Of the patients in the study: 45,00% (18; 40)
were adolescents. 52,50% (21; 40) had no comorbidities. 50,00% (20; 40) of the interventions were
cholecystectomy. 55% (22; 40) were for preoperative and postoperative gastrointestinal and hepatic
diagnosis. 95,00% (38; 40) had no complications. 100% (40; 40) presented G1 bleeding. 97.50%
(39; 40) did not present events, and 72,5% (29; 40) did not present pain. The average weight of
the patients was 41 kilograms, with a mean hospital stay of 3 days, an average of 65 minutes of
total surgery and 15 minutes of docking, which are statistically significant with a p= 0,001. CON-
CLUSIONS. The clinical characteristics and surgical results of pediatric patients who underwent
robotic surgery were recorded. Robotic surgery was safely applied in pediatric patients at the Carlos
Andrade Marin Hospital.

Keywords: Surgery Deparment, Hospital; Reconstructive Surgical Procedures; Robotic Surgical
Procedures; Surgical Instruments; Pediatrics; Robotics.
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INTRODUCCION

A lo largo de los afios, la medicina ha atravesado por cambios,
con tendencia al desarrollo. Surgi6 la cirugia minimamente inva-
siva (CMI) empleando en un inicio el método laparoscopico, que
mostré ventajas frente a la técnica de cirugia abierta o conven-
cional, surgi6 también la cirugia robdtica (CR), que inici6 hace
mas de 30 afios en paises desarrollados como Estados Unidos y
Espafia. Se inicié como un instrumento que potenciaria las habi-
lidades quirurgicas. A lo largo de la historia de la robética, se han
creado diversos sistemas, de los cuales solo algunos lograron ser
aceptados, aunque todos brindaron un aporte para llegar a lo que
actualmente se conoce acerca del tema'?.

La CR se realiza gracias a un instrumento tecnologico que se
encarga de lograr una interaccion entre el cirujano y el paciente,
denominado robot, el cual es telemanipulado, siendo el sistema
quirtrgico da Vinci® el mas utilizado a nivel mundial, mismo
que ha sido aprobado por la Food and Drugs Administration
(FDA). Este equipo consta de tres elementos:

e Consola del cirujano, desde la cual opera el especialista y que
cuenta con controles maestros y pedales para conducir los
brazos del robot ademas del visor tridimensional.

o El carro de vision, que permite supervisar el procedimiento y
cuenta con: torre, cerebro y pantalla tactil.

e Carro del paciente, que es el que tendra contacto con la mesa
quirurgica, constituido por tres o cuatro brazos dependiendo
de la generacion del sistema.

Dentro de las caracteristicas de da Vinci®, destacan sus iméa-
genes tridimensionales y con alta definicion, su filtro de tem-
blores y sus 7 rangos de movimiento o grados de libertad,
mismas que han permitido mostrar mayor ventaja en procedi-
mientos que requieren una diseccion muy detallada o que se rea-
lizan en lugares de dificil acceso como la pelvis y también en
aquellas que requieren la realizacion de suturas, aportando a su
vez mejores resultados estéticos?>.

Aunque la CR inici6 hace varias décadas, se debe considerar
que la mayoria de procedimientos se han realizado en pacientes
adultos y que a nivel mundial, en la poblacion pediatrica, las
investigaciones son limitadas debido a la reducida informacion
y nimero de procedimientos que existe en estos pacientes si se
comparan con la poblacion adulta; la cirugia robdtica pediatrica
al momento se encuentra en desarrollo, y existe todavia contro-
versia acerca de si esta técnica es o no la mas adecuada. Sin em-
bargo, hoy en dia se la esta utilizando ya para procedimientos
complejos, principalmente urologicos y también en otras espe-
cialidades quirargicas*>.

En Ecuador se inicié con CR en el 2016 con pacientes adultos
de urologia, ginecologia y cirugia general, siendo el Hospital de
Especialidades Carlos Andrade Marin (HECAM) el pionero; se
reportaron los primeros casos en pacientes pediatricos en agosto
del 2021. Al momento se han realizado varios procedimientos
por medio de esta técnica, sin embargo, los cirujanos pedia-
tras se encuentran en curva de aprendizaje. En la actualidad,
otras instituciones como el Hospital de Especialidades Eugenio
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Espejo y el Hospital Metropolitano incluyeron esta técnica a su
practica®®,

Los cirujanos que empiezan con la practica de CR requieren
cumplir un programa de entrenamiento que se realiza con un
simulador y posterior a ello se realizan las practicas reales en
pacientes. La curva de aprendizaje estd representada por un
nimero de procedimientos que se estima entre 5-20 cirugias
supervisadas por un médico con la misma especialidad, o por
un periodo de tiempo que un cirujano necesita para ser capaz
de realizar una técnica con resultados razonables; estas cirugias
deben ser de preferencia del mismo procedimiento con el obje-
tivo de mejorar las destrezas del cirujano. Los avances se ob-
jetivan midiendo el tiempo operatorio, los movimientos y des-
trezas; por otro lado, una vez analizado el proceso del novato,
existe un comité encargado de otorgar la autorizacion y certifi-
cacidén como cirujano robotico®'”.

Se sabe que factores como la edad, el peso o comorbilidades aso-
ciadas, pueden influir en el procedimiento y en los resultados de
la cirugia, y de no tener las caracteristicas adecuadas, el paciente
puede no soportar los cambios de un neumoperitoneo inducido o
un mayor tiempo de exposicion a anestesia, entre otros aspectos
propios de un procedimiento robdtico y presentar asi, con mayor
facilidad complicaciones o eventos. Ademas, en cada cirugia, in-
dependientemente de la técnica que se emplee siempre hay la
posibilidad de conversion, en el caso de la CR, a técnica abierta
o laparoscopica. Este hecho no debe ser reconocido como un
fracaso; lo importante es que el cirujano sepa reconocer oportu-
namente el momento mas adecuado para realizar el desacopla-
miento del robot y proceder a dicha conversion'!'2,

Dentro de los beneficios atribuidos a la cirugia robética pedia-
trica estan un menor sangrado intraoperatorio, menos compli-
caciones, disminucion de la estancia hospitalaria, menor dolor
post quirrgico, menor tiempo de cirugia y mejores resultados
estéticos, no obstante, llegar a estos resultados al inicio de la
curva de aprendizaje seria mas complicado y mucho mds atin en
pacientes pediatricos*!.

MATERIALES Y METODOS.

Se realizd un estudio transversal analitico de una poblacion de
278 se obtuvo una muestra de 40 pacientes pediatricos interve-
nidos por CR en el HECAM en el periodo agosto del 2021 a
marzo del 2022. Los criterios de inclusion fueron: pacientes pe-
diatricos intervenidos por CR en el HECAM Yy los criterios de
exclusion fueron: ser pacientes adultos, haber sido intervenidos
quirurgicamente por técnicas abiertas o laparoscopica. La reco-
leccion de la informacion se hizo a partir de las historias clinicas
electronicas de los pacientes disponibles en el sistema AS-400
y para el analisis se hizo una base de datos en el programa esta-
distico International Business Machines Statistical Package for
the Social Sciences (IBM-SPSS), donde primero se realizd un
Analisis univariado: Para las variables cuantitativas, en este caso
se utilizo la media como medida de tendencia central, y para las
variables cualitativas, se us6 frecuencias; después se realizé un
Analisis inferencial a través del Chi-2 para identificar diferen-
cias significativas en el grupo.

2/
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Caracteristicas clinicas y resultados quirtrgicos de pacientes pediatricos intervenidos por cirugia robética.

Se obtuvo 16 variables, 12 de ellas fueron cualitativas y 4 cuan-
titativas, operacionalizadas de la siguiente manera: mes, edad
(grupo etario), sexo (hombre, mujer), peso (kilogramos), comor-
bilidades (clasificadas por aparatos y sistemas), diagnostico pre
y post quirargico (clasificadas por aparatos y sistemas), tipo de
cirugia, cantidad de sangrado intra-operatorio (segun la escala
de shock), conversion (si o no), complicaciones (hemorragia,
perforacion de viscera, fallecimiento o ninguna), eventos (si o
no), estancia media hospitalaria (nimero de dias), dolor post
quirurgico (segun la EVA), tiempo de cirugia total y del robot
o docking (minutos), los datos se obtuvieron de las historias cli-
nicas disponibles en el sistema AS400, cada variable fue codifi-
cada para realizar la base de datos anonimizando a los pacientes.

RESULTADOS

Analisis Univariado:

Variables Cuantitativas: la media de peso fue 41 kg, con un error
estandar de la media de 3,21; la media de tiempo de la cirugia
fue 65 minutos, con un error estandar de la media de 8,29, la
media de los minutos del docking fue 15, con un error estandar
de la media de 1,69, y la media de estancia hospitalaria fue 3
dias, con un error estandar de la media de 0,57. Tabla 1.

Tabla 1: Analisis descriptivo de las variables cuantitativas

Peso (Kg) Minutos Minutos Dias de
cirugia  docking estancia
Media 41 65 15 3
Error standard de Media 3,21 8,29 1,69 0,57
*n=40

Fuente. Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autores.

Variables Cualitativas: Marzo fue el mes en el que mas cirugias
se realizaron con una frecuencia del 20% (8; 40), seguido de fe-
brero con un 17,50% (7; 40), enero y agosto con el 15% (6; 40)
cada uno, diciembre y octubre con el 12,50% (5; 40) cada uno,
noviembre con el 5% (2; 40) y septiembre con el 2,5% (1; 40)
Figura 1.
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Figura 1: Mes en el que se realizo la cirugia.
Fuente. Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autores.
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El 45% (18; 40) de los pacientes fueron adolescentes, el 22,5%
(9; 40) preescolares, el 20% (8; 40) escolares, los lactantes me-
nores representan el 7,50% (3; 40) y los lactantes mayores el 5%
(2; 40). Figura 2.
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Figura 2: Grupo etario.
Fuente. Base de datos de la investigacién. Elaborado por. Autores.

El 50% (20; 40) de los pacientes fue de sexo hombre. El 52,5%
(21; 40) de los pacientes no tuvo ninguna comorbilidad, el 10%
(4; 40) tuvo alguna comorbilidad genitourinaria, el 5% (2; 40)
respiratoria, las comorbilidades cardiovasculares, endocrino me-
tabolicas, infecciosas, neurologicas y gastrointestinales se pre-
sentaron con una frecuencia de 2,5% (1; 40) cada una; el 20%
(8; 40) de pacientes tuvo comorbilidades combinadas. Figura 3.
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Figura 3. Comorbilidades.
Fuente. Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autores.

De las cirugias, el 50% (20; 40) fueron colecistectomias, el 15%
(6; 40) descensos testiculares; las pielotomias, funduplicaturas
Nissen, orquidopexias y esplenectomias representan el 5% (2;
40) cada una, seguidas de hernioplastias, hiatoplastias, sigmoi-
dectomias, reimplantes vesicoureterales, pieloplastias y cirugias
combinadas con un 2,5% (1; 40) cada una. Figura 4.

De los diagnoésticos prequirurgicos, el 55% (22; 40) esta repre-
sentado por patologias gastrointestinales y hepatobiliares, el
30% (12; 40) por enfermedades genitourinarias, el 2,5% (1; 40)
hematoldgicas y el 12,5% (5; 40) de pacientes tiene diagnosticos
combinados. Los resultados de los diagnosticos posquirtirgicos
fueron los mismos. Figuras 5 y 6.
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CIRUGIA
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Figura 4. Tipo de cirugia realizada. Nota: Los resultados son expresados en
porcentaje (%).
Fuente. Base de datos de la investigacién. Elaborado por. Autores.

De la cantidad de sangrado, el 100% (40; 40) tuvo grado I es
decir menos de 15% (6; 40) volumen plasmatico. De la conver-
sion, esta no ocurrid en ninglin caso. De las complicaciones, el
95% (38; 40) no tuvo ninguna, el 2,5% (1; 40) de los casos tuvo
perforacion de una viscera hueca y en un 2,5% (1; 40) hubo fa-
llecimiento. Figura 7
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Figura 5. Diagnoéstico prequirirgico.
Fuente. Base de datos de la investigacién. Elaborado por. Autores.
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Figura 6. Diagnoéstico postquirurgico.
Fuente. Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autores.

CAMbios 21(2) 2022 / e875

COMPLICACION

L3

ERLIECHENTD

NG

FERFCRACUN O VI ERK
FHECK

Figura 7. Tipo de complicaciones.
Fuente. Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autores.

De los eventos, en el 97,5% (39; 40) de los casos no hubo y en el

2,5% (1; 40) de los casos si. Figura 8.
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Figura 8. Eventos.
Fuente. Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autores.

Del dolor posquirtrgico, el 72,50% (29; 40) no present6 dolor,
el 17,50% (7; 40) tuvo dolor moderado y el 10% (4; 40) dolor
leve. Figura 9.
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Figura 9. Niveles de dolor segiin la escala de EVA.
Fuente. Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autores.
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Caracteristicas clinicas y resultados quirlrgicos de pacientes pedidtricos intervenidos por cirugia robética.

Analisis Inferencial: las variables adolescentes, ninguna co-
morbilidad, cirugia tipo colecistectomia (Figura 10), diagnds-
tico prequirurgico gastrointestinal y hepatico, diagnostico pos-
quirurgico gastrointestinal y hepatico, ninguna complicacion, no
presentan eventos quirargicos, sin dolor de la EVA (Figura 11);
promedios: peso 41 kilogramos, estancia hospitalaria 3 dias, 65
minutos de cirugia total y 15 minutos de docking; son estadisti-
camente significativas (p=0,001).
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Figura 10. Grupos etarios, comorbilidades, tipo de cirugia.
Fuente. Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autores.
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dizaje 1; asi mismo, segun Mlambo, la CR en comparacion con
la abierta y laparoscopica se asocid con una tasa significativa-
mente menor de complicaciones generales y de eventos en si; sin
embargo, Zhou encontr6 una tasa ligeramente mayor de compli-
caciones por CR, afirmando que esto dependeria de la etapa de
aprendizaje del cirujano'®!.

Por otro lado, Benitez mencion6 que el principal sitio de dolor
posquirurgico fue la zona de incision y que al ser la robdtica
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Figura 11. Diagnésticos pre y posquirtrgicos, complicaciones, eventos, nivel de dolor.

Fuente. Base de datos de la investigacién. Elaborado por. Autores.

DISCUSION

Varios estudios demostraron resultados y analisis similares res-
pecto a la edad y al peso; de esta forma, Denning afirmoé que
mientras mayor sea el paciente, mas facil sera el procedimiento,
lo cual esta relacionado con el tamafio del robot quirtirgico y
sus instrumentos disefiados principalmente para adultos; por
otro lado, Cundy menciona que el determinante principal para
seleccionar a los pacientes aptos para un procedimiento robo-
tico tuvo que ver mas con el peso que con la edad, estableciendo
10 kg como lo ideal; apoyando estos resultados, Subramaniam
evidencio que las tasas de conversion fueron significativamente
mas altas en los nifios mas pequefios®'*!>. En la investigacion
desarrollada el peso medio fue de 41 kg.

Hernandez identificé que los pacientes con comorbilidades aso-
ciadas podrian ser menos capaces de compensar los tiempos qui-
rargicos prolongados experimentados durante la curva de apren-

577

una técnica de minima invasion, el dolor fue menor'®. Madani
encontr6 respecto al tiempo de estancia hospitalaria, que este
fue menor en la CR". En cuanto a los tiempos, Vergez y colabo-
radores notaron que estos fueron significativamente mas largos
para la robdtica, pero detallaron que fue producto de la suma del
tiempo quirtirgico como tal, mas el tiempo que se requirid para
montar el carro roboético, conocido como tiempo Docking y adi-
cional a ello, estuvo relacionado con la destreza del cirujano®.

Existi6 discrepancia en cuanto al tipo de cirugia, donde autores
como Denning y Cundy revelaron que los procedimientos mas
frecuentes fueron de tipo urologico, encabezados por la pielo-
plastia, seguida del reimplante ureteral y nefrectomia apare-
ciendo después la colecistectomia™'4, sin embargo, segun Osorio
y Ellis la frecuencia de cirugias realizadas dependen de la fre-
cuencia de patologias atendidas en cada zona analizada, ademas
de la afinidad por alglin procedimiento por parte del cirujano en
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curva de aprendizaje para ser evaluado?'*?, recordando que esta
curva es importante ya que representa el periodo de tiempo du-
rante el cual el cirujano va estudiando y practicando un procedi-
miento quirurgico, por lo cual, mientras mas cirugias de ese tipo
realice mayor sera el dominio por dicho procedimiento y com-
plicaciones como sangrado disminuir®'® 2,

Alo largo del estudio se encontrd algunas limitantes una de ellas
es que los pacientes del estudio son unicamente del HECAM,
ademads el tamafio de la muestra fue pequenio dado el tiempo de
este estudio, lo cual pudo generar un sesgo de representatividad.

Otro sesgo encontrado fue que la informacion se tomo de las
historias clinicas ya disponibles en el sistema y no directamente
de los pacientes o de sus padres, los médicos que realizaron las
historias clinicas pudieron redactar lo que ellos interpretaron de
las respuestas de los pacientes, existiendo un probable sesgo del
entrevistador.

Aunque para este estudio se tom6 datos de pacientes de uno de
los hospitales mas representativos del Ecuador, existen algunos
otros que introdujeron a su practica ya estos procedimientos, se
sugiere que los proximos estudios se enfoquen en otros hospi-
tales ecuatorianos para que se pueda comparar los resultados y
obtener informacion que se pueda extrapolar de forma mas con-
fiable a la poblacion pediatrica de Ecuador.

Ecuador no cuenta con abundantes publicaciones que comparen
los diferentes tipos de cirugia, tanto abierta, como laparoscopica
y robotica, se recomienda realizar investigaciones al respecto
para facilitar la toma de decisiones acerca de la mejor opcion
con sustentos cientificos enfocados en las caracteristicas propias
de la gente de este pais.

Recomendamos hacer un analisis costo-efectividad con la fina-
lidad de determinar qué pacientes serian beneficiarios del pro-
grama robdtico para no incurrir en gastos innecesarios.

CONCLUSIONES

Las caracteristicas clinicas significativas de los pacientes corres-
ponden a pacientes: adolescentes, sin comorbilidad, con diag-
ndstico gastrointestinal/hepatico, con sangrado grado I, sin con-
version a un tipo de cirugia alterno, sin complicacion quirtrgica,
sin evento asociado y con escala de EVA 1.

La colecistectomia fue la cirugia mas realizada. La media de
tiempo total de cirugia roboética fue de 65 minutos y del tiempo
Docking fue de 15 minutos, la media del peso fue 41 kg y 4 dias
como media de estancia hospitalaria.

Se registro las caracteristicas clinicas y resultados quirargicos de
pacientes pediatricos intervenidos por cirugia robodtica. La CR
demostro ser un procedimiento seguro en la poblacion pediatrica
del Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin.

ABREVIATURAS

CR: Cirugia robotica; CMI: Cirugia minimamente invasiva;
HECAM: Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin;
OMS: Organizacién Mundial de la Salud; FDA: Food and Drugs
Administration.
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ESTUDIO ORIGINAL: ESTUDIO OBSERVACIONAL

Presentacion clinica y hallazgos radiograficos de pacientes con diagnostico
histopatoldgico de mastitis granulomatosa idiopatica.

Clinical presentation and radiological findings of patients with histopathological
diagnosis of idiopathic granulomatous mastitis.

Cordova Erreis Soraya Silvana', Cadena Aguirre Mayra Alexandra?

RESUMEN Recibido: 2022-11-28 Aprobado: 2022-12-07 Publicado: 2022-12-30

INTRODUCCION. La mastitis granulomatosa idiopatica es una patologia inflamatoria benigna
de mama con clinica y hallazgos imagenologicos no especificos; usualmente confundida con
cancer de mama. El sintoma mas frecuente es una masa mamaria palpable. El diagnéstico es
histopatoldgico. OBJETIVO. Describir el perfil demografico, presentacién clinica y hallazgos
radiograficos de pacientes con diagnéstico histopatolégico de mastitis granulomatosa idiopa-
tica. MATERIALES Y METODOS. Estudio observacional, descriptivo, retrospectivo. Poblacién
de 1130 y muestra de 49 datos de historias clinicas electrénicas de pacientes con diagnéstico
histolégico de mastitis granulomatosa idiopatica con el codigo CIE10 N61x Trastornos Inflama-
torios de la mama, atendidas en la Unidad Técnica de Imagenologia del Hospital de Especiali-
dades Carlos Andrade Marin en la ciudad de Quito entre enero 2019 hasta diciembre 2021. El
criterio de inclusion fue la confirmacion histopatologica de mastitis granulomatosa idiopatica.
Los criterios de exclusion: antecedentes de neoplasia maligna de mama, antecedentes de HIV,
patologia inflamatoria sistémica como granulomatosis de Wegener, sarcoidosis, infecciones
granulomatosas crénicas como tuberculosis, brucelosis, histoplasmosis, sifilis y reacciones a
cuerpos extrafios como material de implantes mamarios. Se analizaron datos demogréficos,
presentacion clinica, hallazgos mamograficos, ecogréaficos y la categorizacion BIRADS. Se
efectué un andlisis univarial; para las variables cualitativas se realizd frecuencias y porcen-
tajes; para las variables cuantitativas se realizé medidas de tendencia central. La informacion
recolectada fue analizada en el programa estadistico International Business Machines Statis-
tical Package for the Social Sciences. RESULTADOS La mediana de la edad fue 36 afos. El
94,00% de pacientes tenian por lo menos un hijo; 77,50% presentaron con una masa palpable;
55,10% se acompafaron de signos inflamatorios; 16,00% asociaron fistulas y 24,40% presen-
taron secrecion. Solo 1 caso presenté afectacion bilateral. CONCLUSION En este estudio, la
mastitis granulomatosa idiopatica afecta a mujeres en edad reproductiva sin antecedentes de
malignidad quienes presentan una masa mamaria palpable que puede estar acompafiada de
signos inflamatorios, colecciones y fistulas. La realizacién de una biopsia core eco guiada, para
confirmar su diagnéstico.

Palabras clave: Mastitis Granulomatosa; Enfermedades de la Mama; Mamografia; Ultrasono-
grafia Mamaria; Biopsia con Aguja Gruesa; Mastitis.

ABSTRACT

INTRODUCTION. Idiopathic granulomatous mastitis is a benign inflammatory breast pathology with
nonspecific clinical and imaging findings; usually mistaken for breast cancer. The most frequent
symptom is a palpable breast mass. The diagnosis is histopathologic. OBJECTIVE. To describe
the demographic profile, clinical presentation and radiographic findings of patients with histopatho-
logic diagnosis of idiopathic granulomatous mastitis. MATERIALS AND METHODS. Observational,
descriptive, retrospective study. Population of 1130 and sample of 49 data from electronic medical
records of patients with histological diagnosis of idiopathic granulomatous mastitis with ICD10 code
N61x Inflammatory disorders of the breast, attended at the Technical Imaging Unit of the Carlos
Andrade Marin Specialties Hospital in the city of Quito between January 2019 and December 2021.
The inclusion criterion was histopathological confirmation of idiopathic granulomatous mastitis. Ex-
clusion criteria: history of malignant breast neoplasia, history of HIV, systemic inflammatory patho-
logy such as Wegener’s granulomatosis, sarcoidosis, chronic granulomatous infections such as
tuberculosis, brucellosis, histoplasmosis, syphilis and reactions to foreign bodies such as breast
implant material. Demographic data, clinical presentation, mammographic and ultrasound findings
and BIRADS categorization were analyzed. Univariate analysis was performed; frequencies and
percentages were used for qualitative variables; measures of central tendency were used for quan-
titative variables. RESULTS. The median age was 36 years. 94,00% of patients had at least one
child; 77,50% presented with a palpable mass; 55,10% were accompanied by inflammatory signs;
16,00% were associated with fistulas and 24,40% presented with discharge. Only 1 case presen-
ted bilateral involvement. CONCLUSION. In this study, idiopathic granulomatous mastitis affects
women of reproductive age with no history of malignancy who present with a palpable breast mass
that may be accompanied by inflammatory signs, collections and fistulas. The performance of an
echo-guided core biopsy to confirm the diagnosis.

Keywords: Granulomatous Mastitis; Breast Diseases; Mammography; Ultrasonography, Mam-
mary; Biopsy, Large-Core Needle; Mastitis.
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INTRODUCCION

La mastitis granulomatosa (MG) o mastitis granulomatosa lobar
es una patologia inflamatoria benigna de mama y etiologia des-
conocida, caracterizada por inflamacion granulomatosa no ne-
crotizante en los 16bulos del tejido mamario y en el parénquima
mamario. Kessler y Wolloch describieron en 1972 el primer caso
y desde entonces cientos de casos han sido reportados a nivel
mundial'-,

No hay datos certeros de su prevalencia mundial. Una incidencia
de 2.4 casos por 100.000 mujeres entre 20 y 40 afios ha sido re-
portada en EEUU, con un incremento en la frecuencia entre mu-
jeres Hispanas®. En el 2020, el estudio de Pérez-Velasquez et al.,
concluyeron que la mastitis granulomatosa idiopatica (MGI) es
una enfermedad confundida con otras enfermedades y, quiza, no
es tan infrecuente como se describe en la bibliografia. Ademas,
las cifras podrian variar segun la susceptibilidad dependiente de
caracteristicas demograficas del entorno'.

Sus manifestaciones clinicas y los hallazgos de imagen no son
especificos, por lo que es confundida con el cancer de mama.
El sintoma mas frecuente es una masa palpable; hasta la mitad
de casos se acompafian de edema y eritema. Algunos casos se
presentan con hiperemia, retraccion areolar, fistulas, ulceras y
abscesos'*7$.

La mastitis granulomatosa se clasifica en especifica (MGE) e
idiopatica (MGI). La MGE representa una rara forma de presen-
tacion de una enfermedad inflamatoria sistémica como la granu-
lomatosis de Wegener, la sarcoidosis, o infecciones granuloma-
tosas cronicas como la tuberculosis, sarcoidosis, histoplasmosis,
sifilis o es una reaccion a un cuerpo extrailo como ocurre cuando
hay fuga del material de un implante mamario™-!*,

Por otro lado, en 1a MGI no se identifica un agente etiologico y
para concluir con este diagnostico se requiere de un analisis his-
topatologico y microbioldgico exhaustivo®!.

Esta entidad sigue siendo de etiologia desconocida con fac-
tores de riesgo no identificados. Se describe asociaciones con
la edad reproductiva, con altos niveles hormonales (embarazo,
lactancia, uso de anticonceptivos), enfermedades autoinmunes,
diabetes, factores genéticos>!12,

Se ha postulado que puede ser una enfermedad autoinmune infla-
matoria desencadenada por el dafio epitelial pero no se ha iden-
tificado el agente desencadenante. También se ha propuesto que
sea una reaccion inflamatoria como respuesta a las secreciones
extravasadas desde los 16bulos de la glaindula mamaria™'>!4,

A pesar de que los estudios de imagen constituyen la primera
linea de investigacion, los hallazgos son poco especificos y
pueden confundirse con una neoplasia maligna siendo catego-
rizados como BIRADS 4 y siendo necesario realizar un estudio
histopatologico para concluir el diagndstico®”!!.

En Ecuador, 1a MGI es poco conocida y por ende subdiagnos-
ticada o de diagndstico tardio. Se han publicado casos clinicos
aislados, pero no disponemos de un estudio descriptivo sobre
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el perfil demografico de las mujeres afectadas, la presentacion
clinica de la enfermedad ni los hallazgos de imagen. Por ende,
el propdsito de este estudio es difundir la existencia de esta pa-
tologia en nuestro medio, identificando las caracteristicas demo-
graficas de las mujeres afectadas, dar a conocer las pautas de
diagnostico clinico y radiolégico y asi disminuir el retraso en el
diagnostico, la recurrencia y la resistencia al tratamiento, acortar
la duracién de la enfermedad y por ende mejorar la calidad de
vida de las pacientes.

MATERIALES Y METODOS

Se realizé un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo.
Poblacion de 1130 y muestra de 49 datos de historias clinicas
electronicas de pacientes con diagnostico de MGI atendidas en
la Unidad Técnica de Imagenologia del Hospital de Especiali-
dades Carlos Andrade Marin (HECAM) en la ciudad de Quito
en el periodo enero de 2019 hasta diciembre de 2021. El criterio
de inclusion fue la confirmacion histopatologica de MGI. Los
criterios de exclusion fueron: antecedentes de neoplasia maligna
de mama, antecedentes de HIV, patologia inflamatoria sistémica
como granulomatosis de Wegener, sarcoidosis, infecciones gra-
nulomatosas crénicas como tuberculosis, brucelosis, histoplas-
mosis, sifilis, reacciones a cuerpos extrafios como material de
implantes mamarios.

Se realizaron 1130 biopsias core eco dirigidas de distintas pa-
tologias mamarias. Se realizé una busqueda de las historias cli-
nicas con el codigo CIE10 N61x Trastornos Inflamatorios de la
mama. Se identificaron 54 pacientes con diagnéstico histopato-
légico confirmado de MGI, de las cuales 49 cumplian con los
criterios de inclusion. De la historia clinica se tomaron datos de-
mograficos, caracteristicas clinicas y de imagen. Entre los datos
epidemioldgicos se incluyeron: edad, paridad, antecedente de
lactancia, uso de anticonceptivos, consumo de tabaco. Entre las
caracteristicas clinicas se incluyeron pacientes asintomaticas,
masa mamaria palpable, signos inflamatorios, fistulas, secre-
cién, lateralidad. También se incluyeron antecedentes patolo-
gicos como hiperprolactinemia, recurrencia de MGI y otras co-
morbilidades. Se incluyeron los hallazgos mamograficos y eco-
graficos y la respectiva categorizacion BIRADS.

Una vez que se obtuvo la aprobacion del Comité de Bioética del
HECAM, la informacion recolectada fue analizada en el pro-
grama estadistico International Business Machines Statistical
Package for the Social Sciences (IBM-SPSS). Se efectudé un
analisis univarial; para las variables cualitativas se realizo fre-
cuencias y porcentajes. Las variables cuantitativas se realizaron
con medidas de tendencia central tipo mediana (Me).

RESULTADOS

Al momento del diagnostico, las pacientes presentaron un rango
de edad entre 20 y 55 afios, con una mediana de 36 afios. El
93,88% (46; 49) tenia por lo menos un hijo y refirieron haber
dado de lactar por lo menos 6 meses. El 38,78% (19; 49) reporto
el uso de anticonceptivos hormonales por un periodo mayor a
6 meses en cualquier momento de sus vidas previo al diagnos-
tico de MGI. Solo el 6,12% (3; 49) report6 haber fumado por lo
menos un cigarrillo diario en los 5 afios previos al diagnostico.
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Las manifestaciones clinicas estan detalladas en la Tabla 1.

Tabla 1. Manifestaciones clinicas de mujeres con diagnéstico histopatologico
confirmado de Mastitis Granulomatosa

Tabla 3. Hallazgos mamogrificos en mujeres con diagnoéstico histopatologico
confirmado de Mastitis Granulomatosa

Variable Numero (frecuencia) n(%)
Asintomaticas 2 (4,08%)
Masa palpable 38(77,55)
Signos inflamatorios 27 (55,10%)
Fistula 16 (32,65%)
Secrecion 12 (24,49%)
Lateralidad
Derecha 27 (55,10%)
Izquierda 21 (42,86%)
Bilateral 1(2,04%)
*n=49

Fuente. Base de Datos de la Investigacion. Elaborado por. Autores

Se tomo en cuenta los antecedentes clinicos que estas pacientes
pudieron presentar con el fin de identificar posibles factores de
riesgo o asociaciones de MGI a otras patologias, y estos dato-
sestan detallados en la Tabla 2.

Tabla 2. Antecedentes patologicos de mujeres con diagndstico histopatolégico
confirmado de Mastitis Granulomatosa

Variable Numero (frecuencia)
n(%)
Hiperprolactinemia
Si 2 (4,08%)
Microadenoma 1(2,04%)
productor de prolactina
No 46 (93,88%)
Recurrencia de MGI 7 (14,29%)
Antecedentes patologicos
Fibroadenoma 4 (8,16%)
Tejido ectopico mamario 2 (4,08%)
Sangrado uterino anormal 3(6,12%)
Embarazo ectopico 1 (2,04%)
Diabetes mellitus 1(2,04%)
Embarazo al momento del diagnéstico 1(2,04%)
Ca de endometrio 1(2,04%)
Ca de tiroides 1 (2,04%)
Sindrome de Addison 1(2,04%)
*n=49

Fuente. Base de Datos de la Investigacion. Elaborado por. Autores.

Siguiendo el protocolo de imagen del American College of Ra-
diology, a todas las mujeres mayores de 40 afios se les realizo
una mamografia, los hallazgos y su categorizacion BIRADS se
presentan en la Tabla 3.
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Variable Numero (frecuencia)
n(%)
Mamografia
Si 16 (32,65%)
No 33 (67,35%)
Hallazgos mamogrificos
Incremento en el tamafio mamario 1 (6,25%)
Asimetria focal 4 (25,00%)
Area no masa 1 (6,25%)
Nodulo no circunscrito 1(6,25%)
Mama densa (Figura 1) 3 (18,75%)
Asimetria global (Figura 2) 1(6,25%)
Prestador externo (hallazgos no disponibles) 4 (25,00%)
Birads mamografico
0 (Figura 3) 12 (75,00%)
2 2 (12,50%)
3 1 (6,25%)
4 1(6,25%)
*n=49

Fuente: Base de Datos de la Investigacion. Elaborado por. Autores.

Figura 1. Mamografia con tejido mamario ACR C, mama heterogéneamente
densa (a 'y b). BIRADS 0.
Fuente. Base de Datos de la Investigacion. Elaborado por. Autores.

Figura 2. Asimetria global hacia cuadrantes internos de mama derecha (a
yb).
Fuente. Base de Datos de la Investigacion. Elaborado por. Autores.

3/8



CAMBYOS

Presentacion clinica y hallazgos radiograficos de pacientes con diagnostico histopatolégico de mastitis granulomatosa idiopatica.

Figura 3. Mamografia B0, tejido mamario ACR C, ganglio intramamario
hacia cuadrante superoexterno de mama derecha y tejido mamario
accesorio bilateral de predominio izquierdo (a 'y b).

Fuente. Base de Datos de la Investigacion. Elaborado por. Autores.

A las 49 mujeres se les realizo una ecografia mamaria. En 16
casos, la ecografia complement6 la valoracion mamografica; y
en 34 mujeres el ultrasonido mamario fue el examen de imagen
inicial. Los hallazgos del reporte ecografico se detallan en la
Tabla 4.

Tabla 4. Hallazgos ecograficos en mujeres con diagndstico histopatologico
confirmado de Mastitis Granulomatosa

Variable Numero (frecuencia)
n(%)
Ecografia
Si 49 (100,00%)
No 0(0,00%)
Hallazgos ecograficos
Area hipoecogénica vascularizada 2 (4,08%)
Masa difusa 1(2,04%)
Masa compleja 1(2,04%)
Engrosamiento cutaneo 1(2,04%)
Dilatacion ductal 6 (12,24%)
Reaccion desmoplasica 1(2,04%)
Coleccion irregular (Figura 4) 4 (8,16%)
Coleccién encapsulada (Figura 5) 4 (8,16%)
Coleccion y fistula (Figura 6) 5(10,20%)
Nodulo mixto 1(2,04%)
Nodulo vascularizado (Figura 7) 4 (8,16%)
Nodulo lobulado 5(10,20%)
Nédulo angulado (Figura 8) 1(2,04%)
Nédulo con refuerzo posterior 2 (4,08%)
Nodulo irregular 12 (24,49%)
Quiste heterogéneo de pared engrosada 1(2,04%)
Area no masa (Figura 9) 1(2,04%)
Lesion heterogénea con proyecciones 4 (8,16%)
Tubulares (Figura 10)
Lesion heterogénea vascularizada 3(6,12%)

(Figura 11)
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Area de distorsion 1 (2,04%)
Absceso (Figura 12) 3(6,12%)
Lesion intraductal (Figura 13) 4 (8,16%)
Birads ecogrifico y ecografico integrado (mas mamografia)

42 27 (55,10%)
4B 10 (20,41%)
4C 4(8,16%)
3 4 (8,16%)
2 4 (8,16%)

*n=49
Fuente. Base de Datos de la Investigacion. Elaborado por. Autores.

01 1.68 em
B3 9.74 em

Figura 4. Coleccién de margen irregular
Fuente. Base de Datos de la Investigacion. Elaborado por. Autores.

Figura S. Coleccién encapsulada.
Fuente. Base de Datos de la Investigacion. Elaborado por. Autores.

Figura 6. Coleccién y fistula.
Fuente. Base de Datos de la Investigacion. Elaborado por. Autores.
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Figura 7. Nédulo vascularizado, heterogéneo
Fuente. Base de Datos de la Investigacion. Elaborado por. Autores.

Figura 10. Lesion heterogénea con proyecciones tubulares.
Fuente. Base de Datos de la Investigacion. Elaborado por. Autores.

Figura 8. N6dulo de margen angular. Figura 11. Lesién heterogénea vascularizada.
Fuente. Base de Datos de la Investigacién. Elaborado por. Autores. Fuente. Base de Datos de la Investigacién. Elaborado por. Autores.

Figura 9. Area no masa, irregular, antiparalela, que muestra sombra Figura 12. Absceso.
acustica posterior. Fuente. Base de Datos de la Investigacion. Elaborado por. Autores.

Fuente. Base de Datos de la Investigacion. Elaborado por. Autores.
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Figura 13. Nodulo intraductal.
Fuente. Base de Datos de la Investigacion. Elaborado por. Autores.

DISCUSION

En este estudio, las mujeres afectadas por MGI tuvieron una
edad mediana de 36 afios con un rango entre 20 y 55 afios. El
96,00% reportd haber tenido por lo menos un embarazo y una
etapa de lactancia que dur6 por lo menos 6 meses. El 61,00% no
ha usado métodos anticonceptivos hormonales y solo el 4,00%
reportd consumo de tabaco. Estos hallazgos fueron similares a
los reportados por Barreto et al., en el 2018; donde concluy6 que
la MGI es una patologia mamaria benigna que afecta con mayor
frecuencia a mujeres en edad reproductiva con antecedentes de
embarazo, lactancia y uso de anticonceptivos; siendo mas alta la
incidencia en mujeres Hispanas?.

En los casos estudiados, la MGI se presentd con mayor fre-
cuencia como una masa palpable que se acompaii6é de edema,
eritema y en algunos casos formo abscesos y fistulas cutaneas;
casi siempre fue de afectacion unilateral. Tuvo una presentacion
poco especifica cuyo diagnostico diferencial incluyd: procesos
inflamatorios, infecciosos y neoplasias; por lo tanto, fue nece-
sario realizar estudios de imagen para poder caracterizar la masa
palpable e investigar los hallazgos asociados.

El protocolo de diagnostico por imagen incluyo realizar una ma-
mografia a mujeres mayores de 40 afios con ecografia comple-
mentaria en caso de requerir. A mujeres menores de 40 afios se
las valor6 con ecografia. Es posible que se requiera otro com-
plemento de imagen (tomosintesis, mamografia contrastada, re-
sonancia magnética) seguin el caso de cada paciente. En casos
de recurrencia o resistencia al tratamiento se recomendo realizar
resonancia magnética'>'c.

En esta serie, 75,00% de las mamografias fueron catalogadas
como BIRADS 0 cuya nomenclatura al médico referente indicd
que es un estudio incompleto y requirié estudio ecografico com-
plementario’>!”.

A las 49 mujeres que forman parte de esta serie se les realizd
una ecografia mamaria para valorar la masa palpable y la ex-
tensién de los cambios inflamatorios, comprobar la presencia
de colecciones o abscesos y fistulas; para quienes tenian mamo-
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grafia, el eco también permitio6 caracterizar mejor los hallazgos.
Frecuentes fueron: nddulo irregular 24,49% (12; 49), dilatacion
ductal 12,24% (6; 49), coleccion asociada a fistula 10,20% (5;
49), absceso 6,12% (3; 49), entre otros. Se los categorizd como
BIRADS 2 (benigno), 3 (probablemente benigno), 4A, 4BY 4C
(sospecha de malignidad); esta variedad en los resultados fue
consecuencia del amplio espectro de imagen que la MGI puede
manifestar®!1618-20,

En el caso de colecciones, abscesos y fistulas fue importante
realizar un andlisis citolégico y microbioldgico de los mismos
para descartar procesos infecciosos e identificar al germen im-
plicado. Los hallazgos con mayor sospecha de malignidad re-
quirieron un estudio histopatoldgico para descartar neopla-
sias®®?,

En el pasado se utilizaba la puncion aspiracion con aguja fina
(PAAF); sin embargo, la confiabilidad de los resultados fueron
controversiales y en la actualidad los métodos de eleccion fueron
los estudios histopatoldgicos cuyas muestras se adquirieron con
biopsias core guiadas por ecografia, biopsias asistidas al vacio
y biopsias excisionales. La biopsia core eco guiada para el diag-
nostico de MGI tiene una precision del 94-100%>37.

Otra ventaja de la biopsia core dirigida por eco es que la muestra
permitio una extensa valoracion para descartar procesos infec-
ciosos, neoplasias, y enfermedades inflamatorias no infecciosas
de la mama. Aunque todavia no hay datos que indiquen si la
realizacion de una biopsia core exacerba el proceso inflama-
torio de una mama con MGI latente?*.

Los estudios de imagen tuvieron un rol importante en el diag-
noéstico y tratamiento de MGI; brindaron guia para la toma de
muestras histopatologicas. En el diagndstico de MGI, las ima-
genes establecieron el nimero de lesiones, su localizacion, su
tamafio; identificaron la presencia de abscesos y permitieron
realizar drenajes guiados. Una vez que se inicid un tratamiento
clinico farmacologico, permitieron hacer un seguimiento y va-
lorar la respuesta, e hicieron posible identificar la presencia de
la enfermedad en la mama contralateral o casos de recurrencia.

CONCLUSIONES

En este estudio al igual que en investigaciones internacionales,
se evidencio que la MGI afectd con mayor frecuencia a mujeres
en edad fértil con antecedentes de paridad y lactancia; debuto
como una masa mamaria palpable que se puede acompaiiar de
signos inflamatorios, abscesos y fistulas. Para su diagnostico
fue importante definir las caracteristicas de la lesion mamaria
con mamografia y ecografia, previo a la realizacion de una
biopsia core guiada por ecografia.

Los hallazgos imagenologicos fueron muy variados. El ha-
llazgo mamografico frecuente fue la asimetria mamaria, y en el
eco los nodulos irregulares, las lesiones heterogéneas con pro-
yecciones tubulares y las colecciones, abscesos con o sin fis-
tula; constituyendo lesiones que en el contexto clinico de una
masa palpable requerian estudio histopatologico para descartar
neoplasias; por lo tanto fueron categorizadas con mayor fre-
cuencia como BIRADS 4A.
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A todas las participantes se les realizd una biopsia core eco
guiada, el cual constituyd un proceso minimamente invasivo,
ambulatorio, de facil acceso que permitié obtener una muestra
histopatologica de alta calidad que permitio6 al patologo realizar
un analisis exhaustivo y concluir con el diagnéstico de MGI.
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ESTUDIO DE REVISION

Aspectos clinicos asociados al diagnostico y tratamiento de la aspergilosis
laringea en pacientes inmunocompetentes.

Clinical aspects associated with the diagnosis and treatment of laryngeal
aspergillosis in immunocompetent patients.

Oswaldo Sebastian Huilca Villena'.

RESUMEN Recibido: 2022-05-13 Aprobado: 2022-12-07 Publicado: 2022-12-30

INTRODUCCION. La aspergilosis laringea en individuos inmunocompetentes, aun-
que rara, se reporta cada vez con mas frecuencia; por lo cual, es necesario com-
prender mejor los aspectos clinicos y terapéuticos mas adecuados para abordar su
atencion. OBJETIVO. Documentar los aspectos clinicos asociados al diagnéstico y el
tratamiento de la aspergilosis laringea en sujetos inmunocompetentes. METODOLO-
GIA. Se realiz6 un estudio Bibliografico Narrativo de caracter retrospectivo, donde se
evaluaron los casos clinicos reportados de personas inmunocompetentes con asper-
gilosis laringea desde el afio 1983 hasta el 2022. Se hizo una revision bibliografica
en las bases de datos PubMed/Medline y ScienceDirect, y se incluyeron todos los
casos reportados en sujetos inmunocompetentes. RESULTADOS. Se identificaron
30 casos clinicos que cumplieron con los criterios de inclusién dentro de un grupo
de 586 articulos revisados. El patbgeno mas reportado fue Aspergillus fumigatus y la
evaluacioén histopatoldgica la principal herramienta para diagnosticar la aspergilosis.
Se reportaron mas casos en mujeres con un 58%. La mayor incidencia se observé
en sujetos entre 20 y 49 afios de edad. Los sintomas mas comunes fueron disfonia,
disnea y tos. El tratamiento farmacolégico empleado actualmente es el Itraconazol
seguido por el Voriconazol. CONCLUSIONES. La evidencia reportada mostré que la
aspergilosis laringea en pacientes inmunocompetentes podria estar dejando de ser
un evento “poco comun” por lo que debe prestarse mas atencion a su diagnéstico y
tratamiento.

Palabras clave: Aspergilosis/ tratamiento farmacologico; Terapéutica; Diagndstico;
Aspergillus fumigatus; Inmunocompetencia; Enfermedades de la Laringe

ABSTRACT

INTRODUCTION. Laryngeal aspergillosis in immunocompetent individuals, although
rare, is reported with increasing frequency; therefore, it is necessary to better unders-
tand the most appropriate clinical and therapeutic aspects to address its care. OBJEC-
TIVE. To document the clinical aspects associated with the diagnosis and treatment of
laryngeal aspergillosis in immunocompetent subjects. METHODOLOGY. A retrospecti-
ve Narrative Bibliographic study was performed, where clinical case reports of immu-
nocompetent subjects with laryngeal aspergillosis from 1983 to 2022 were evaluated.
A literature review was performed in PubMed/Medline and ScienceDirect databases,
and all reported cases in immunocompetent subjects were included. RESULTS. Thirty
clinical cases that met the inclusion criteria were identified from a pool of 586 articles
reviewed. The most reported pathogen was Aspergillus fumigatus and histopatholo-
gic evaluation the main tool for diagnosing aspergillosis. More cases were reported in
women with 58%. The highest incidence was observed in subjects between 20 and
49 years of age. The most common symptoms were dysphonia, dyspnea and cough.
The pharmacological treatment currently used is ltraconazole followed by Voriconazole.
CONCLUSIONS. The evidence reported showed that laryngeal aspergillosis in immuno-
competent patients may no longer be a “rare” event and more attention should be paid
to its diagnosis and treatment.

Keywords: Aspergillosis/drug therapy; Therapeutics; Laryngeal Diseases; Diagnosis;
Aspergillus fumigatus; Inmunocompetence; Laringeal Diseases.
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Aspectos clinicos asociados al diagndstico y tratamiento de la aspergilosis laringea en pacientes inmunocompetentes.

INTRODUCCION

La aspergilosis laringea (AL) en individuos inmunocompe-
tentes, aunque rara, se ha incrementado con los afios y su presen-
tacion clinica simula un proceso premaligno o maligno de la la-
ringe'. Una evaluacion clinica precisa y un tratamiento adecuado
son necesarios debido a que no existen guias de practica clinica
sobre la AL en individuos sin deficiencias inmunolégicas. Del
género Aspergillus, 40 especies se asocian a infecciones en hu-
manos, y Aspergillus fumigatus, A. niger y A. flavusare, son las
mas virulentas, ademas que se asocian con la AL en sujetos no
inmunocomprometidos?.

Las aspergilosis pueden ser invasivas, cronicas y alérgicas’. Dis-
tinguir entre la colonizacion de Aspergillus y la enfermedad,
sirve en el diagndstico precoz, y para comenzar un tratamiento
no invasivo*. En individuos inmunocompetentes, la aspergi-
losis invasiva, se produce como consecuencia de un diagndstico
tardio, y en el que también inciden otros factores iatrogénicos®.

Por su parte, la AL aislada o primaria, no se debe a inmunosu-
presion sistémica; esta, desarrolla en pacientes inmunocompe-
tentes que se ven afectados por factores que alteran la condicion
normal de la laringe, como: abuso de las cuerdas vocales, hdbito
de fumar, sexo oral, entre otros; lo que ocasiona alteracion de la
flora microbiana normal de la laringe que facilita el crecimiento
del hongo. El bajo grado de infeccion y la aparicion tardia de
hallazgos clinicos, puede llevar a la condicion invasiva de la in-
feccion®. La aspergilosis alérgica se manifiesta, generalmente
en pacientes con historial de asma y de sinusitis recurrente, por
lo que se puede presentar como sinusitis alérgica o aspergilosis
broncopulmonar alérgica®.

Desafortunadamente las guias de practica clinica se centran en
sujetos con aspergilosis invasiva, por lo que aquellos sujetos in-
munocompetentes con AL son sub diagnosticados. De ahi que
se necesiten elementos clinicos que permitan tener una alta sos-
pecha de la AL en individuos inmunocompetentes’. No obstante,
a pesar que esta infeccion en pacientes inmunocompetentes,
cursa sin una sintomatologia aparente®, se sabe que los prin-
cipales sintomas destacables en estos pacientes son: disfonia,
disnea y/o fatiga vocal y odinofagia’.

El diagnostico diferencial de AL, se efectua con evaluaciones
microbioldgicas o clinicas, por lo que, se requiere de la toma de
biopsias para realizar un analisis histopatologico y un cultivo
en el laboratorio que permita la identificacion del hongo. En el
tiempo reciente se ha comenzado a utilizar técnicas de PCR para
concretar el diagnostico’. La identificacion en el laboratorio se
basa en la observacion de las hifas del Aspergillus sp. mediante
tinciones especificas, por su parte, los cultivos son mas utili-
zados si se tiene la previa sospecha de una infeccion por hongos,
pero la similitud a lesiones malignas vuelve frecuente la utiliza-
cion de la histopatologia®. Aspergillus fumigatus es reportada en
un 70% de los casos?.

Las opciones de tratamiento conservador y no conservador
pueden ser diversas; esto dificulta la toma de decisiones sobre
como abordar este aspecto!?, que puede abarcar desde las resec-

2/8

ciones quirurgicas hasta terapias antimicoticas generales o es-
pecificas’. En todo caso, al ser una afeccion poco reportada en
pacientes inmunocompetentes, se vuelve necesario recopilar in-
formacion bibliografica que permita conocer la tendencia en el
uso de farmacos para su tratamiento, por lo que el objetivo de
la presente investigacion fue el de documentar los aspectos cli-
nicos asociados al diagnodstico y el tratamiento de la AL en su-
jetos inmunocompetentes.

MATERIALES Y METODOS

La presente investigacion posee un enfoque descriptivo retros-
pectivo, cualitativo no experimental, y esta basado en una revi-
sion narrativa. No se comprob6 ningtn tipo de hipotesis.

La poblacion de estudio, estuvo conformada por todos los re-
portes de casos clinicos de pacientes inmucocompetentes con
AL que se encuentran publicados en las bases de datos de bi-
bliografia cientifica consideradas para esta revision. Se encontrd
informacion que data del afio 1983 hasta publicaciones del afio
2022. La muestra definitiva quedd conformada por modalidades
de publicacion del tipo “Reportes de casos clinicos”, en seres
humanos, que registraron el tratamiento de la AL empleado, y
asociados a pacientes inmunocompetentes. Fueron excluidos los
documentos que no cumplian al menos con uno de los siguientes
criterios: estudios distintos a “reportes de casos clinicos”, estu-
dios realizados en animales, casos reportados en pacientes in-
munocomprometidos y estudios o casos que no mencionen el
tratamiento aplicado. La obtencion de los datos se fundamento
en los parametros planteados por el método PRISMA para la
realizacion de revisiones bibliograficas''. Se definidé un proto-
colo de busqueda, los casos se obtuvieron en las bases de datos
PubMed/MEDLINE, y Science Direct, empleando los criterios
de busqueda mostrados en la Tabla 1.

Tabla 1. Estrategias de bisqueda

Base de datos
PubMed / MEDLINE

Criterio de busqueda

((((((aspergillosis[ Title/Abstract])

AND (laryngeal[Title/Abstract])) AND
(immunocompetent| Title/Abstract]))
OR (aspergillosis[Title/Abstract])) AND
(immunocompetent| Title/Abstract]))
OR (laryngeal[Title/Abstract])) AND
(aspergillosis| Title/Abstract])

ScienceDirect aspergillosis AND laryngeal AND
immunocompetent OR aspergillosis AND
immunocompetent OR laryngeal AND

aspergillosis

Fuente. Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autor.

En los buscadores, ademas de los términos indicados, se imple-
mentod un Unico filtro, que fue “Casos de estudio” (Study Cases),
con lo cual, quedaron excluidas todas las publicaciones que no
fueran un reporte de un caso clinico. No se implementaron li-
mites en cuanto a la fecha de publicacion ni el idioma de los ar-

ticulos seleccionados.
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Luego de la primera seleccion, se procedi6 a la revision de cada
articulo, y se descartaron aquellos que en el titulo y/o resumen se
evidencio que no trataban sobre aspergilosis laringeas en sujetos
inmunocompetentes. En una nueva revision de los articulos res-
tantes, se verifico que el contenido se refiera y concuerde con
los criterios de seleccion, a saber: reporte del tratamiento em-
pleado, identificacion del patogeno y desenlace del tratamiento
de la infeccion. Los datos asociados a cada reporte fueron in-
cluidos en una base de datos creada en el programa Excel. Los
datos obtenidos fueron presentados en forma de tablas y gra-
ficos y se mostraron las caracteristicas mas relevantes asociadas
al tema. Se documentaron también las causas de exclusion de
los estudios.

RESULTADOS Y DISCUSION

Se logro identificar un total de 576 publicaciones. En adicion, 11
reportes fueron localizados como citas en dichas publicaciones;
éstas no se encontraban dentro de las biisquedas en PubMed /
MEDLINE o ScienceDirect, y dado que contenian los criterios
de elegibilidad, fueron totalizados dentro de la evaluacion. En la
Figura 1 se muestra un resumen descriptivo del proceso de bus-
queda y seleccion de los articulos asociados con el tema de es-
tudio. Del total de estudios identificados, 557 fueron eliminados
por diversas causas, entre las que destacan los casos donde no
se evaluaron aspergilosis de tipo laringeo, y donde la afeccion

57b registros identificados a través
de la bisqueda en la base de datos
= Pubeed/Medline: (382)
- SciencrDirect: (194)

|

fingica no era causada por Aspergillus sp.; tres articulos se des-
cartaron por no hacer referencia al tratamiento implementado
para el cuadro micotico.

En la Tabla 2 se observan las caracteristicas principales de los
estudios que se incluyeron en la presente revision bibliografica.
En total, se localizaron 28 reportes que sumaban un total de 30
pacientes en un lapso de tiempo de 38 afios (desde el primer re-
porte localizado en el afio 1983 hasta el afio 2022). Se observo,
es que en afos recientes fue comun encontrar mas reportes por
afio, aunque en la actualidad la frecuencia sigue siendo baja, por
lo que el evento de infeccion laringea por aspergilosis en pa-
cientes inmunocompetentes podria seguir considerandose como
raro, lo que no implica que la AL no ocurra en mayor cantidad
de veces; solo deja espacio para suponer que algunos casos
pueden ser identificados y no son reportados en la literatura cli-
nica y/u ocurren, pero el mismo sistema inmune de los afectados
enfrenta la infeccion de manera satisfactoria antes de que el pa-
ciente estime necesaria una valoracién médica de especialidad.

Se puede apreciar en la Tabla 2 que en el 33,33% de los casos,
los pacientes presentaban una condicion predisponente para los
casos de laringitis fingica en pacientes inmunocompetentes
como: uso prolongado de esteroides inhalados, radioterapias
previas, tabaquismo'?, entre otros.

11 reglstros adiclonales
Hantificades 3 wravds de otras
fuentes (referenciadas en bos
rapenes de cases incluidos)

las duplicadas

505 registros dedpuds de eliminar

Se eliminaron 2 artioubos
por estar duplicados

557 regkwres excluidos
o 412 No cormasponde &
aipergileis laringea
120 Mo coarresponden con

wl tema esludiado

7 Mo son casos clinicos de
humanos

3 Mo especifican of lugar
g la infeceidn

3 Mo hace referencin al
tratamiento aplicads

7 Mo se puda aceeder al

articulo completo

585 reglstras o

| = 10 reportes de casos de

-

avaluados para elegibllidad

28 reglatros de texto completos

paclentes
Inmunocomprometidos

. O registras excluidos &n e41a etaph
7| e revvigkin

W

28 gsvudios ineluides an lo

rivitidn de cated repormados

Figura 1. Diagrama de flujo de la revision documental.
Fuente. Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autor.
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Aspectos clinicos asociados al diagnostico y tratamiento de la aspergilosis laringea en pacientes inmunocompetentes.

Tabla 2. Caracteristicas de los estudios incluidos.

Autor n Sintomas Antecedentes de Método Dx  Patoégeno Tratamiento indicado Curacién
interés (semanas)
Kheir, S. y col. 16 1 Disfonia Fumador LC, AH, Aspergillus ssp. EL + Nistatina 40
CM
Benson-Mitchell R, 1  Disfonia AH Aspergillus spp EL 8
ycol.®
Brent R. y col. 7 1  Disfoniay disnea  Cancer de laringe LC, AH, A. fumigatus Laringotomia total No indica
tratada con radioterapia ~CM
BeustL, y col. '8 2 Disfonia - AH Aspergillus spp Caso 1: Anfotericina B. 3
Caso 2: Anfotericina BIV +
Itraconazol
Fairfax, A. y col.” 1 Afonia Asma croénica con BC, AH A. fumigatus STC + anfotericina topica 14
tratamiento en curso (10 mg cuatro veces al dia)
Dean CM, y col.? 1 Disfoniay fatiga  --- AH Aspergillus ssp. Fluconazol 3
vocal
Ogawa, Y. y col. ! 1 Disfonia Radioterapia y diabetes ~ LC, AH, Aspergillus spp. EL, Itraconazol (x 2 meses) 8
CM + Anfotericina B
Ran, Y. y col. 2 1 Disfonia, - LC, AH, A. fumigatus Itraconazol oral (20 ml 2 x 2
tos, disnea, CM, PCR dia) x 4 semanas
obstruccion
y dolor nasal,
sequedad y dolor
nasal
Liu, Y. y col. # 2 Disfonia --- AH A. fumigatus Caso 1: Itraconazol. 4
Caso 2: Itraconazol + cirugia
Doloi, P. y col. # 1 Disfonia y tos - LC, AH, A. fumigatus Itraconazol oral (100 mg)/ 3
CM dia x 3 semanas
Ran. Y col.® 1 Disfonia, fatiga - LC, AH, A. fumigatus Itraconazol oral (20 ml 2 x 2
vocal, tos y, CM, PCR dia x 14 dias)
vomitos
Ran, Y.y col."* 1  Disfonia, tos, Paciente reporta LC, AH, A. fumigatus Itraconazol oral (20 ml 2 x 1
taquipnea antecedentes de CM, PCR dia x 5 dias)
practicas de sexo oral
Darley, D. y col.® 1 Disfonia Asma con su tratamiento  LC, AH, A. ssp. Itraconazol 12
CM
Gangopadhyay, M, 1 Disfonia - AH A. niger Itraconazol No indica
y col. ¥
Qu, W. y col.® 1 Picazon, — FB, T™M, A. fumigatus Voriconazol (200 mg 2 x 16
secrecion nasal, AH, CM dia)
fiebre, disnea
Chen, Z. y col.” 1 Disfoniay disnea  --- LC; AH, Aspergillus ssp. Voriconazol + Itraconazol 3
CM
Villanueva y col. 3 1 Disfoniay tos -- LC; AH Aspergillus ssp. Voriconazol (400 mgaldia 4
x 1 mes)
Saha, A. y col. *! 1 Disfonia Asma (tratamiento LC; AH, A. fumigatus EL, STC, Voriconazol (200 2
activo), abuso vocal CM mg 2 veces al dia x 8 dias)
Law, R. y Reyes, 1 Disfonia Asma (tratamiento CAO, AH Aspergillus. spp STC, Voriconazol (cinco 20
S. % activo meses)
Swain S. y Sahu, 1 Disfonia El paciente es flautista LC, AH, A. fumigatus Itraconazol (100 mg x 2 x 3
M.B CM dia x 3 semanas)
Swain, S.y col. ¥ 1 Disfonia Uso de inhaladores con  LC, AH, A. fumigatus Itraconazol (50 mgx 2 x dia 3
corticoides CM x 3 semanas)
Dutta M, y col. * 1 Disfoniaydolor  --- AH A. fumigatus Itraconazol 4
de garganta
Subramanya S. y 1 Disfoniay tos --- AH, PCR A. fumigatus Itraconazol 4
col.
Wisniowski-Yafiez 1 Fiebre, tos, - LC, AH, A. fumigatus Voriconazol (6mg/kg x 12h  No indica
y col. * rinorrea, Disfonia, CM x 2 dosis,luego 4mg/kg x
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disnea, dolor

12h. Y luego voriconazol
oral (200 mg x 12 h)
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Khan, S.y col. ¥ 1 Secrecion nasal, - AH A. fumigatus Voriconazol + AnfotericinaBy 32
disfagia, disfonia, Budesonida topica
disnea, tos
Sarkar N, y Gope 1 Disfonia, tos, - AH Aspergillus spp Itraconazol 2
B. 36 fatiga vocal
Paloma,I.ycol.37 1 Disnea - LC, AH, A. fumigatus EL, Voriconazol (intravenosax 6
CM 3 meses x 2 x dia,)
Ranford, D,ycol. 8 1  Disfonia - AH A. fumigatus Itraconazol No indica

LC: Laringoscopia; AH: Analisis histopatologico; CM: Analisis y cultivos Microbioldgicos; BC: Broncoscopia; PCR: Reaccion en Cadena de la Polimerasa;
FB: Fibrobroncoscopia; TM: Tomografia, CAO: Conjunto de analisis otorrinolaringologicos; EL: Extirpacion de la lesion: STC: Suspension de la terapia con

corticosteroides para el asma

Fuente. Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autor.

El uso prolongado de esteroides inhalados es un factor predispo-
nente importante para la laringitis fingica primaria. En el caso de
la terapia con corticosteroides inhalados, la proporcion sustancial
de moléculas se deposita en las vias respiratorias cuando se inhala
a través de formas secas, lo que a menudo aumenta la coloniza-
cién de las superficies epiteliales y causa laringitis fungica y can-
didiasis orofaringea'?.

Entre las caracteristicas que distinguen a la poblacion estudiada,
se observa que son mas los casos de mujeres con un 58%; la edad
fué de entre 20 y 49 afios en el 50% de las personas. No se reporto
evidencia que asocie al sexo 0 edad como factores predisponentes
de AL. Es probable que la proporcion de casos sea tinicamente cir-
cunstancial, y que esta asociada a la aleatoriedad en la que los casos
fueron descubiertos y reportados, por lo que este hallazgo debe ser
considerado cuidadosamente, y entender que es una caracteristica
unica del grupo de personas que conformaron el grupo de reporte
de casos. Sin embargo, estudios como el de Dutta et al."®, indicaron
que en los ultimos 14 afios son mas comunes estas afecciones en
mujeres, y Ran et al.'*, sefialaron que las mujeres entre 20 y 40 afios
de edad tienen una incidencia mucho mayor que los hombres, lo
que coincidi6 con lo observado.

Se encontr6 variedad de sintomas que se relacionan en especifico
con afecciones en las vias respiratorias. En particular: disfonia, tos
y disnea, se encuentran presentes en la mayoria de los casos des-
critos (90%, 30% y 23% respectivamente), bien sea solas o en con-
junto con otros de los sintomas reportados. Figura 2. Se sabe que
las personas afectadas con AL, pueden presentar disfonia, disfagia
y, en ocasiones, obstruccion de las vias respiratorias'®, lo cual, se
evidenci6 en las observaciones recabadas de los casos clinicos.

El diagnostico de la laringitis fingica primaria, a menudo se pasa
por alto en pacientes inmunocompetentes, ya que generalmente
se considera como propia de personas inmunocomprometidas. En
los casos analizados, una constante que se repiti6 fue el diagnds-
tico en base a analisis histopatologicos (Tabla 2), aunque se em-
plearon con frecuencia otras evaluaciones, como los andlisis la-
ringoscopico y microbioldgico.

La histopatologia es fundamental para un diagndstico correcto; ya
que se pueden observar las hifas septadas con ramificacion dicoto-
mica caracteristica a 45 grados®; por su parte, los analisis micro-
bioldgicos facilitan la identificacion del microorganismo en base a
los patrones de cultivo del hongo®. En los afios mas recientes, la
PCR se ha implementado con mas frecuencia para la identificacion
del hongo'*®, Debido a que el diagndstico de la AL puede ser de-
finitivo mediante la demostracion de esporas, hifas o pseudohifas
en los tejidos afectados, es probable que esta sea la razon por la que
el analisis microbiologico fue el método mas reportado. La biopsia
inicial, ayuda a excluir la malignidad y su progresion. Los rasgos
caracteristicos del examen histopatologico se denominan: hiper-
plasia pseudoepiteliomatosa®.

Con respecto al microorganismo que predomina en los casos re-
portados, se evidencié que el Aspergillus fumigatus es la especie
identificada mas comutin (60% de veces identificado). Aunque tam-
bién se reportd 3,30% de casos con Aspergillus niger. Existio un
36,66% de casos donde no se identifico a la especie involucrada,
por lo cual, se puede pensar que en esta proporcion indeterminada
se pudo tratar de una de estas dos especies (Tabla 2); esto no es de
extrafiar ya que es uno de los hongos saprofitos omnipresentes en
el aire, siendo lo normal que la infeccion solo se manifieste en
personas inmunodeprimidas.

CISELMIA TOL5 Y FATIGA VOCAL

DHEFOMIA Y DISHEA

DISFOMLA, DISNLA Y TOS

DEaFOMIA Y 105

0, 0% 2,00% 4, 00%

Figura 2. Combinacién de sintomas comunes reportados en los casos clinicos.
Fuente. Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autor.
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A pesar de que, en varios de los reportes se indico que el trata-
miento de eleccion fue o incluyd a las intervenciones quirtirgicas
como mecanismo para tratar la afeccion (Tabla 2), ésta opcion
se tomo por la gravedad del caso presentado. No obstante, la te-
rapia con antimicéticos siempre se presentdé como una opcion
importante para la erradicacion del hongo. En este sentido, solo
se han reportado a lo largo de los afios cinco antifungicos, que
han sido administrados individualmente o en conjunto, siendo el
Itraconazol el medicamento mas empleado (56,66%), seguido
del Voriconazol 26,66% y la Anfotericina B 16,66%. Estos me-
dicamentos, en muchos casos no fueron administrados solos, y
el Itroconazol s6lo repunt6 como el medicamento de preferencia
en los ultimos 20 afios; previamente, la eleccion principal fue
la Anfotericina B (Figura 3) y se sigue empleando, tal como se
observd como una preferencia en los casos clinicos mas graves.

del uso prolongado de antibidticos, el reposo de la voz y la apli-
cacion de agentes antifungicos, se consideran parte importante
del tratamiento®. Como se observa, el tratamiento de la larin-
gitis micotica primaria es principalmente conservador.

CONCLUSIONES

La incidencia de AL primaria en individuos inmunocompetentes
ha aumentado considerablemente en los ultimos afios. La evi-
dencia reportada demostr6 que la AL en pacientes inmunocom-
petentes puede dejar de ser un evento “poco comun” por lo que
debe prestarse mas atencion a su diagndstico y tratamiento.

RECOMENDACIONES
Sospechar en un caso de aspergilosis primaria en pacientes sanos
que presenten disfonia, que aparentemente no se hayan expuesto

80%
632,16%
50%
42,11%
16,66% 16,66% 20% 20%
| [
[
ITRACONAZOL  ANFOTERICINA B MISTATINA ITRACOMAZOL AMFOTERICINAE ~ FLUCONAZOL | ITRACOMAZOL ANFOTERICINAE  VORICONAZOL
1983 - 1999 {5 CASOS) 2000 - 2010 (5 CASOS) 2011-2021 {19 CASOS)

Figura 3. Evolucion en el tiempo de la preferencia de uso de terapias antifiingicas para combatir la AL en personas inmunocompetentes.

Fuente. Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autor.

La falta de pautas para el diagnostico clinico debido a la rareza
de la enfermedad pudo haber resultado en la variabilidad obser-
vada de las dosis que se emplearon en el tratamiento antimico-
tico. Actualmente, tras observar el incremento de casos en los ul-
timos afios, la AL primaria en sujetos inmunocompetentes podria
empezar a considerarse como una “enfermedad emergente”. El
analisis de la frecuencia de casos por afio, desde la primera do-
cumentacion encontrada en esta revision, muestra que ha habido
un fuerte aumento de la linea de tendencia, por lo que podria ser
mas comun de lo que se considera.

Tal como se observé en los casos reportados, el tratamiento se
aborda mediante el empleo de antimicoticos, pero en los casos
en los que el especialista clinico considere necesario, segun las
caracteristicas etiologicas aportadas por el propio paciente, se
puede complementar con la eliminacion de factores de riesgo?.
No hay en la actualidad, datos epidemioldgicos sobre la inci-
dencia de laringitis fungica primaria por Aspergillus sp., por lo
que de manera general: la escision de la lesion, la interrupcion
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a agentes ambientales que afecten la salud de la laringe, y que se
observe mediante laringoscopia: manchas blancas facilmente re-
movibles, pequefia tlcera cubierta por esfacelos o nddulo vocal.

Considerar a los cuadros de disfonia progresiva como sugestivos
de AL dado que es un sintoma comuin en los casos clinicos re-
portados a la fecha. Ademas, debe tenerse en cuenta los antece-
dentes de uso de corticosteroides inhalados.

Recomendar que el tratamiento a elegir siga siendo la imple-
mentacion de terapias con antimic6ticos ajustadas a la condicion
y gravedad del paciente, y que los procesos quirirgicos se man-
tengan como opcion a considerar en casos de extrema gravedad.

Recomendar el uso de Voriconazol a dosis entre 100 — 200mg
por via oral en un intervalo de 2 a 4 semanas, con controles cli-
nicos y laringoscopicos seriados al menos durante el primer afio
de iniciado el tratamiento, que fue el periodo mas reportado en
la bibliografia con altas tasas de curacion.
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Considerar las técnicas de PCR para realizar diagnosticos dife-
renciales de manera oportuna.

ABREVIATURAS

PCR: Reaccion en cadena de la polimerasa; PRISMA: Preferred
Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses;
LC: Laringoscopia; AH: Analisis histopatoldgico; CM: Anélisis
y cultivos Microbioldgicos; BC: Broncoscopia; PCR: Reaccion
en Cadena de la Polimerasa; FB: Fibrobroncoscopia; TM: To-
mografia, CAO: Conjunto de analisis otorrinolaringologicos;
EL: Extirpacion de la lesion: STC: Suspension de la terapia con
corticosteroides para el asma.
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patients aged 41 to 65 years, with greater predominance in women in 57,3%. DISCUSSION. The presence of tympanic perfora-
tion according to what was observed is a risk factor for the development of cholesteatoma, mostly linked to Chronic Otitis Media.
CONCLUSIONS. It was confirmed that tympanic perforation is a risk factor in the development of cholesteatoma in patients with
chronic otitis media, which demonstrates the need for updated and continuous management in patients with this ear pathology.
Studies with larger samples are required to determine other risk factors such as sex, education level and age that could influence

the development of cholesteatoma.

Keywords: Cholesteatoma Middle Ear; Tympanic Membrane; Ear Diseases; Otolaryngology; Ear/patology; Ear, Middle.

INTRODUCCION

La perforacion timpanica estd definida como la presencia de
un orificio o ruptura en el timpano dejando descubierto al oido
medio con posibilidad de infecciones frecuentes, desarrollo
de colesteatoma ademas de hipoacusia', las cuales son pato-
logias descritas dentro de la historia natural de la enfermedad.
En Ecuador, en el afio 2016, se realizd un estudio de preva-
lencia acerca de las caracteristicas de los pacientes con perfo-
racion timpanica en donde se observo los siguientes resultados,
el 50,50% de pacientes fue mujer y el 65,20% de la poblacion
tenia entre 20 y 59 afios. El 80% de los casos fue secundario
a infeccion; la otitis media crénica (OMC) supurativa se en-
contrd en el 56% de los pacientes y los traumatismos en el
14%. La perforacion central fue la mas frecuente. El 43,7%
de los individuos se realizé una timpanoplastia, con una tasa
de éxito del 58%?. Sin embargo, hasta el momento no existen
estudios epidemiologicos que documenten la relacion entre la
perforacion timpanica en la OMC y el desarrollo de colestea-
toma en nuestro pais. Los pacientes con cuadros cronicos de
otitis media deben ser manejados en las unidades de primer
nivel hasta que se presente algn tipo de complicacion, o que
como parte de su evolucion requieren ser manejados por uni-
dades de mayor nivel, como es el caso de pacientes de OMC
colesteatomatosa. El estudio de la relacion entre la perforacion
timpanica y el colesteatoma no ha sido expuesta en el pais.

El tener investigaciones de tipo retrospectivo acerca de este
tema permite un mayor conocimiento de la patologia y de su
manejo, con la disminucion de complicaciones. El analisis de
perforacion timpanica ha sido motivo de estudios desde hace
afios, a nivel latinoamericano y mundial debido a que la hi-
poacusia esta considerada como el segundo lugar en impor-
tancia segin el indicador internacional “Afios Vividos con
Discapacidad” (Years Lived with Disability “YLD”)!. A nivel
latinoamericano, se han realizado diversos estudios que va-
loran la hipoacusia como resultado de OMC, Campos, en su
investigacion realizada en México, indica que la incidencia de
OMC es del 0,5% en aquellas personas mayores de 15 afios, en
quienes alguna vez padecieron de alguna de sus formas supu-
radas, y en torno al 4% algun tipo de perforacion timpanica. La
distribucion entre sexos y edades (en la etapa adulta) es apa-
rentemente homogénea®. Estudios realizados en otros paises,
Bogota (2014), México (2015), Estados Unidos (2017), de-
mostraron una asociacion entre perforacion timpanica y OMC
con colesteatoma, por lo que existe un antecedente a nivel la-
tinoamericano.

2/

En una investigacion realizada en el 2015, se establece una rela-
cién entre la OMC en pacientes con perforacion timpanica, asi
mismo, en el 2017, acerca de los determinantes para presenta-
cion de hipoacusia conductiva, se habla acerca de la presencia
de perforacion timpénica y su relacion con el desarrollo a largo
plazo de hipoacusia como consecuencia de cuadros como OMC
con colesteatoma, recalcando el tamafio de la perforacion y la
presencia o no de OMC.

En el 2015, se describe que la presencia de OMC es un factor
que esta relacionado con el desarrollo de Hipoacusia, de manera
especial en los paises en vias de desarrollo®. De manera similar,
en el protocolo chileno acerca de este tema, se indica que ésta
enfermedad es una patologia acompaifiada del desarrollo de hi-
poacusia en mas del 60% de los casos®, al ser un pais latinoame-
ricano, su realidad puede ser similar a la nuestra y puede servir
de puntal para futuras comparaciones.

Actualmente, la mayoria de los estudios realizados marcan su
objetivo en encontrar la manera de controlar la OMC, mas aun si
esta relacionada con la presencia de perforacion timpanica y la
presencia de colesteatoma ya que depende del lugar de la perfo-
racion, el tamafio y la ubicacion de la misma.

En el Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin
(HECAM), la prevalencia de atenciones de pacientes con diag-
noéstico de OMC, esta en el 1,28%, seglin la informacion entre-
gada por el servicio de Otorrinolaringologia. El analisis fue rea-
lizado para determinar la existencia de asociacion entre la per-
foracion timpanica en pacientes con OMC vy el desarrollo de co-
lesteatoma, relacion que es necesaria tener en conocimiento para
mejorar el manejo de esta patologia en el servicio y ser referente
para el resto de unidades de salud.

MATERIALES Y METODOS

Disefio epidemiologico, analitico, retrospectivo. La poblacion de
este estudio fue de 4 733 pacientes de 20 a 65 afios atendidos en
la consulta de Otorrinolaringologia con Diagnostico de OMC del
HECAM desde enero de 2018 a diciembre de 2019. La muestra
fue calculada de acuerdo a la formula para el tipo de estudio a
realizar, separados por grupos de casos y controles que cum-
plieron con los criterios tanto de inclusién como de exclusion.

Criterios de inclusién para grupos de casos:

1. Historias Clinicas de pacientes de 20 a 65 afios de edad que
hayan acudido a la consulta de Otorrinolaringologia por OMC en
el HECAM desde noviembre de 2018 al 2019.
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2. Historias clinicas de pacientes con diagnostico de colestea-
toma Otico.

3. Historias clinicas de hombres y mujeres.
Criterios de exclusion para grupos de casos:

1. Historias clinicas de pacientes menores de 20 afios de
edad o mayores de 65 afios.

2. Historias clinicas de pacientes que no tengan diagnostico
de colesteatoma 6tico.

Criterios de inclusion para grupos de controles:

1. Historias clinicas de pacientes de 20 a 65 afios de edad
atendidos en el HECAM desde noviembre de 2018 al
2019.

2. Historias clinicas ambos sexos

3. Historias clinicas de pacientes que no presentan diagnos-
tico de colesteatoma.

Criterios de exclusion para grupos de controles:

1. Historias clinicas de pacientes menores de 20 afios de edad
o mayores de 65 afios.

2. Historias clinicas de pacientes que tengan diagndstico de
colesteatoma otico.

En base a los criterios expuestos, la muestra colectada fue de
75 historias clinicas para el grupo casos y 75 historias clinicas
para el grupo control.

El presente estudio se realizd con la toma de datos del sis-
tema médico AS 400, no se requirié estandarizacion. Al tra-
tarse de un estudio de tipo retrospectivo, se realizo el andlisis
de datos usando estadistica descriptiva para variables cuali-
tativas (medidas de tendencia central como media) y cuanti-
tativas (Odds Ratio, Desvio Estdndar y Rango), las mismas
que fueron reportadas en graficos o tablas; pruebas de estadis-
tica inferencial y pruebas de comprobacion de hipotesis como
Odds Ratio, Chi cuadrado e Intervalo de Confianza al 95%. El
nivel de significancia se consider6 a 0,05. Para el analisis es-
tadistico se uso el programa SPSS version 25.

RESULTADOS
En el grupo de Casos de la muestra estudiada, con relacion al
sexo, el 57,00% (43; 75) corresponde a mujeres. Grafico 1.

De manera similar, en el grupo de controles de la muestra en
estudio, se observa que el 60,00% (45; 75) corresponde a mu-
jeres. Grafico 2

En cuanto a la variable Edad, se observd que en el grupo de
casos el promedio estuvo en 47,57 +/- 11,05 y un rango esta-
distico de 45, con un valor minimo de 20 y méaximo de 65 afios
(Grafico 3); en el grupo de controles, el promedio estuvo en
48,52 afos +/- 12,16 y un rango estadistico de 45, con un valor
minimo de 20 y méximo de 65. Gréfico 4.
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Grifico 1. Distribucién porcentual de sexo del grupo de Casos del Servicio
de Otorrinolaringologia del Hospital Carlos Andrade Marin 2018 —2019.
Fuente: Base de datos de la investigacién. Elaborado por. Autora.

Grupo Controles: Sexo

Grifico 2. Distribucion porcentual de sexo del grupo de Controles del
Servicio de Otorrinolaringologia del Hospital Carlos Andrade Marin 2018
—2019.

Fuente: Base de datos de la investigaciéon. Elaborado por. Autora.

Nads » 4750
Downvacin sutince » 11 05
Ne%

Frecuencia

Grifico 3. Distribucién de la edad del grupo de Casos. Hospital Carlos
Andrade Marin. 2018- 2019.
Fuente: Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autora.

377



CAMBYOS

Perforacion timpanica y colesteatoma, una patologia de nifios y adultos.

Aeche + 18 2
Duwvecte sarele = 12930

Frecuencla

Grifico 4. Distribucion de la edad del grupo de controles. Hospital Carlos
Andrade Marin. 2018- 2019.
Fuente: Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autora.

En cuanto a la Edad en categorias, se observo que el 72,00%
(54; 75) de los casos y el 76,00% (57; 75) de los controles perte-
necieron a la edad de 41 a 65 afios; en el nivel educativo, se ob-
servo que el 73,33% (55; 75) de los casos tiene ya estudios de se-
cundaria y superior, valor similar en el grupo de controles que se
observo 69,33% (52; 75); en la hipoacusia, existe una predomi-
nancia notoria en la presencia de la misma con un porcentaje de
100,00% para casos y 90,67% (68; 75) para controles. Tabla 1.

Tabla 1. Distribucion porcentual de las variables edad, nivel de educacion,
hipoacusia en pacientes del Servicio de Otorrinolaringologia del Hospital
Carlos Andrade Marin 2018 - 2019

Variables Casos Controles
n (%) n (%)
Edad 20-40 21 (28,00) 18 (24,00)
41-65 54 (72,00) 57 (76,00)
Nivel educativo Primaria 20 (26,67) 23 (30,66)
Secunda}ria y  55(73,33) 52 (69,33)
superior
Hipoacusia Si 75 (100,00) 68 (90,67)
No 0 7(9,33)
TOTAL 75 (100,00) 75 (100,00)

Fuente: Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autora.

En la perforacion timpénica, se observo que el 77,33% (58; 75)
de los casos tuvo perforacion timpanica, al contrario del grupo
controles en donde se observd mayor predominancia por la au-
sencia de perforacion timpanica 90,67% (68; 75). Tabla 2.

H/7

Tabla 2. Distribucién porcentual por perforacion timpanica en pacientes
del Servicio de Otorrinolaringologia del Hospital Carlos Andrade Marin
2018 -2019

Variables Casos Controles
n (%) n (%)
Perforacion ~ SI 58 (77,33) 7(9,33)
Timpénica ) 17 (22,67) 68 (90,67)
TOTAL 75 (100,00) 75 (100,00)

Fuente: Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autora.

En la variable sexo, se obtuvo un valor de OR de 1,116 con un
exceso de riesgo de 0,116 y este se debe al azar por lo tanto el
sexo no es un factor de riesgo para el desarrollo de colesteatoma.
Tabla 3.

Tabla 3. Determinacion de riesgo segiin sexo en pacientes del Servicio de
Otorrinolaringologia del Hospital Carlos Andrade Marin 2018 — 2019.

Sexo Casos Controles
n (%) n (%)
Hombre 32 (42,67) 30 (40,00)
Mujer 43 (57,33) 45 (60,00)
TOTAL 75 (100,00) 75 (100,00)

P: <0,05; OR: 1,116.

Fuente: Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autora.

La perforacion timpéanica estuvo presente en el 77,33% (58;
75) de los casos y el 9,33% (7; 75) de los controles, se obtuvo
un valor de OR 33,14, lo que demuestra que hay asociacion de
riesgo y un 32,14 de exceso de riesgo lo que explica que un
sujeto con perforacion timpanica tiene treinta y dos veces mas la
probabilidad de desarrollar colesteatoma y no se debe al azar p <
0,05; el IC 95% permite estimar que el riesgo en el universo de
iguales caracteristicas con el 95% estaria entre el 31,94 — 34,34,
quedando demostrada la hipétesis. Tabla 4.

Tabla 4. Determinacion de riesgo segun perforacion timpanica en
pacientes del Servicio de Otorrinolaringologia del Hospital Carlos
Andrade Marin 2018 —2019.

Perforacion Casos Controles
timpéanica n (%) n (%)
Si 58(77,33) 7(9,33)

No 17 (22,67) 68 (90,67)

TOTAL 75 (100,00) 75 (100,00)

P: <0,05; OR: 33,14; IC: 31,94 — 34,34.

Fuente: Base de datos de la investigacién. Elaborado por. Autora.

DISCUSION

El manejo de la patologia de oido ha tomado una importancia no-
table en el pais y en el mundo, ya que cada vez se van analizando
las causas de ésta enfermedad lo que permite que tengamos a la
mano mayor conocimiento de la misma y de cdbmo manejarla.
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La perforacion timpanica, ya sea traumatica o postinfecciosa,
que no se maneje adecuadamente, puede llegar a ser determi-
nante en el desarrollo de multiples patologias de oido, dentro de
ellas la otitis media cronica o el colesteatoma®®. En este estudio
se observo que existe una relacion muy fuerte entre el poseer
perforacion timpanica y el desarrollo de colesteatoma con un
valor de OR 33,14 con un IC al 95% de 31,94 — 34,34, con lo
que se comprueba la hipdtesis del estudio, lo que se equipara con
estudios similares como el de Y. Yamamoto et al.?, del afio 2013,
el cual fue un estudio retrospectivo, en donde se evaluaron 13
pacientes con colesteatoma que tuvieron perforacion timpanica,
9 de ellos con historia de otitis media crénica y 3 de ellos con
perforacion traumatica y 1 sin historia de patologia conocida en
la membrana timpanica. Ademads, se indica que, en el total de
pacientes con perforacion timpanica, se observo una perforacion
que involucra de 3 a 4 cuadrantes de la membrana timpanica
tanto posterosuperior como anterosuperior, ademas del compro-
miso del tendon del musculo timpanico en todos los casos con el
desarrollo de colesteatoma a posterior.

La edad promedio de presentacion fue de 63,4 afios, el rango eva-
luado fue de 34 a 86 afos, lo que demuestra que el proceso para
el desarrollo de colesteatoma, tomaria varios afios'’, en compara-
cion con este estudio, en donde se observo que la edad promedio
de los pacientes evaluados del grupo casos fue de 47,57 +/- 1,05
afios, y en el grupo controles, una edad promedio de 48,52 +/-
12,16 afios, demostrando de igual manera que la edad de presen-
tacion no es temprana y llevaria varios aiios su desarrollo, situa-
cién que se observa en nuestro medio, ya que la edad de identifi-
cacion de patologia cronica de oido no es temprana lo que lleva
a que sea diagnosticada cuando existe un proceso cronico en de-
sarrollo'!, de ahi la importancia de fortalecer el primer nivel de
atencion en salud para la derivacion temprana de pacientes con
patologia de oido cronico. Algo similar se observé en el estudio
realizado por Solanki'? en el 2019 en donde la edad de presenta-
cion fue en la tercera y cuarta década de la vida, representado por
el 63,77%, con porcentajes mas bajos en los extremos de la vida.
Situacion similar se observo en el estudio de Jaec Ho Chung, en
Korea del sur, en donde establece que la prevalencia de colestea-
toma es estadisticamente mas significativa, a medida que la edad
del paciente va aumentando con un valor de p <0,001'* .

Jackson, en su estudio acerca del colesteatoma y sus diferencias
entre nifiez y adultez, indica que mientras a edades mas tem-
pranas se presente el colesteatoma, mas invasivo sera; en cuanto
a la edad promedio de necesidad de cirugia, en los nifios fue de
11 aflos y en los adultos a los 46 afos, demostrando intraopera-
toriamente que la gravedad, fue mayor en los nifios que en los
adultos posiblemente debido a una mayor reaccion inflamatoria
por parte de los niflos', en nuestro estudio, no se valora las ca-
racteristicas intraoperatorias del colesteatoma, sin embargo, seria
importante tener esta informacion para poder potenciar los ni-
veles primarios de atencion y evitar la progresién y posibles
complicaciones en los pacientes portadores de otitis media cro-
nica colesteatomatosa.

El nivel de educacion es un factor que en este estudio no de-
mostré asociacioén con un nivel de educacion en especifico, que
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puede estar relacionado al grupo etareo estudiado, ya que podria
ampliarse el rango de edad y valorar con el nivel de educacion
de la madre, con el objetivo de tener una vision mas amplia de
este aspecto. En paises fuera de nuestro continente, como Corea
del sur, en el afio 2016" se realizo un estudio de prevalencia en
donde se observé que el nivel de educacion bajo de la madre esta
relacionado estadisticamente con el desarrollo de otitis media
cronica colesteatomatosa con un valor de p< 0,05.

En el estudio realizado Shaheen en el 2012, recalca la impor-
tancia y la asociacion entre el nivel de educacion de la madre con
el desarrollo de patologia en los hijos, incluso menciona que el
nivel de educacion esta directamente relacionado con la higiene
personal, conciencia en salud, nutriciéon y otros factores que
estan relacionados con la salud de los nifios'’ , en nuestro medio,
aln son necesarios los estudios valorando estos aspectos, con los
cuales, se pueden implementar nuevas politicas para mejorar la
salud familiar y disminuir la prevalencia de esta patologia.

La otitis media crénica, es una enfermedad que atin esté presente
en paises con nivel socioeconémico bajo, a lo largo de los afios
se ha ido disminuyendo esta incidencia por el incremento en las
politicas de educacion y el mejor control médico de las personas
en el primer nivel de atencion médica'®.

En cuanto a la relacion con el sexo y el desarrollo de colestea-
toma, en el presente estudio se observo un exceso de riesgo de
0,116 lo que demuestra que se debe al azar y por lo tanto no re-
presenta un factor de riesgo en el grupo de pacientes estudiados;
sin embargo, es importante conocer que, en grupos mas amplios,
se puede estudiar mas a fondo esta relacion, de hecho, en el es-
tudio realizado por Komori'” en donde se estudiaron a 183 pa-
cientes incluidos desde el aflo 2009 a 2015 se observa que existe
una mayor prevalencia de colesteatoma en pacientes hombres
57,4% que en mujeres, situacion contraria a lo observado en el
presente estudio en donde se observo una prevalencia de 60% de
colesteatoma en mujeres.

El nivel de hipoacusia también fue valorado en este estudio, se
observo que el 100% de los casos posee hipoacusia, por lo que
no se puede realizar un analisis estadistico. Sin embargo, en el
estudio de Komori se observa que el deterioro auditivo es mucho
mayor en pacientes de edad avanzada ya que el acceso a aten-
cién médica especializada estuvo limitada, por lo tanto, la pro-
gresion actual de la hipoacusia es mucho menor por la mayor
atencion especializada que reciben los pacientes junto con el
mayor acceso a la misma y en forma mas temprana'’.

La patologia de oido atin requiere de estudios para poder reducir
la progresion de la enfermedad e impedir la incapacidad en las
personas que la padecen, actualmente se pueden usar algunas es-
calas a manera de cuestionarios como el Zurich chronic middle
ear inventory (ZCMEI-21)" el cual se esta validando para su uso
en la consulta otorrinolaringologica del paciente con patologia
de oido medio.

Existen estudios que se estan basando en la biologia molecular
del paciente con colesteatoma, existen teorias de que el desa-
rrollo de colesteatoma con perforacion timpanica, podria estar
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relacionado con el mayor desarrollo de interleucinas y prosta-
glandinas como respuesta inflamatoria de cada paciente, es decir
basados en una predisposicion genética'®?!. Atin hay investiga-
ciones por realizar y por analizar para poder brindar el mejor
tratamiento.

CONCLUSIONES

Se pudo confirmar que la perforacion timpanica efectivamente,
es un factor de riesgo importante en el desarrollo del colestea-
toma en los pacientes que tienen otitis media cronica, lo que
demuestra la necesidad de manejo actualizado y continuo en
pacientes con perforacion timpanica.

Ademas, es necesario plantearse la realizacion de estudios en
donde se valore la presencia de colesteatoma, pero en aque-
llos pacientes que no presenten perforacion timpanica, sin em-
bargo, tengan sintomatologia de otitis media cronica, altera-
ciones o hallazgos en examen fisico que amerite una evalua-
cion con tomografia en donde se confirma el colesteatoma.

Se requieren estudios con muestras de mayor amplitud para
determinar otros factores de riesgo tales como edad, nivel de
educacion y sexo que podrian influir en el desarrollo de coles-
teatoma, en pacientes con perforacion timpanica.
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LAETICA EN LA INVESTIGACON MEDICA

INFORMES DE CASO
Protesis Starr-Edwards vigente y funcional por mas de 40 afos.
Starr-Edwards prosthesis current and functional for more than 40 years.
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Marcelo Luiz Campos Vieira®, Fabio Fernandes*
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RESUMEN

INTRODUCCION. Las enfermedades valvulares cardiacas han sido un foco de estudio y de
evolucion continua, pues existen grupos de pacientes seleccionados en quienes el cambio val-
vular es parte de su terapéutica. En 1960 surgié el modelo de protesis de valvula en forma de
esfera enjaulada de Albert Starr y Lowell Edwards. El disefio fue perfeccionandose y es usado
hasta la actualidad ya que muestra resultados clinicos aceptables. OBJETIVO. Describir el
caso de un paciente portador, de uno de los primeros prototipos de prétesis valvular cardiaca
metalica Starr-Edwards vigente y funcional por mas de 40 afios. CASO CLINICO. Paciente
masculino con protesis Starr-Edwards en posicion aértica, quien hasta la fecha lleva mas de
40 anos de uso, mantiene la clase funcional Il de la New York Heart Association, realizando
anticoagulacién con Warfarina asi como controles estrictos del indice internacional normaliza-
do. DISCUSION. Es primordial la evaluacion y seguimiento de portadores de protesis valvular
para analizar manifestaciones clinicas (disnea) y hallazgos en los examenes de laboratorio o
de imagen (ecografia) para el control clinico y hemodinamica del paciente, con la intencion de
contemplar circunstancias que podrian determinar la nueva intervencién valvular. CONCLUSIO-
NES. Las valvulas metalicas, en particular las del tipo de protesis de Starr-Edwards presentan
alto riesgo trombotico por lo que es recomendable mantener anticoagulacion plena evitando
valores de indice internacional normalizado muy elevados que podrian crear escenarios de
eventos hemorragicos. Varios pacientes portadores de una de las protesis mas antiguas como
es el modelo la prétesis Starr-Edwards, pueden llegar a tener una mejor supervivencia y resul-
tados clinicos aceptables.

Palabras clave: Valvula Adrtica; Protesis Valvulares Cardiacas; Implantacion De Prétesis De
Vélvulas Cardiacas; Reoperacion; Complicaciones Posoperatorias; Procedimientos Quirdrgicos
Cardiacos.

ABSTRACT

INTRODUCTION. Cardiac valve diseases have been a focus of study and continuous evolution,
since there are selected groups of patients in whom valve replacement is part of their therapy.
In 1960, the caged sphere valve prosthesis model of Albert Starr and Lowell Edwards was
developed. The design was refined and is still used today because it shows acceptable clinical
results. OBJECTIVE. To describe the case of a patient with one of the first prototypes of Sta-
rr-Edwards metallic heart valve prosthesis, which has been in use and functional for more than
40 years. CLINICAL CASE. Male patient with Starr-Edwards prosthesis in aortic position, who to
date has been used for more than 40 years, maintains functional class 1l of the New York Heart
Association, performing anticoagulation with Warfarin as well as strict controls of the internatio-
nal normalized index. DISCUSSION. The evaluation and follow-up of valve prosthesis carriers
is essential to analyze clinical manifestations (dyspnea) and findings in laboratory or imaging
tests (ultrasound) for the clinical and hemodynamic control of the patient, with the intention of
contemplating circumstances that could determine the new valve intervention. CONCLUSIONS.
Metallic valves, particularly those of the Starr-Edwards prosthesis type, present a high thrombo-
tic risk and it is therefore advisable to maintain full anticoagulation, avoiding very high values of
the international normalized index that could create scenarios of hemorrhagic events. Several
patients carrying one of the older prostheses, such as the Starr-Edwards prosthesis model, may
have better survival and acceptable clinical results.

Keywords: Aortic Valve; Heart Valve Prosthesis; Heart Valve Prosthesis Implantation; Reopera-
tion; Postoperative Complications; Cardiac Surgical Procedures.
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INTRODUCCION

En 1960, el ingeniero M. Lowell Edwards disefié una valvula
cardiaca en forma de esfera enjaulada, misma que fue presen-
tada al cirujano Albert Starr, quien posteriormente hizo uso de
tal durante una cirugia cardiaca en el cambio de valvula de pa-
ciente con estenosis mitral'2. De esta forma, este innovador tipo
de proétesis aument6 la supervivencia y calidad de vida de los
pacientes, teniendo como problema constante mantener la trom-
bogenicidad baja.

La protesis de Starr-Edwards (PSE) (Figura 1), consiste en un
anillo de teflon y tela de polipropileno, cubierto por una jaula de
aleacion de cromo-cobalto. Dentro de 1a jaula se ubica una bola
de goma de silicon (Silastic) o de titanio, con movilidad libre
dentro de ella y que ocluye el anillo en forma intermitente. Es la
valvula que ha demostrado mayor longevidad (mayor a 30 afios)
sin fallas estructurales, pero su alto perfil y resistencia al flujo la
hacen poco fisiologica desde el punto de vista hemodinamico. El
flujo lateral en vez de central se asocia con gradientes transproté-
sicos relativamente altos. Del mismo modo, lleva la carga de ser
una protesis muy trombogénica, en particular en posicion mitral,
lo que requiere una anticoagulacion cuidadosa El proposito del
presente informe es dar a conocer un caso de un paciente por-
tador, hasta la actualidad, de uno de los primeros prototipos de
protesis valvular cardiaca metalica, del modelo Starr-Edwards?®.

Figura 1. Prétesis valvular cardiaca, modelo Starr-Edwards.
Fuente: https://americanhistory.si.edu/collections/search/object/
nmah_735412

CASO CLiNICO

Paciente masculino de 67 afos de edad, nacido y residente en
el estado de Sao Paulo, Brasil, con antecedente personal de dos
cirugias cardiacas. La primera a los 17 afios de edad debido a
valvulopatia adrtica de etiologia reumatica, en la cual fue colo-
cada una protesis biologica. Dos afios después, la bioprotesis se
vio afectada por endocarditis infecciosa, siendo intervenido por
segunda ocasion y realizado en la temporada (1979), el implante
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de una nueva protesis, pero esta vez de naturaleza metalica, del
modelo Starr-Edwards (Figura 2). Luego de algunos afios de la
segunda intervencion quirurgica relatdé que present6 fibrilacion
auricular.

Figura 2. Radiografia simple de térax evidencia la protesis Starr-Edwards
(PSE).
Fuente: Autores.

Cinicamente, refirié disnea a los moderados esfuerzos y negd
presentar otros sintomas. En los exdmenes de laboratorio, tanto
la biometria hematica como la funcién renal, no evidenciaron
alteraciones. El ecocardiograma (Figura 3) evidencio un atrio
izquierdo de 52 mm (42 ml/m2), fraccion de eyeccion del ven-
triculo izquierdo (FEVI) de 42% (Simpson), con didmetros dias-
tolico y sistdlico de 56 mm x 42 mm respectivamente, ademas
con hipocinesia en las paredes inferior y septal. El ventriculo
derecho presento hipocinesia discreta. La valvula mitral fue dis-
cretamente espesada, con fusion de las comisuras y con insu-
ficiencia de grado discreto. En la evaluacion de la valvula en
posicion aortica, la PSE tuvo movilidad preservada y minima re-
gurgitacion central al Doppler (reflujo fisiologico), con gradiente
sistolico maximo del Ventriculo izquierdo (VI) a la aorta de 60
mmHg y medio de 33 mmHg (Figura 4). Descripcion ecocardio-
grafica que mantenia desde la segunda operacion.

Figura 3. PSE vista durante la cinecoronariografia.
Fuente: Autores.
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Figura 4. A. AI: atrio izquierdo, AD: atrio derecho, VI: ventriculo izquierdo,
VD: ventriculo derecho. B. Ecocardiograma transtoracico, eje apical cinco
camaras, con imagen hiperecogénica correspondiente a la PSE.

Fuente: Autores.

En la investigacion de otras causas que podrian ocasionar la
fraccion de eyeccion alterada fue descartada carditis reumatica
mediante centellografia miocardica, pues esta fue normal. Y,
debido a las alteraciones segmentarias del VI, fue solicitada una
cinecoronariografia que no tuvo alteraciones (Figura 5).

, ,m__qb#‘{n*_ 'M%“H’ #{;_.

Figura 5. Ecocardiograma transtoricico, en la evaluacién de la PSE, el
gradiente sistélico del ventriculo izquierdo a la aorta maximo de 60 mmHg
y medio de 33 mmHg. Fuente: Autores.

Actualmente, luego de un periodo extenso desde el implante
de la PSE, el paciente mantiene la clase funcional (CF) II de la
New York Heart Association (NYHA), realizando anticoagula-
cidén con Warfarina asi como controles estrictos del indice in-
ternacional normalizado (INR). No ha reportado otras interven-
ciones quirurgicas de las valvulas cardiacas, internaciones hos-
pitalarias, complicaciones relacionadas a la protesis o a la misma
anticoagulacion.

DISCUSION

Se presenta el caso de paciente portador de PSE en posicion adr-
tica y que a la fecha actual completa 43 afios de uso desde su
implante. Este modelo de protesis metalica (PM) fue consti-
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tuido inicialmente por una jaula prototipo de plastico, mate-
rial que mas tarde fue sustituido por acero inoxidable; y, una
bola que crea un efecto oclusor a través de una goma de sili-
cona, mantenida en su posicion por el arnés plastico sujeto a
un anillo. En esta estructura la bola se desplaza libre y pasi-
vamente desde el anillo, en su posicion de cierre, hasta el ex-
tremo de la jaula en su posicion de apertura. El perfil de estas
PM de mecanismo oclusor, ocasionado por la bola al flujo san-
guineo en el centro de la apertura de la valvula, daba lugar a
complicaciones relacionadas al aumento de trombogenicidad
y hemodlisis, por lo que los fabricantes apostaron por nuevos
disefios*. Aun asi, la PSE represent6 el inicio de una nueva
era para el tratamiento de enfermedades valvulares cardiacas.

En la evaluacion y seguimiento de portadores de PSE u otro
tipo de protesis metalicas, son primordiales. En la hipotesis
de disfuncion valvular, es importante analizar manifestaciones
clinicas (disnea es el sintoma mas comun) y hallazgos en los
examenes de laboratorio o de imagen nuevos o que agravaron,
que podrian explicar la condicion clinica y hemodinamica del
paciente. De la misma forma, la educacion del paciente juega
un papel importante para lograr una anticoagulacion estable
en el rango terapéutico y evitar eventos tromboembolicos?>.
En el caso del paciente, presentd disnea a los moderados es-
fuerzos, es adherido a la terapia de anticoagulacion plena con
antagonista de la vitamina K (Warfarina), realizando en forma
continua controles del INR.

Como fue expuesto, la hemolisis es una de las complicaciones
mas frecuentes de las PM, incluso aquellas normofuncionantes
que ocasionan hemolisis de grado leve. Sin embargo, los re-
sultados de los procedimientos transcatéter representan una al-
ternativa a cirugia cardiaca atenuando esta complicacion®. En
relacion al paciente, esta dificultad no estuvo presente.

Asi mismo, se debe contemplar circunstancias que podrian
determinar la nueva intervencidon valvular. En el ecocar-
diograma hallazgos sugestivos de trombosis o pannus pro-
tésicos, progresion de disfuncion ventricular e hipertension
pulmonar, son parametros que se deben considerar’®. Estas
caracteristicas tampoco fueron encontrados en los controles
ecocardiograficos del paciente.

La PSE es uno de los modelos mas antiguos de PM, mejoro
posteriormente en su disefio y en su funcionalidad, aumen-
tando la supervivencia de los pacientes valvulopatas que
hasta la actualidad contintan mostrando resultados favora-
bles. De esta manera, existe evidencia donde los pacientes
con PSE llegan a alcanzar funcionalidad que sobrepasa los
40 afios de uso® 8.

Ademas, ya se ha demostrado que se podrian realizar proce-
dimientos percutaneos en pacientes de alto riesgo quirtrgico
y que tienen este tipo de proétesis. Es asi que, por medio de
un simulado guiado por computadora, el reemplazo de val-
vula aortica transcatéter en presencia de una protesis mitral
previa de Starr-Edwards puede ser viable'. Actualmente, ya
hay servicios que han realizado la insercion percutidnea de
valvula adrtica en pacientes con PSE en posicion mitral®* 2!,
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El Museo Nacional de Historia Estadounidense guarda un
modelo fisico de la PSE y en su pagina online, existen di-
ferentes versiones de pacientes o de sus familiares, quienes
dan a conocer sus diferentes experiencias relacionadas al uso
de estas protesis metalicas®.

CONCLUSIONES

Las valvulas metalicas, en particular las del tipo de PSE pre-
sentan alto riesgo trombdtico por lo que es recomendable
mantener anticoagulacion plena evitando valores de INR
muy elevados que podrian crear escenarios de eventos he-
morragicos.

Varios pacientes portadores de una de las prétesis mas an-
tiguas como es el modelo la PSE, pueden llegar a tener una
mejor supervivencia y resultados clinicos aceptables.

De la misma forma, es importante destacar que el paciente
continua asistiendo a todos los controles médicos solicitados
y es adherido al tratamiento, lo que reduce el riesgo de des-
compensaciones clinicas o complicaciones relacionadas con
la misma anticoagulacion.

ABREVIATURAS

PSE: Protesis de Starr-Edwards; FEVI: fraccion de eyeccion
del ventriculo izquierdo; CF: clase funcional; NYHA: New
York Heart Association; INR: indice internacional normali-
zado; PM: protesis metalica.
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Directrices para el diagndstico y tratamiento de Molares Retenidos.

1. INTRODUCCION

Los terceros molares son piezas dentarias correspondientes
a la denticion permanente y se encuentran por detras de los
segundos molares. Erupcionan entre los 18 y 27 afios aproxi-
madamente, tienen variedad de formas, anomalias y disposi-
cion diversa. Normalmente se encuentran total o parcialmente
retenidos en el hueso maxilar. La retencion es muy frecuente
y afecta aproximadamente al 75% de la poblacion. La causa
principal es por la falta de espacio dentro de la boca.

La patologia derivada de la retencion de un tercer molar puede
generar diferentes alteraciones: abscesos, sinusitis, reabsor-
cion de las raices de los dientes adyacentes, caries del molar
retenido y/o del segundo molar, ulceras en la mucosa contigua,
podrian generar quistes, ameloblastomas y ulceraciones leu-
coqueratdsicas que pueden degenerar en carcinomas, altera-
ciones nerviosas o vasomotoras: dolores faciales, trismus, y
paralisis facial ipsilateral.

Las extracciones profilacticas de terceros molares asintoma-
ticos estan justificadas cuando los terceros molares se encuen-
tran bajo protesis removible que puede estimular su erupcion,
molares semierupcionados que pueden generar pericoronitis,
caries o problemas periodontales; pacientes que van a ser some-
tidos a radioterapia; cuando el diente incluido interfiera en una
cirugia ortognatica. Si el molar retenido presenta sintomatologia
por parte del paciente estd aconsejada su extraccidon quirurgica.
Palabras clave: Diente no Erupcionado; Diente Impactado;
Tercer Molar; Mandibula; Maxilar; Cirugia Bucal.

ABSTRACT

The third molars are dental pieces corresponding to the perma-
nent dentition and are located behind the second molars. They
erupt between the ages of 18 and 27 approximately, have a va-
riety of shapes, anomalies, and diverse dispositions. They are
normally fully or partially retained in the maxillary bone. Re-
tention is very frequent and affects approximately 75% of the
population. The main cause is due to the lack of space inside
the mouth.

The pathology derived from the retention of a third molar can
generate different alterations: abscesses, sinusitis, resorption
of the roots of adjacent teeth, caries of the retained molar and/
or second molar, ulcers in the contiguous mucosa, could gene-
rate cysts, ameloblastomas and leukokeratotic ulcerations that
can degenerate into carcinomas, nervous or vasomotor disor-
ders: facial pain, trismus, and ipsilateral facial paralysis.

Prophylactic extractions of asymptomatic third molars are
justified when the third molars are under removable pros-
thesis that can stimulate their eruption, semi-erupted molars
that can generate pericoronitis, caries or periodontal pro-
blems; patients who are going to undergo radiotherapy;
when the included tooth interferes with orthognathic sur-
gery. If the retained molar presents symptoms on the part
of the patient, its surgical extraction is recommended.
Keywords: Tooth/Unerupted; Tooth/Impacted; Mandible;
Third/Molar; Maxilla; Oral Surgery.
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2. OBJETIVOS
2.1 Objetivo General
Establecer directrices para el diagndstico y tratamiento de los

terceros molares incluidos en el Servicio de Estomatologia del
HECAM-IESS.

2.2 Objetivos especificos
* Establecer la metodologia para la elaboracion, modifica-
cién, control, difusion y uso apropiado de los documentos y
registros del Sistema de Gestion de Calidad.

* Socializar el presente protocolo con todos los especialistas
cirujanos orales y maxilofaciales para la aplicacion del
mismo.

3. ALCANCE

Tipo de protocolo: clinico y quirurgico.

Esta dirigido a los profesionales especialistas cirujanos orales y
maxilofaciales.

Este protocolo esta disefiado para establecer directrices para el
diagnostico y tratamiento de los terceros molares incluidos en el
Servicio de Estomatologia del HECAM-IESS.

Aplica a pacientes que acuden por terceros molares retenidos al
Area de Estomatologia para ser diagnosticados y dar tratamiento
adecuado de acuerdo a la especialidad de Cirugia Dentoalveolar
y Maxilofacial con el objetivo de mejorar la salud oral y optimi-
zando el uso racional y eficiente de recursos disponibles.

4. MARCO TEORICO

Los terceros molares son los dientes que con mas frecuencia se
hallan incluidos, de acuerdo a Escoda!, siendo el tercer molar in-
ferior el que con mayor frecuencia permanece incluido. El tercer
molar es el ltimo diente en erupcionar por lo que facilmente
puede quedar impactado o sufrir desplazamientos, si no hay es-
pacio suficiente en la arcada dentaria. Para Bjork?, el 45% de
los pacientes de una clinica odontologica presenta cordales in-
cluidos y de ellos el 75% presentan patologia que requieren tra-
tamiento quirurgico. Por lo tanto, su extraccion es uno de los
procedimientos mas importantes de Cirugia Bucal. Se considera
que solo el 20% de los molares retenidos llegan a tener una po-
sicién normal en la arcada dentaria®.

La evolucion de este diente se efectua en un espacio muy limi-
tado, entre el segundo molar y el borde anterior de la rama as-
cendente por una parte y entre las corticales 0seas’.

4.1 Clasificacion

Para el estudio de las posibles localizaciones de los molares re-
tenidos, se basa en la clasificacion de Pell y Gregory, la misma
que se refiere a la relacion del molar con la rama ascendente de
la mandibula y segundo molar*:

* Clase [: suficiente espacio anteroposterior para la erupcion,
es decir entre el borde anterior de la rama y la cara distal del
segundo molar®,

* Clase II: Aproximadamente la mitad del tercer molar esta
cubierto por la rama mandibular y la otra mitad tiene es-
pacio para la erupcion®.
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* Clase III: Tercer molar totalmente incluido en la rama man-
dibular, por lo tanto, este tercer molar no va a tener un es-
pacio en la boca para poder erupcionar®.

Pell y Gregory relacionado con la altura del molar retenido

* Clase A: Plano oclusal del tercer molar al mismo nivel que
plano oclusal del segundo molar.

* Clase B: Plano oclusal del tercer molar se encuentra entre
plano oclusal y linea cervical del segundo molar.

* Clase C: Tercer molar por debajo de linea cervical del se-
gundo molar*.

Las diversas posiciones de esta clasificacion de Winter son*:

* Vertical: En ella el eje mayor del tercero es paralelo al eje
mayor del segundo molar.

* Mesioangular: Su eje forma con la horizontal un angulo de
entre 30° y 80°.

* Mesioangular invertida: Eje oblicuo hacia abajo y adelante
entre 90° y 120%.

* Distoangular: Similar al anterior, pero con el angulo abierto
hacia atrds y su corona apunta en grado variable hacia la
rama ascendente.

* Horizontal: El eje mayor del tercer molar es perpendicular
al eje mayor del segundo.

* Distoangular invertida: Similar a la anterior con eje oblicuo
hacia abajo y hacia atras.

* Linguoangular: Eje oblicuo hacia lingual (Corona hacia la
lengua) y apices hacia la tabla externa. Vestibuloangular:
Eje oblicuo hacia vestibular y sus raices hacia lingual®.

4.2 Estudios radioldgicos

Es imprescindible realizar siempre un estudio radiologico pre-
ciso que muestre en molar retenido y las estructuras que lo
rodean. Para ello se efectlia una ortopantomografia (panora-
mica) que nos da una vision general y las radiografias periapi-
cales que sean precisas para valorar los detalles locales’.

Estas placas radiograficas permiten evaluar detalladamente al
tercer molar a extraer tanto su corona como raices, hueso, con-
ducto dentario inferior, relaciones con el segundo molar y en el
caso de los superiores su relacion con el seno maxilar. Con el
estudio clinico y radioldgico seré posible establecer la comple-
jidad de la extraccion del tercer molar®.

Diagnosticos relacionados en CIE-10°.

« (K010) DIENTES INCLUIDOS
« (KO11) DIENTES IMPACTADOS

4.3 Diagnostico

La evaluacién se realiza en el Area de Estomatologia del
HECAM, los pacientes acuden por remision de otros centros
de salud de menor complejidad. Dentro del diagnostico se in-
cluye la historia clinica completa médica y dental, asi como una
exploracion completa intra y extraoral en donde se analiza: el
estado de erupcion del tercer molar, la presencia o no de infec-
cion local (dolor), caries en el tercer o en el segundo molar ad-
yacente, estado periodontal, orientacion del tercer molar y rela-
cion con el conducto dentario inferior, borde basilar mandibular

CAMbios 21(2) 2022 / e884

y relacion con el seno maxilar, relacion oclusal con pieza dental
antagonista, relacion - funcién de la ATM y presencia de no-
dulos linfaticos. Ademas, el diagndstico se complementara con
la radiografia panoramica y radiografias periapicales y oclusales
si el caso lo amerita®.

ALGORITMO TERCEROS MOLARES
RETENIDOS. (ANEXO FLUJOGRAMA)

4.4 Apoyos Complementarios

Motivo de la Consulta e Historia Clinica

Por lo general, el paciente que requiere tratamiento quirirgico
del tercer molar acude a la consulta con dolor de la region re-
tromolar o inflamacion de la misma zona que puede o no estar
acompaiada con signos de infeccion, caries dental o enfermedad
periodontal asociada.

Signos y Sintomas:
Dolor y aumento de volumen de la region retromolar, con difi-
cultad para masticar y trismus.

Indicaciones para las extracciones de Terceros Molares Re-
tenidos:

- Prevencion de enfermedad periodontal y cicatrizacion pe-
riodontal 6ptima.

- Prevencion de caries dental.
- Prevencion de pericoronaritis.

- Prevencion de reabsorcion radicular de dientes vecinos,
dientes retenidos bajo una protesis dental.

- Prevencion de quistes y tumores odontogénicos.
- Tratamiento del dolor de origen desconocido.

- Prevencion de fracturas mandibulares.

- Indicaciones ortodonticas.

Contraindicaciones para extracciones de Terceros Molares
Retenidos:

- Edad avanzada
- Estado médico comprometido

- Probable dafio de estructuras anatdmicas vecinas al tercer
molar retenido (nervio dentario inferior, piezas dentales ve-
cinas, nervio lingual, seno maxilar’.

4.5 Examenes de Laboratorio

Las pruebas o examenes de laboratorio, nos permite valorar el
estado general de salud del paciente previo a la cirugia para pre-
venir asi riesgos y complicaciones que puedan aparecer durante
o después del procedimiento. Adicionalmente, complementa la
atencion del mismo al ser un mecanismo de direccionamiento a
otras especialidades a través de mediante interconsultas en caso
de que lo amerite para mejorar su condicion8. Por lo tanto, se
solicita:

e Biometria Hematica

® Quimica Sanguinea: Glucosa, Urea, Creatinina, Triglicé-
ridos, Colesterol, Electrolitos en sangre.

e Pruebas de Coagulacion: TP, TTP, INR.

3/



CAMBYOS

Directrices para el diagndstico y tratamiento de Molares Retenidos.

4.6 Examenes Imagenoldgicos

De igual manera, otra herramienta fundamental para la valora-
cion de terceros molares retenidos es el examen imagenoldgico,
por lo que, se solicitara los siguientes examenes imagenologicos
en base a lo que amerite cada caso en particular®.

e Rx. Panoramica de Maxilares.
® Rx. Periapicales.

® Rx oclusal.

4.7 Tratamiento

Tratamiento no farmacolégico.

El tratamiento no farmacoloégico de los terceros molares rete-
nidos consiste en la excéresis quirurgica de los mismos (exo-
doncia)®. El procedimiento se realiza bajo anestesia local con o
sin sedacioén endovenosa. La cirugia inicia con la elevacion de
un colgajo mucoperiostico, proteccion de los tejidos blandos,
y la eliminacion de hueso (osteotomia) con fresa e irrigacion
fria con solucidn salina, odontoseccion de ser necesario y la
enucleacion quirirgica de la pieza dental. Se debe realizar la
excéresis completa de la pieza dentaria y los cuidados de la
cavidad 6sea. Al final se realizara la sintesis o sutura con seda
o material reabsorbible de preferencia. En el caso de rotura
apical quedando un pequeilo fragmento (apex radicular), hay
que valorar si su extraccion conlleva mayor riesgo que su aban-
dono. El paciente debe ser informado y el hecho registrado en
la historia clinica’.

Tratamiento farmacoldgico
La terapia farmacoldgica estéd indicada para el manejo del dolor
e infeccion producida por la presencia del tercer molar retenido.

Seleccion del medicamento
1. Analgésicos- Aines:
Son farmacos que actiian inhibiendo las sintesis de prosta-
glandinas y con ello se disminuye la inflamacion, el dolor y
la fiebre'®.

e Paracetamol

Presentacion: Capsulas, Ampollas.

Posologia y forma de administracion: Oral

Adultos: 1g/6-8 h o adultos y nifios > 12 afios: 500-650
mg/4-6 h; max. 4 g/dia.

Nifios desde 0 meses: 15 mg/kg/6 h o 10 mg/kg/4 h.

Precauciones: Se puede administrar en embarazo, no en pa-
cientes alérgicos.

Efectos indeseables: Riesgo de dafio hepatico grave con
dosis altas.

Observaciones: Ninguna.

o Diclofenaco sdédico

Presentacion: Céapsulas, Ampollas.
Posologia y forma de administracion: Oral

Adultos.: 50 mg/8 h adultos y nifios mayores de 12 afios: 50
mg/8 h. Ampolla 75 mg IM/dia.

H/1]

Precauciones: Los efectos en via gastrointestinal son los mas
habituales cuando se utiliza la via oral. Se observa hemo-
rragia, ulcera o perforacion de la pared intestinal.

Se debe tener cuidado en pacientes con insuficiencia hepatica
y renal.
Efectos indeseables: Trastornos gastrointestinales.

Observaciones: Categoria de riesgo B. No se recomienda du-
rante el embarazo y la lactancia'®

e Ketorolaco
Presentacion: Comprimidos, Ampollas.

Posologia y forma de administracion: Oral

Adultos: 10 a 20 mg ¢/8 horas maximo por tres dias. Ampollas
de 30 mg-60 mg cada 8 horas .M. o I.V. administrar lentamente.

Precauciones: No se puede administrar en embarazo, ni en
pacientes alérgicos. Maximo por tres dias, No en pacientes
con Insuficiencia Renal.

Efectos indeseables: Riesgo de dafio renal.
Observaciones: Ninguna.
Observaciones: Ninguna'®
2. Antibioticos Betalactamicos:
Acthian sobre la pared celular bacteriana interfiriendo con enla-
zamiento cruzado de la misma (bacteriostatico) y activa la hi-
drolasa muréica que destruye la pared bacteriana (Bactericida).
Presentacion: Comprimidos, Ampollas.

Posologia y forma de administracion: Oral

Adultos: 10 a 20 mg ¢/8 horas maximo por tres dias. Ampollas
de 30 mg-60 mg cada 8 horas I.M. o I.V. administrar lentamente.

Precauciones: No se puede administrar en embarazo, ni en
pacientes alérgicos. Méximo por tres dias, No en pacientes
con Insuficiencia Renal.

Efectos indeseables: Riesgo de dafio renal.
Observaciones: Ninguna’.

e Penicilinas y Cefalosporinas
Presentacion: Capsulas, Ampollas, solucion.
Posologia y forma de administracion:

Penicilina G sodica, 5.000.000. UI cada /4 horas de 7 a 10
dias.

Sultamicilina, 1.5 gr., IV, cada 6/7 horas de 7 a 10 dias.
Cefazolina Sédica, 1gr, cada 8 horas de 7 a 10 dias.

Precauciones: Se puede administrar en embarazo, no en pa-
cientes alérgicos

Efectos indeseables: Hipersensibilidad, flebitis, sintomas
gastrointestinales, alteraciones renales, hepaticas y hema-
toldgicas.

Observaciones: Ninguna®'?,
e Lincosamidas

Inhiben la sintesis proteica bacteriana a nivel del ribosoma
50s. Ademas, se dice que facilita la opsonizacion, fagoci-
tosis y destruccion de la bacteria intracelular®°.
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e Clindamicina

Indicada en pacientes alérgicos a la Penicilina
Presentacion: Capsulas, Ampollas

Posologia y forma de administracion: Clindamicina,

Via oral, Capsulas de 300 mg, cada 8 horas, de 7 a 10 dias
Ampollas 600 mg VI o IM Cada 8 horas de 7 a 10 dias.
Precauciones: No en pacientes alérgicos

Efectos indeseables: Hipersensibilidad, flebitis, sintomas
gastrointestinales, alteraciones renales, hepaticas y hema-
tologicas.

Observaciones: Ninguna®!?.

5. INVOLUCRADOS

Tabla 1. Personal que interviene en el protocolo

Cargo
Jefe de Area

Responsabilidad / Autoridad

Autorizar la aplicacion del protocolo

Tratantes Cirujanos Oralesy ~ Cumplir lo establecido en el protocolo

Maxilofaciales

Auxiliares de Odontologia Cumplir lo establecido en el protocolo

Fuente: Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autores.

6. ACTIVIDADES

Los pacientes acuden por consulta externa del servicio de Es-
tomatologia del HECAM, portando la hoja de transferencia,
remitidos de dispensarios de segundo nivel o prestadores ex-
ternos. A continuacion, se describe las actividades a realizarse
en la dependencia de Cirugia Dentoalveolar del servicio de Es-
tomatologia del HECAM:

6.1 Apertura de Historia Clinica

Se realiza una historia clinica completa que contenga informa-
cion detallada de datos de filiacion del paciente, anamnesis,
investigando todos los antecedentes que puedan ser de in-
terés. Revision de signos y sintomas del proceso o enfermedad
actual, todos estos datos se registrara el sistema AS400. Una
vez recopilada la informacidn se solicita un examen comple-
mentario, como es el radioldgico que en este caso corresponde
a la radiografia Panoramica. Asi con todos los resultados reco-
pilados se llega al diagndstico y tratamiento a realizar.

6.2 Solicitud de analisis de laboratorios,
estudios radiologicos y anatomopatoldgicos.
Esto incluye: - Examenes radiologicos, TAC, RM, etc. - Es-
pecimenes o muestras anatomicas. - Exdmenes de laboratorio:
BH (biometria hematica), QS (quimica sanguinea), TP (tiempo
de protrombina), TPT (tiempo de tromboplastina), etc. - Foto-
grafias'!.

6.3 Manejo de profilaxis antibiética.

La finalidad de la profilaxis antibidtica en cirugia es prevenir
la posible aparicion de infeccion a nivel de la herida quirar-
gical!> creando un estado de resistencia a los microorga-
nismos mediante concentraciones antibidticas en sangre que
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eviten la proliferacion y diseminacion bacteriana a partir de la
puerta de entrada que representa la herida quirurgica'21113.14,

La profilaxis esta indicada siempre que exista un riesgo im-
portante de infeccion, ya sea por las caracteristicas mismas de
la operacion o por las condiciones locales o generales del pa-
ciente®. Entre los factores que van a determinar la posibilidad
de aparicion de la misma destacan el tipo y tiempo de cirugia
y el riesgo quirtirgico del paciente por su comorbilidad (riesgo
ASA): diabetes, nefropatias, hepatopatias (cirrosis), cardiopa-
tias, terapéuticas inmunosupresoras (corticoides, radioterapia,
quimioterapia, infecciones previas con antibioticoterapia no
bien conocida o racionalizada). Intervenciones menores en pa-
cientes sanos no requieren profilaxis!!1314,

6.4 Agendamiento de cita subsecuente en el
sistema AS400.

Se genera la cita proxima y se dan indicaciones prequirrgicas
por escrito.

6.5 El paciente acude a la cita programada
previamente.

El profesional de Cirugia Oral o Maxilofacial analiza de
manera minuciosa los resultados de examenes de laboratorio,
examenes imagenologicos y el cumplimiento de indicaciones
prequirargicas. Si hay cumplimiento de todos los requisitos se
procede a la cirugia propiamente dicha.

6.6 Acto quirurgico propiamente dicho'
Tiempos quirdrgicos
- Realizar antisepsia de la region y colocacion de campos

estériles.

- Anestesia local regional. Comprobar sensibilidad de la
zona anestesiada.

- Incision del area de la mucosa bucal del sector por inter-
venir.

- Levantamiento de colgajo mucoperiostico.

- Osteotomia y osteotomia.

- Odontoseccion si el caso lo amerita (ver protocolo).
-Exéresis de pieza dentaria retenida.

- Cuidados de lecho quirtrgico a través de curetaje y la-
vados con suero fisiologico.

- Sutura.
- Colocar tapén de gasa durante 30 minutos.
- Indicaciones Posquirurgicas

6.7 Control posquirurgico'

Se realiza ocho dias posteriores a la cirugia donde se valorara
las condiciones locales y regionales.

COMPLICACIONES Y/O DESVIACIONES DEL
PROTOCOLO

Una complicacion puede definirse como un evento desagra-
dable que ocurre durante o después de una intervencion qui-
rargica':!s,
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Directrices para el diagndstico y tratamiento de Molares Retenidos.

Las complicaciones se dividen en intraoperatorias y posopera-
torias, inmediatas y tardias:

a. Complicaciones Intraoperatorias

- Hemorragias

- Fracturas

- Desplazamientos (fragmento o todo el molar)'¢
- Dilaceraciones de los tejidos blandos

- Lesiones nerviosas
b. Complicaciones posoperatorias inmediatas'®

- Hemorragias
- Hematoma
- Trismus

- Reacciones medicamentosas
c. Complicaciones posoperatorias tardias'®

- Alveolitis seca
- Infeccion

- Patologia periodontal

Tratamiento de complicaciones:

Aunque una de las claves mas importantes es la prevencion, en
ocasiones es inevitable que ocurran ciertos eventos adversos.
En este sentido, es fundamental estudiar previamente el caso
individual de cada paciente y realizar un historial clinico de-
tallado!16.

COMPLICACIONES INTRAOPERATORIAS:

a. Hemorragias

El tratamiento de una hemorragia establecida durante el pro-
cedimiento es lavar la herida y realizar compresion con gasa y
sutura, de ser necesario electrocoagulacion y ligadura del vaso
sangrante!>16,

Para frenar una hemorragia dental pueden utilizarse diferentes
agentes hemostaticos que se dividen en quimicos, térmicos y
mecanicos: Los agentes quimicos son los que permiten que las
plaquetas se adhieran y pueda formarse el coagulo con faci-
lidad. Los agentes térmicos permiten el sellado y la coagula-
cion de los tejidos!1115:16,

Y, por ultimo, tenemos los agentes mecanicos, que logran la
detencion de la pérdida sanguinea bloqueando de forma meca-
nica los vasos que permanecen abiertos. Algunos ejemplos son
la cera de hueso, las pinzas y esponjas hemostaticas!-!1:1>-16,

b. Fracturas

En caso de fractura dental se debera realizar la reconstruccion
del diente con resina dependiendo de la extension y localiza-
cioén y una radiografia periapical de control. En caso de afecta-
cion del nervio del diente, sera necesario realizar tratamiento
de endodoncia del mismo'”.

6/

En fractura 6sea de huesos maxilares el tratamiento es la reduc-
cion, fijacion con tornillos y placas e inmovilizacion de los maxi-
]aresl,2,3, 11,14

¢. Desplazamiento

El tratamiento aceptado para los desplazamientos denta-
rios hacia el seno maxilar es su remociéon para prevenir
futuras infecciones.

Molina’ recomienda, en un primer intento, la recuperacion
del diente desplazado, colocando la punta de la aspiracion
en la apertura hacia el seno maxilar. Si la aspiracion apli-
cada a la apertura hacia el seno maxilar no permite la recu-
peracion, entonces el seno puede ser irrigado con solucion
salina y la punta de la aspiracién, aplicada nuevamente a
la apertura hacia el seno. Si el segundo intento no es exi-
toso, deben evitarse mas intentos y se tiene que prescribir
al paciente tratamiento antibidtico y descongestionantes
nasalesllM,lS,l().

La recuperacion del desplazamiento dentario al seno
maxilar puede hacerse mediante un abordaje Caldwe-
1I-Luc’ en un segundo procedimiento quirargico.

Es necesario, antes de llevar a cabo el procedimiento qui-
rurgico para recuperar los dientes desplazados, hacer una
valoracién imagenoldgica con radiografias convencionales
periapicales, panoramicas y laterales de craneo o mas pre-
cisas, como la tomografia computarizada.

d. Dilaceracion de tejidos blandos

Las lesiones en tejidos blandos tienen una gran variedad de
tratamientos y posibles acciones en funcion de su gravedad
y de su ubicacion.

En algunas ocasiones, es necesario recurrir a la cirugia
oral. Normalmente se realiza con anestesia local y se
centra en la curacion de la herida y en controlar las posi-
bles hemorragias que se hayan podido producir y evitar in-
fecciones que entren por esa zona abierta'>!¢.

e. Lesiones nerviosas

Las lesiones nerviosas son diferentes segun el grado de in-
tensidad y la etiologia, por lo tanto, su proceso de regene-
racion es variable'>'s.

Es importante diferenciar sensibilidad frente a estimulos
mecanicos, lo que sugiere que parte del nervio permanece
intacto y funcional y puede producirse una recuperacion
total, diferenciandola de la parestesia espontanea donde
existe una actividad neuronal generada en el area nerviosa
afectada.

Otra diferencia a evaluar es, entre la anestesia causada por
la compresion que presenta signos de recuperacion a los
tres meses y no requiere cirugia, de la seccion nerviosa
donde la recuperacion es lenta o no la hay y esta indicada
la cirugia.
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Es necesario hacer control de la recuperacion: los test
sensoriales deben hacerse cada mes. Si existe alguna evi-
dencia de recuperacién a los 3 meses, se continua con los
controles en los 3-6 meses siguientes.

El tratamiento farmacologico incluye complejo B. El com-
plejo B via oral por el lapso de 2 a 3 meses, segun la mejoria
observada'>!®,

Recomendamos la siguiente dosis por via oral: 1 compri-
mido dos veces al dia.

Complicaciones posoperatorias inmediatas:

a. Hemorragia

La hemorragia después de una extraccion dental es fre-
cuente. Cuando una pequeiia porcién de sangre se mezcla
con la saliva, la hemorragia puede parecer peor de lo que
es, ya que la cantidad aparente de sangre es mucho mayor
que la real. Por lo general, la hemorragia puede detenerse
manteniendo una presion constante en la zona operada du-
rante la primera hora, normalmente pidiéndole al paciente
que realice esa presion mordiendo un trozo de gasa'-> 31516,

Puede tener que repetirse dicho proceso de compresion local
dos o tres veces. Es importante mantener el trozo de gasa
(o una bolsita de té) firmemente en su sitio durante por lo
menos una hora. La mayoria de los problemas hemorragicos
se presentan cuando el paciente levanta la gasa o la bolsa
de té para comprobar si ha cesado la hemorragia. Si ésta
persiste mas de unas cuantas horas, debe avisarse al profe-
sional. Es posible que se deba limpiar la zona de la hemo-
rragia y cerrarla quirdrgicamente con puntos de sutura'’.

Las personas que tomen con regularidad anticoagulantes
(medicamentos que previenen la formacion de coagulos
de sangre), como la warfarina, o aspirina deben informar
al odontologo una semana antes de la intervencion quirQr-
gica, ya que dichos fairmacos aumentan la tendencia a la
hemorragia. El médico del paciente puede ajustar la dosis
del farmaco o interrumpir el tratamiento de forma temporal
durante unos cuantos dias antes de la intervencion'»!!1213.16,

b. Hematoma

La tumefaccion es habitual después de procedimientos qui-
rargicos. Es importante mantener medidas fisicas, siendo
aconsejable aplicar hielo local en la zona donde se intervino
durante las primeras 24-48 horas!>31416,

Se le recomendara al paciente que haga las aplicaciones a
intervalos breves (de 10 minutos), para no enfriar en exceso
la piel de la zona. El frio consigue evitar la congestion en la
zona de la intervencion, reduce el edema y el dolor, y dismi-
nuye el riesgo de hemorragia y hematomas.

También ayuda la terapia farmacoldgica. Los farmacos mas
utilizados para controlar los sintomas postoperatorios son
los antiinflamatorios no esteroideos (AINE)!!12,
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El ibuprofeno se administra a dosis de 200-400 mg/4-6
horas, siendo esta dosis eficaz y bastante segura para do-
lores leves o incluso moderados'"'2.

c. Trismus

El trismus postextraccion es habitual posterior a un procedi-
miento quirurgico porque se genera una agresion o un pro-
ceso traumadtico sobre el tejido que soporta al diente y sus
musculos adyacentes, lo que puede provocar la contraccion
del mtsculo!315:16,

Normalmente, el tratamiento consiste en realizar ejercicios
de apertura y cierre de la boca, ayudando a que la apertura
bucal del paciente recupere un tamafio normal.

En casos mas severos, es habitual incluir los analgésicos y
relajantes musculares para aliviar las molestias causadas.

d. Reacciones medicamentosas'!-'?

Son reacciones adversas debidas a la administracion sisté-
mica de un medicamento. Pueden aparecer en un pequefio
nimero de personas.

Desaparecen al suspender su administracion y se repiten con
una nueva dosis''%,

Es importante resaltar que se deben notificar todas las sospe-
chas de reacciones adversas medicamentosas (RAM).

Complicaciones posoperatorias tardias:

a. Alveolitis Seca

La alveolitis seca es la exposicion del hueso en el alvéolo, lo
que ocasiona un retraso de la cicatrizacion 16. Puede produ-
cirse con posterioridad a la extraccion de un molar y a la des-
aparicion del coagulo de sangre que suele formarse en el al-
véolo. De modo caracteristico, el malestar se reduce durante
2 o 3 dias después de la extraccion para luego empeorar de
repente, a veces acompaifiado de dolor de oido. Aunque dicha
afeccion desaparece por si misma al cabo de 1 o 2 semanas,
se puede aplicar un apdsito con un anestésico en el alvéolo
para suprimir el dolor.

El profesional odontdlogo reemplaza el aposito entre cada
1 y 3 dias, y lo sigue haciendo hasta que, después de haber
pasado unas cuantas horas sin aposito, ya no se sienta dolor!’.

b. Infeccion

Actualmente se precisa un nuevo enfoque en el tratamiento
de las infecciones odontogénicas con predominio de me-
didas fisicas o quimicas que impidan la formacion, reduzcan
o eliminen el biofilm o placa dental, mas allé del tratamiento
actual con antibidticos''#!7.

El uso de antibidticos sistémicos como terapia adjunta al
tratamiento odontologico solo se indica cuando el riesgo de
diseminacién microbiologica regional, a distancia o sisté-
mica sea significativo (celulitis/flemoén, adenopatias regio-

Al
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nales, inflamacion difusa con afectacion del estado general y
fiebre) y en pacientes inmunocomprometidos'>!'7-2°,

La eleccion del antimicrobiano debe estar dirigida a la res-
tauracion del equilibrio ecoldgico de la cavidad oral y mi-
nimizar la emergencia de cepas resistentes. Actualmente el
antibidtico de eleccion en nuestro ambito es la amoxicilina.

c. Patologia periodontal

El objetivo del tratamiento de la patologia periodontal es limpiar
exhaustivamente las bolsas alrededor de los dientes y prevenir
dafios en el hueso que las rodea. Es necesario adoptar una rutina
diaria de buen cuidado bucal'*.

El tratamiento no quirtirgico incluye raspado y alisado radicular.
Puede ser necesario antibidticos orales para eliminar por com-
pleto las bacterias que causan la infeccion.

El tratamiento quirurgico incluye cirugia para reduccion de
bolsas, injertos de tejido y regeneracion tisular guiada®!'”-2.

8/1
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1. INTRODUCCION

La peritonitis es una inflamacién aguda o croénica del peritoneo
que generalmente tiene un origen infeccioso. Existen varios
tipos, siendo la de tipo secundario la mas frecuente. El término
peritonitis secundaria se define como la inflamacion localizada
o generalizada de la membrana peritoneal causada por infeccion
polimicrobiana posterior a la ruptura traumatica o espontanea
de una viscera o secundaria a la dehiscencia de anastomosis in-
testinales. Esta entidad se caracteriza por la presencia de pus en
la cavidad peritoneal o de liquido; que, en el estudio microsco-
pico directo, contiene leucocitos y bacterias. El tratamiento de
esta patologia constituye una urgencia y puede ser de tipo cli-
nico y/o quirurgico. El objetivo del manejo operatorio se basa
en identificar y eliminar la causa de la infeccion, recoger mues-
tras microbioldgicas, realizar una limpieza peritoneal y prevenir
la recidiva. El tratamiento clinico se ocupa de las consecuen-
cias de la infeccion mediante la reanimacion perioperatoria y el
tratamiento antibidtico'. A pesar de los avances en diagnostico,
procedimientos quirtirgicos, terapia antimicrobiana y cuidados
intensivos, la mortalidad asociada con la peritonitis secundaria
grave es aun muy alta. El prondstico y el manejo oportuno re-
presentan la clave para mejorar la sobrevida y reducir la mor-
talidad asociada a infecciones intraabdominales extensas®. Es
importante establecer lineamientos en cuanto al diagnostico,
manejo antibidtico y pautas de tratamiento quirtirgico para dis-
minuir la morbilidad y mortalidad asociada a esta enfermedad.
Palabras clave: Peritonitis; Peritoneo; Cavidad Abdominal/ci-
rugia; Cavidad Peritoneal; Liquido Ascitico/patologia; Procedi-
mientos Quirtrgicos Operativos.

ABSTRACT

Peritonitis is an acute or chronic inflammation of the peritoneum
that generally has an infectious origin. There are several types, with
secondary peritonitis being the most frequent. The term secondary
peritonitis is defined as localized or generalized inflammation of
the peritoneal membrane caused by polymicrobial infection fo-
llowing traumatic or spontaneous rupture of a viscus or secondary
to dehiscence of intestinal anastomoses. This entity is characterized
by the presence of pus in the peritoneal cavity or fluid which, on
direct microscopic examination, contains leukocytes and bacteria.
The treatment of this pathology constitutes an emergency and can
be clinical and/or surgical. The aim of operative management is
based on identifying and eliminating the cause of the infection, co-
llecting microbiological samples, performing peritoneal cleansing
and preventing recurrence. Clinical management deals with the
consequences of the infection by perioperative resuscitation and
antibiotic treatment] . Despite advances in diagnosis, surgical pro-
cedures, antimicrobial therapy and intensive care, mortality asso-
ciated with severe secondary peritonitis is still very high. Prognosis
and timely management represent the key to improving survival
and reducing mortality associated with extensive intra-abdominal
infections?. It is important to establish guidelines for diagnosis, an-
tibiotic management and surgical treatment guidelines to reduce
the morbidity and mortality associated with this disease.
Keywords: Peritonitis; Peritoneum; Abdominal Cavity/surgery;
Peritoneal Cavity; Ascitic Fluid/pathology; Surgical Procedures
Operative.
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo General

Normatizar el diagnostico, manejo y tratamiento de los pacientes
con peritonitis secundaria en la Unidad de Cirugia General del
Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin.

2.2 Objetivos especificos
* Establecer lineamientos para el diagnostico de la enfer-
medad en los pacientes con peritonitis secundaria en la
Unidad de Cirugia General del Hospital de Especialidades
Carlos Andrade Marin.

* Optimizar el tiempo y los recursos diagndsticos para la toma
de decisiones.

* Seleccionar el tipo de pacientes para decidir su manejo de
acuerdo a la complejidad hospitalaria.

» Normatizar el tratamiento de los pacientes con esta pato-
logia, asi como también de las complicaciones derivadas de
la misma o de su manejo.

* Integrar los procedimientos y acciones comunes del equipo
médico.

3. ALCANCE

Este protocolo es de tipo clinico quirtirgico, para diagnéstico
y tratamiento de las peritonitis secundarias. Esta creado por la
Unidad Técnica de Cirugia General para normatizar el manejo
perioperatorio de la peritonitis secundaria, teniendo en conside-
racion los diferentes tipos de peritonitis y las multiples etiolo-
gias de las mismas. Asi mismo, este documento considera los
diferentes esquemas antibidticos, decisiones en cuanto al nivel
hospitalario y aporta respuestas a varias situaciones clinicas para
manejo en pacientes con situaciones especiales. El presente do-
cumento esta dirigido al grupo de profesionales que trabajan en
el Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin, principal-
mente a la Unidad Técnica de Cirugia General; sin embargo,
puede ser utilizado por otras unidades médicas del IESS.

4. MARCO TEORICO

¢ Definicion

La peritonitis es una inflamacion aguda o cronica del peritoneo.
La causa mas frecuente es infecciosa; ésta se extiende mas alla
del 6rgano de origen y provoca una peritonitis localizada o ge-
neralizada. Las peritonitis infecciosas se caracterizan por la pre-
sencia de pus en la cavidad peritoneal o de liquido, que, en el
estudio microscopico directo, contiene leucocitos y a veces bac-
terias. El diagnostico se confirma con el cultivo'?.

Debido a la extension de la patologia cubierta y a su gran hete-
rogeneidad, se han realizado varias clasificaciones de las perito-
nitis. La mas clésica es la de Hambourg, que distingue:

- La peritonitis primaria, sin efraccion del tubo digestivo. Se
trata de una entidad nosoldgica aparte que incluye las perito-
nitis espontaneas monomicrobianas, las infecciones del liquido
de ascitis y las peritonitis de los pacientes en dialisis peritoneal.

- La peritonitis secundaria, por efraccion del tubo digestivo o por
invasion a partir de una viscera abdominal infectada;

- La peritonitis terciaria, que persiste a pesar de un tratamiento
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quirtrgico y antibiético adecuados. Se trata casi siempre de una
peritonitis secundaria con fracaso terapéutico®.

¢ Consideraciones Anatémicas

El peritoneo es una membrana translucida que tapiza la pared y
las visceras abdominales. Los repliegues peritoneales dividen
la cavidad abdominal. El mesocolon transverso separa los ni-
veles supra e inframesocdlicos; la raiz posterior del mesenterio
separa el espacio inframesocoélico en dos espacios infracolicos
derecho e izquierdo. Las paredes abdominales laterales y las
porciones ascendente y descendente del colon, junto con la re-
flexion del peritoneo, forman las fascias de Todt y delimitan
los recesos paracdlicos derecho e izquierdo. Estos repliegues
guian los movimientos del liquido peritoneal dentro del es-
pacio peritoneal. La transcavidad de los epiplones, el fondo de
saco de Douglas y los espacios hepato- diafragmaticos son re-
cesos en los que se puede acumular el liquido peritoneal.

El pancreas, el duodeno y las porciones ascendente y descen-
dente del colon estan situados en el espacio retroperitoneal an-
terior; los rifiones, los uréteres y las suprarrenales estan en el
espacio retroperitoneal posterior; el higado y la vesicula biliar,
el estdmago, el bazo, el yeyuno, el ileon, el colon transverso,
el sigmoide y el ciego, asi como el apéndice, son intraperito-
neales.

¢ Fisiopatologia

Las defensas locales y generales del paciente son fundamen-
tales para controlar la infeccion intraperitoneal. Independien-
temente de la causa que produce la peritonitis se desencadenan
una serie de reacciones locales y sistémicas. La contaminacion
bacteriana del peritoneo produce de forma inmediata una re-
accion inflamatoria con una reaccion vascular con aumento de
la capacidad de absorcion peritoneal y de la permeabilidad. La
motilidad intestinal disminuye y la luz intestinal se distiende
con gas y liquido. A nivel peritoneal se exuda liquido con un
contenido alto de proteinas y con granulocitos que fagocitan y
lisan los microorganismos. Las células mesoteliales segregan
lisozima que tiene accion bactericida y los macréfagos pro-
ducen citoquinas, factor de necrosis tumoral (TNF), interleu-
cinas (IL-1, IL-6) e interferon gamma. El exudado peritoneal
contiene fibrindgeno y se forman placas de fibrina en las super-
ficies inflamadas del peritoneo con adherencias de las asas in-
testinales y el epiplon que tienden a delimitar anatomicamente
la infeccion con la formacion de colecciones supuradas o abs-
cesos. Cuando los mecanismos de defensa locales y sistémicos
no pueden localizar la infeccion, ésta progresa a una peritonitis
difusa. Algunos de los factores que favorecen esta disemina-
cion son la mayor virulencia de algunas bacterias, el grado de
contaminacion y su duracion y alteraciones de las defensas del
huésped.

Anivel sistémico, la presencia de bacterias y sus toxinas desen-
cadenan una respuesta inflamatoria sistémica con la activacion
y liberacion de citoquinas y factores humorales con efectos ci-
totoxicos. Este sindrome puede cursar con inestabilidad hemo-
dindmica, disfuncion multiorganica y muerte.
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5. INVOLUCRADOS

Tabla 1. Personal Involucrado en Protocolo de Manejo de Apendicitis Aguda

Cargo Responsabilidad / Autoridad / Funciones

Jefe de la Unidad Autorizar la aplicacion del protocolo.

Delegar la funcion especifica de acuerdo a

cada caso.

Tomar decisiones diagnoésticas y terapéuticas.
Meédico/s Tratante/s Cumplir lo establecido en el protocolo.

Examinar al paciente, realizar anamnesis y
examen fisico. Establecer diagnosticos.

Tomar decisiones diagnosticas y terapéuticas.

Realizar el procedimiento operatorio de ser
necesario.

Revisar historia clinica y protocolos
operatorios.

Generar indicaciones de manejo en el pre y
post operatorio.

Comunicar e informar novedades a su jefe

inmediato.
Médico/s Posgradista/s Cumplir lo establecido en el protocolo.

Examinar al paciente, realizar anamnesis y
examen fisico. Revisar Historia Clinica.

Establecer diagnosticos.
Tomar decisiones diagnoésticas y terapéuticas.

Realizar el procedimiento operatorio dirigido y
tutorizado por Médico Tratante.

Realizar el protocolo operatorio y subir a
sistema informatico una vez que haya sido
revisado y corregido por médico tratante.

Generar indicaciones de manejo en el pre y
post operatorio.

Comunicar e informar novedades a su jefe
inmediato.

Meédico/s General/es,
Internos Rotativos

Cumplir lo establecido en el protocolo.

Examinar al paciente, realizar anamnesis y
examen fisico.

Subir al sistema la historia clinica completa
una vez revisada por médico posgradista o
tratante.

Cumplir las indicaciones de manejo en el pre y
post operatorio.

Comunicar e informar novedades a su Jefe
inmediato.

Jefe de Enfermeras Garantizar la aplicacion del protocolo.

Cumplir las indicaciones anotadas en el
expediente clinico.

Comunicar e informar novedades al personal
médico.

Enfermeras Cumplir las indicaciones anotadas en el
expediente clinico. Cumplir lo establecido en

el protocolo.

Comunicar e informar novedades al personal
médico.

Otros Cumplir lo establecido en el protocolo.

Fuente: Base de datos del protocolo. Elaborado por. Autor

CAMbios 21(2) 2022 / €885



Vasquez Sl

6. ACTIVIDADES
¢ Diagnéstico

Diagnostico Clinico

Las principales manifestaciones de la peritonitis son dolor agudo
y defensa abdominal que puede evolucionar hacia una contrac-
tura de la pared del abdomen. La localizacion de estas manifes-
taciones depende de la etiologia subyacente y del caracter locali-
zado o generalizado de la inflamacion. Los signos digestivos son
frecuentes: nauseas, vomitos, retencion de materias fecales y de
gases, etc. El peristaltismo y los ruidos intestinales desaparecen.

En el plano sistémico, suele existir fiebre. El retraso en el diag-
nodstico o un tratamiento diferido conducen al rapido agrava-
miento del cuadro clinico. Se observan entonces signos biolo-
gicos de sufrimiento tisular (elevacion de la creatinina, trombo-
citopenia, hipoxemia, ictericia o acidosis lactica, etc.), que en un
plazo variable conducen a un cuadro de shock con falla multior-
ganica'”.

Los estudios de imagen incluyen radiografia, ecosonografia, to-
mografia, resonancia magnética, etc. Pueden mostrar ileo, neu-
moperitoneo, un derrame liquido, difuso o localizado, abscesos
o una anomalia subyacente del tubo digestivo, ademas nos po-
drian orientar el tipo de cirugia y determinar la etiologia de la
peritonitis. Cuando el prondstico vital estd comprometido de en-
trada, los estudios de imagen no son indispensables y solo se los
debe plantear si no retrasan la intervencion quirurgica.

Las pruebas de laboratorio son importantes y sirven sobre todo
para evaluar la repercusion de la infeccion, mas que para esta-
blecer el diagnostico.

En la peritonitis postoperatoria la clinica no suele ser suficiente
para establecer el diagnodstico, salvo en un estadio tardio o en
caso de salida de liquido digestivo por los tubos de drenaje o de
una masa palpable anormal. El diagndstico es complejo porque,
en un paciente operado recientemente, resulta dificil diferenciar
los signos propios de defensa abdominal de una sensibilidad de
la pared. Una fiebre o taquicardia aislada o asociada a manifes-
taciones abdominales o extraabdominales, puede ser un signo de
alarma. La presentacion clinica puede ser atipica y conducir a
error (delirio, dificultad respiratoria, etc.)®.

Diagnédstico Etiolégico

El diagnostico etiologico se basa en la anamnesis, en los estu-
dios de imagen y, sobre todo, en las observaciones periopera-
torias. Las principales etiologias figuran en la Tabla 2. Las tres
etiologias mas frecuentes son la apendicitis (37%), la colecistitis
(13%) y las peritonitis postoperatorias (16%)°.

¢ Clasificacion

- Clasificacion Anatomica y Fisiopatoldgica

Debido a la extension de la patologia cubierta y a su gran he-
terogeneidad, se han realizado varias clasificaciones de las pe-
ritonitis. La clasificacion por su mecanismo fisiopatologico se
divide en primarias, secundarias y terciarias que fueron descritas
previamente. Otra manera de categorizar las peritonitis es segin
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Tabla 2. Principales etiologias de las peritonitis secundarias.

Perforacion de viscera después de
una enfermedad evolutiva (uilcera,
cancer, oclusion, traumatismo,
tifoidea, etc.)

Estomago

Vias biliares

Colon

Intestino delgado
Diverticulos
Utero o trompas
Vejiga

Necrosis viscerales seguidas de Colecistitis alitiasica

perforacion

en el peritoneo Infarto intestinal
Oclusion intestinal
Pancreatitis aguda
Cancer de pancreas

Extension de focos infecciosos
desarrollados

Apendicitis complicada

en las visceras abdominales Colecistitis complicada
Diverticulitis complicada
Absceso hepatico complicado

Pancreatitis agudas y abscesos
pancreaticos

Absceso renal o perirrenal

Absceso esplénico

Salpingitis complicada
Peritonitis Dehiscencia de suturas
postoperatorias Contaminacion peroperatoria
Herida digestiva
Necrosis digestiva
Translocacion bacteriana
Abscesos

Peritonitis por perforacion de una viscera hueca durante una endoscopia
digestiva

Fuente: Zappella N, Depondt C, Carrara N, Montravers P. Peritonitis
secundarias del adulto. EMC - Anest-Reanim. 1 de febrero de
2022;48(1):1-18.

la localizacion anatomica de la causa. Las peritonitis suprameso-
colicas tienen causas gastricas, duodenales o biliares. Las perito-
nitis inframesocolicas se deben a lesiones del intestino delgado,
del apéndice y del colon. Esta distincion esta basada en el con-
cepto de resultados bacteriologicos y de pronodsticos diferentes
de acuerdo con estas localizaciones'-.

Las peritonitis se pueden clasificar segun el entorno del paciente
en el momento en el que desarrolla dicho proceso. Se distinguen
las peritonitis comunitarias y las nosocomiales o asociadas a cui-
dados de la salud. Estas ultimas se dividen en peritonitis posto-
peratorias y no postoperatorias.

- Clasificacion de la Gravedad

Las peritonitis también se pueden clasificar en funcién de su
gravedad inicial con ayuda de diferentes escalas:

* Escalas generales de gravedad: APACHE 11, IGS II/SAPS II
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* Escala de evaluacion de falla organica: SOFA, Quick SOFA’

* Escalas especializadas: Mannheim Peritonitis Index (MPI),
Peritonitis Index Altona (PIA), Physiological parameters for
Prognosis in Abdominal Sepsis (PIPAS).

Las escalas de gravedad permiten controlar las poblaciones in-
cluidas en los ensayos terapéuticos y también compararlas. Sin
embargo, en ningin caso permiten por si solas prever el pronds-
tico de manera individual.

En 2012, Blot et al propusieron una clasificacion que tuviera en
cuenta los tres elementos que guian el tratamiento y que son las
circunstancias de aparicion (antes o después del séptimo dia de
hospitalizacion), la gravedad (sepsis, sepsis grave o shock sép-
tico) y la anatomia de la peritonitis (ausencia de perforacion, pe-
ritonitis localizada o peritonitis generalizada)®!'.

¢ Tratamiento

- Tratamiento de Soporte

El estudio preoperatorio debe ser rapido para no retrasar la in-
tervencion. El periodo preoperatorio debe servir para poner de
manifiesto y corregir las principales perturbaciones bioldgicas,
asi como para tratar las insuficiencias hemodinamicas y respira-
torias. Debido al ileo, el paciente debe ser considerado hipovo-
lémico y «estdmago lleno». Estos elementos hacen que la inter-
vencion se tenga que realizar bajo anestesia general con intuba-
cién de secuencia rapida para prevenir el riesgo de aspiracion,
como en cualquier urgencia abdominal.

El control del dolor con analgesia intravenosa, asi como también
la reposicion hidroelectrolitica es esencial. Si es necesario, se
mantiene la reanimacion intensiva durante la intervencion. En
ningln caso la reanimacion puede retrasar la intervencion mas
de algunas horas, a riesgo de provocar una situacion de pronds-
tico muy sombrio'2.

La antibioticoterapia contribuye a mejorar el prondstico, pero no
es suficiente para la curacion. Es indispensable obtener el ade-
cuado control de la fuente de la infeccion y realizar de ser nece-
sario una intervencion quirargica.

- Tratamiento de Control de la Fuente de Infeccién
Cirugia

El tratamiento quirtirgico de la infeccion es la piedra angular del

tratamiento etioldgico. La indicacion quirtirgica es categoérica e
inmediata en cuanto se sospecha el diagndstico.

Con independencia del tipo de afeccion, los objetivos de la ci-
rugia son siempre idénticos y estan basados en cinco preceptos:

1. Identificar la fuente de contaminacion, mediante la explo-
racion exhaustiva de la cavidad abdominal.

2. Suprimir la fuente de contaminacion.
3. Identificar los gérmenes causantes.
4. Reducir el inoculo peritoneal

5. Prevenir la recidiva o la persistencia de la infeccion.

El abordaje quirtrgico clasico es la laparotomia; sin embargo, la
laparoscopia también es posible, dependiendo de la afeccion, de
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las caracteristicas del paciente y de la experiencia del cirujano.
La posibilidad de realizar una laparoscopia en las peritonitis lo-
calizadas de origen apendicular y diverticular esta aceptada'®.

En determinadas ocasiones es necesario realizar varios proce-
dimientos quirtrgicos para el control de la infeccion, estas se
pueden realizar de forma programada cada 24 o 48 horas'®.

Abdomen Abierto y uso de drenajes

El uso de sistemas de drenaje sigue siendo controvertido®.
Puede ser un drenaje pasivo mediante laminas o sondas en de-
clive, un drenaje activo mediante sondas de aspiracion multiper-
foradas o incluso un drenaje por capilaridad de tipo Mikulicz. En
las peritonitis fecaloideas y en las peritonitis purulentas operadas
tardiamente, se recomienda realizar un drenaje sistematico de las
regiones declives (subfrénicas, recesos parietocolicos, fondo de
saco de Douglas, etc.).

Con el fin de facilitar el drenaje de la cavidad abdominal o ante
la imposibilidad de cierre de pared, algunos autores proponen no
cerrar la pared del abdomen y hacer laparostomias con manejo
de abdomen abierto sea con funda de peritoneostomia o con sis-
tema vacum. En la actualidad, las tnicas indicaciones recono-
cidas para laparostomias son: una primera cirugia incompleta
con reintervencion prevista a corto plazo, la imposibilidad de un
cierre cutaneo y el sindrome compartimental abdominal. La te-
rapia topica por presion negativa facilita el tratamiento de estos
pacientes y la aplicacion de apdsitos que suelen ser complejos!®.

Radiologia Intervencionista

En estos ultimos afios, la radiologia intervencionista con drenaje
de los abscesos ha tenido un gran desarrollo, tanto en las infec-
ciones extrahospitalarias como en las complicaciones postopera-
torias. La tasa de éxito registrada es del 70-90%"".

Hoy en dia se recomienda como primera opcion para el trata-
miento de abscesos localizados en un paciente estable'. Las in-
dicaciones principales son el drenaje de colecciones bien tabi-
cadas, unicas o poco numerosas, como las que se pueden ob-
servar en las sigmoiditis diverticulares complicadas o en los abs-
cesos apendiculares. Este procedimiento no es relevante en los
derrames en peritoneo libre. Asimismo, el drenaje percutaneo de
los abscesos postoperatorios permite evitar algunas reinterven-
ciones. Las técnicas de drenaje tienen como inconvenientes la
falta de control de la fuente de infeccion, los limites del drenaje
en zonas de dificil acceso o proximas a zonas de riesgo (bazo,
grandes vasos, etc.), la ineficacia del drenaje en caso de abscesos
multiples y de pequefio tamaiio, de contenido heterogéneo o de
cuerpos extraios, y las contraindicaciones ligadas a trastornos
de la hemostasia.

Tratamiento Antimicrobiano

Se deben realizar hemocultivos y el cultivo del liquido perito-
neal recogido durante la intervencion. Las muestras del liquido
peritoneal no deben entrar en contacto con el aire para preservar
el crecimiento de los gérmenes anaerobios, por lo que deben
transportarse en un medio para anaerobiosis. El examen directo
del liquido peritoneal, si es positivo, puede orientar en la selec-
cién de la antibioticoterapia probabilista. Sin embargo, la au-
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sencia de cocos grampositivos o de levaduras en el examen di-
recto no descarta su presencia en el cultivo'®. En los pacientes
operados que tienen un drenaje externo, el cultivo puede ser di-
ficil de interpretar.

La microbiologia de las infecciones intraabdominales extrahos-
pitalarias es el reflejo de la flora digestiva. Se trata casi siempre
de infecciones polimicrobianas en las que intervienen gérmenes
aerobios (enterobacterias, estreptococos y enterococos) y gér-
menes anaerobios (Bacteroides spp., Fusobacterium spp., Clos-
tridium spp., etc.). También se pueden encontrar, en un 5-10%
de las muestras, otros gérmenes como Pseudomonas aeruginosa
o Enterobacter spp®.

Tabla 3. Principales etiologias de las peritonitis secundarias.

En las peritonitis postoperatorias, la ecologia microbiana est4 al-
terada. Asi, cada vez se observan con mayor frecuencia espe-
cies bacterianas de naturaleza nosocomial como P. aeruginosa,
Enterobacter spp., Serratia spp., Citrobacter spp., Morganella
spp., enterococos multirresistentes o Candida spp?. Estas cepas

suelen tener una menor sensibilidad a los antibioticos habituales.

En la tabla 3 se describe la terapia antibidtica empirica reco-
mendada. Una vez se obtengan los resultados del antibiograma
se establecera un tratamiento dirigido al microorganismo encon-
trado®".

Etiologia Tratamiento Primario

Tratamiento Alternativo

Enterobacteriaceae, Bacteroides sp., enterococci,
P. aeruginosa (3-15%).

C. albicans (Si se reporta enterococo vancomicina
resistente) VRE
infusion
de 3 375 gm q8h
6
Ertapenem 1 gm IV q24h 6
Moxifloxacino 400 mg IV

q24h

Enfermedad Grave

Imipenem 500 mg IV q6h o

Meropenem 1 gm IV q8h

Nota: Es necesario el control local de la infeccion usualmente con cirugia

Piperacilina-tazobactam 3 375 gm
IV q6h 0 4.5 gm IV q8h 0 4-hr en

Enfermedad Leve a moderada

Ciprofloxacino 400 mg IV q12h

0

Levofloxacino 750 mg IV q24h

0

Cefalosporina 3era G. Ceftriaxone 1 gm IV q12h

+

Metronidazol 1 gm IV q12h

Ampicilina + Metronidazol + (Ciprofloxacino 400 mg IV q8h o
Levofloxacino 750 mg IV q24h)

0

Ampicilina 2 gm IV q6h + Metro 500 mg IV q8h +

aminoglucésido

Fuente: Gilbert DN, Chambers HF, Saag MS, Pavia AT, Black D, Schwartz BS, et al., editores. The Sanford guide to antimicrobial therapy 2020. 50th
edition, pocket edition. Sperryville, VA: Antimicrobial Therapy, Inc; 2020. 304 p. (Sanford guide)

CAMbios 21(2) 2022 / 885

6/13



CAMBYOS

Diagndstico, manejo y tratamiento de pacientes con peritonitis secundaria en una unidad de cirugia general.

RUTA DEL PACIENTE

Tabla 4. Ruta de pacientes con peritonitis secundaria.

Paciente

El paciente sera atendido en:
1. Consulta Externa: turno otorgado por agendamiento

2. Interconsulta: dentro otra unidad del HCAM o posterior a derivacion de segundo nivel u otra
institucion de salud.

3. Unidad de Cirugia General: evaluacion de pacientes quirargicos o derivacion directa a piso de otra
unidad o institucion

Evaluacion Inicial

1. Toma de signos vitales y glucosa en el area de enfermeria

2. Valoracion por médico tratante y/o postgradista, el cual realizara:

3. Historia clinica

4. Examen Fisico

5.Solicitud de examenes de acuerdo a cada caso. No debe faltar biometria hematica.

6.Iniciar u Optimizar Analgesia e Hidratacion.

Evaluacion Subsecuente

1. Toma de signos vitales

2. Valoracion por médico tratante, el cual realizara:
3. Historia clinica

4. Examen Fisico

5. Toma de decisiones y diagnostico de paciente con peritonitis secundaria de acuerdo a Algoritmo de
Manejo Fig. N.-1

o Alta

o Solicitud de Estudios Adicionales (Laboratorio, Imagen, Etc.)
® Manejo Clinico

® Procedimientos Quirurgicos

6. Valoracion de interconsultas a otras unidades y/o requerimiento de Unidad de Terapia Intensiva

Evaluacion subsecuente post operatoria y/o manejo
clinico

1. Toma de signos vitales

2. Valoracién diaria de médico tratante, el cual realizara:

3. Historia clinica

4. Examen Fisico

5. Revision de examenes de laboratorio y revision de Complementarios
6. Terapéutica individualizada

7. Valoracion de necesidad de interconsultas a otras unidades, derivacion y/o requerimiento de Unidad
de Terapia Intensiva

8. Decision de alta hospitalaria y control ambulatorio

Evaluacion subsecuente Control en Consulta Externa

1. Toma de signos vitales en el area de enfermeria

2. Ingresa a la consulta con el médico tratante, el cual realizara:

3. Historia clinica

4. Examen Fisico

5. Revision de examenes de laboratorio y revision de Complementarios
6. Terapéutica individualizada

7. Se evaluara complejidad teniendo en cuenta las comorbilidades del paciente, para su seguimiento, alta
definitiva o derivacion a segundo nivel de atencion.
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COMPLICACIONES Y/O DESVIACIONES DEL
PROTOCOLO
Situaciones clinicas particulares

- Paciente obeso

La obesidad, o mas bien el exceso de grasa visceral, esta consi-
derada como un factor de riesgo de complicacion en la cirugia
colorrectal y gastrica. Este hecho se podria explicar por existir
mayores dificultades técnicas y también por un entorno inflama-
torio creado por la grasa, asi como por las comorbilidades pre-
sentes en estos pacientes.

Asimismo, se deben destacar las dificultades diagndsticas obser-
vadas ante las complicaciones postoperatorias en pacientes so-
metidos a cirugia bariatrica. Los signos clinicos mas frecuentes
son una taquicardia superior a 120 latidos por minuto y la di-
ficultad respiratoria. Estos signos son una sefal de alarma que
deben llevar a buscar posible fuga o una fistula anastomdtica,
cuya incidencia es del 2-4%?. El tratamiento etiologico es prin-
cipalmente endoscopico y radiologico, si el estado del paciente
lo permite.

- Anciano

En las personas ancianas, las infecciones intraabdominales y la
sepsis se pueden presentar con una semiologia minima o atipica.
El cuadro clinico suele ser menos claro, por lo que se producen
errores diagnosticos y se retrasan los tratamientos®. Se debe
tener en cuenta las comorbilidades y el estado general o la fra-
gilidad del paciente siendo su morbimortalidad mas elevada que
en la poblacion general.

- Paciente cirrético

En la evolucion de la enfermedad cirrdtica, el paciente puede
presentar una infeccion del liquido de ascitis, que es una peri-
tonitis primaria (sin efraccion del tubo digestivo), posiblemente
por translocacion bacteriana. Esta peritonitis primaria se trata
con antibioticoterapia y no requiere cirugia. Sin embargo, el pa-
ciente cirrdtico también puede presentar una peritonitis secun-
daria. En este caso, el diagnostico diferencial con una infeccion
del liquido de ascitis es crucial, porque la mortalidad operatoria
es muy elevada.

CAMbios 21(2) 2022 / 885
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7. ANEXOS

Figura 1. Algoritmo de Manejo General de Peritonitis Secundaria
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Figura 2. Sistema de valoracion de la gravedad APACHE II (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation).

Puntuacion APACHE 11
APS 4 3 2 0 1 2 3 4
Terectal (°C) > 40,9 39-40,9 38,5-38,9 36-38,4 34-35,9 32-33,9 30-31,9 <30
Pres. arterial media > 159 130-159 110-129 70-109 50-69 <50
Frec. cardiaca >179 140-179 110-129 70-109 55-69 40-54 <40
Frec. Respiratoria >49 35-49 25-34 12-24 10-11 6-9 <6
Oxigenacion: > 499 350-499 200-349 <200
Si Fi02>0,5 (AaDO2)
Si Fi02<0,5 (paDO2) >70 61-70 56-60 <56
pH arterial > 7,69 7,60-7,69 7,50-7,59 7,33-7,49 7,25-7,32 7,15-7,24 <715
Na plasmatico (mmol/L) > 179 160-179 155-159 150-154 130-149 120-129 111-119 <111
K plasmatico (mmol/L) >6,9 6,0-6,9 5,5-5,9 3,5-54 3,0-34 2,5-2,9 <25
Creatina (mg/dL) >34 234 1,5-1,9 0,6-1,4 <0,6
Hematocrito (%) >59,9 50-59,9 46-49,9 30-45,9 20-29,9 <20
Leucocitos (x 1000) >39.9 20-39,9 15-19,9 3149 12,9 <1
Suma de puntos APS
Total APS
15 - GCS
EDAD Puntuacién ENFERMEDAD Puntos APS Puntos GCS Puntos Edad Puntos enfermedad previa
CRONICA (A) (B) (&) (D)
<44 0 Postoperatorio
programado
4554 2 Postoperatorio Total Puntos APACHE II (A+B+C+D)
urgente o médico
55-64 3 Enfermedad croénica:
Hepitica: cirrosis (biopsia o hipertensién portal o episodio previo de fallo hepitico.
65— 74 5 Cardiovascular: Disnea o angina de reposo (clase IV de la NYHA).
Respiratoria: EPOC grave, con hipercapnia, policitemia o hipertensién pulmonar.
Renal: didlisis crénica.
> 175 6 I i esor i deficiencia crénicos.

Puntuacion Pacientes quirirgicos

Mortalidad esperada (%)

Pacientes no quirirgicos

0-4
5-9

10-14
15-19
20-24
25-29
30-34

> 34

2%
4%
8%
12%
29%
35%
70%
88%

4%
8%
12%
25%
40%
50%
70%
80%

Fuente: Knaus WA, Draper EA, Wagner DP, Zimmerman JE. APACHE II: a severity of disease classification system. Crit Care Med. octubre de

1985;13(10):818-29.
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Figura 3. Sistema de valoracion de la gravedad SAPS II (Simplified Acute Physiology Score).

Puntuacién SAPS I
26 | 13 12 11 9 7 6 5 4 3 2 0 1 2 3 4 6 7 8 9 10 12 15 16 17 18
a0~ 60— | 70- | 75—
Edad <40 59 s | 7a | 79 >80
: a0~ 129-
Latidos <40 P 70-119 159 >160
Ta sistélica >70 7;; 100-199 >200
Diuresis (I/d) <0.5 05~ >1,0
0,99 =
Temperatura <39 >39
Pa02/Fi=2
i 100~
(si CPAP o <100 199 >200
VM)
Blcarybenato s 15— 520
sérico 19
Recue.ntcf 1 1,0-19,9 >20
leucocitario -
Urea sérica <1,0 <28 28-53 >54
K sérico <3 3-4,9 >5
Na sérico <125 125-144 >145
Bilirrubina <4,0 40- >6,0
59
o 11-
GCS <5 | 6-8 10 5 14-15
L. Neo Neo
Enf. Crénicas MTX | hematol. SIbA
T|pc? de cr. Médico cr.
i programada urgente
Suma de
puntos

Fuente: Le Gall JR, Lemeshow S, Saulnier F. A new Simplified Acute Physiology Score (SAPS II) based on a European/North American multicenter

study. JAMA. 22 de diciembre de 1993;270(24):2957-63.

Figura 4. Escala SOFA (Sequential Organ Failure Assessment).

Escala SOFA (Sequential Organ Failure Assessment).
0 1 3 4
Respiracion < <200 con soporte < <100 con soporte
PaO./FiO,(torr) >400 ££400 ££300 ventilatorio ventilatorio
Coagulacion
Plaquetas (x10°/mm?) > 150 <<150 <<100 <<50 <<20
Higado
1,2 1,2-1, 2-5, -11, 12
Bilirrubinas (mg/dL) < 9 59 6-11,9 <
Cardiovascular No PAM > Dopamina<5o0 D?:,Tln:: 3 Dc:,p:?;n:: 5
Hipotension hipotension 70mmHg dobutamina o NE;O,I oNE>0,1
Sistema nervioso
Escala de coma de 15 13-14 10-12 6-9 <6
Glasgow
Renal 3,5-4,9 >5,0
Creatina (mg/dL) o uresis <12 12-19 234 0 <500 mL/dia 0< 200 mL/dia

Abraviaturas: PAM: Presion arterial media. EP: epinefrina. NE: norepinefrina. a: unidades en gamas.

Escala (Puntos) Mortalidad (Hospital)
0-1 -
Mayor a 2 10%
Menor a 9 33%
Mayor a 11 95%

Fuente: Vincent JL, Moreno R, Takala J, Willatts S, De Mendonca A,
Bruining H, et al. The SOFA (Sepsis-related Organ Failure Assessment)
score to describe organ dysfunction/failure. On behalf of the Working
Group on Sepsis-Related Problems of the European Society of Intensive
Care Medicine. Intensive Care Med. julio de 1996;22(7):707-10. Adaptada
por. Autor.
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Figura 5. Escala quickSOFA (Evaluaciéon de Falla Organica Secuencial
Rapida).

Parametro Puntaje
Frecuencia Respiratoria (Mayor o igual a 22 resp/min) 1
Presion Arterial Sistolica (Menor o igual a 100 mmHg) 1
Escala de coma de Glasgow (Menor a o igual a 14) 1

Escala (Puntos)
0-1

Mortalidad (Hospital)

Mayor o igual a 2 1-14% Incremento

Fuente: Seymour CW, Liu VX, Iwashyna TJ, Brunkhorst FM, Rea TD,
Scherag A, et al. Assessment of Clinical Criteria for Sepsis: For the Third
International Consensus Definitions for Sepsis and Septic Shock (Sepsis-3).
JAMA. 23 de febrero de 2016;315(8):762-74. Adaptada por. Autor
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ESTUDIO DE REVISION
Corioamnionitis Histologica Asociada a Muerte Fetal.
Histological Chorioamnionitis Associated with Fetal Death.

Priscila Lilibeth Aguilar Feijoo', Josefa Isabel Canchingre Campos?2.

RESUMEN Recibido: 2021-06-09 Aprobado: 2022-12-07 Publicado: 2022-12-30

INTRODUCCION. Anualmente ocurren mas de 2 millones de muertes fetales a nivel
mundial, siendo fundamental el estudio anatomopatologico placentario para dismi-
nuir el numero de muertes inexplicadas. OBJETIVO. Revisar la literatura existente
acerca de corioamnionitis histolégica, los criterios para establecer su diagnostico, su
presencia y posible asociacion en estudios de causas de muerte fetal. METODOLO-
GIA. Se realizaron busquedas en bases de datos electrénicas para recopilar estudios
de causas de muerte fetal que incluyeron corioamnionitis histolégica. RESULTADOS.
Se encontraron 13 estudios que evaluaron mortalidad fetal y que entre sus causas
incluyeron corioamnionitis histologica. DESARROLLO. El estudio microscopico pla-
centario en muertes fetales es esencial al investigar una muerte fetal. Las anomalias
placentarias son la causa mas comun de muerte fetal, la corioamnionitis aguda es
la lesion inflamatoria mas frecuente. Se detallaron los criterios mas relevantes para
definir corioamnionitis aguda histologica pero ain no se establece un consenso. Es-
tudios de causas de muerte fetal en afios recientes han reportado corioamnionitis
histologica entre 6,3% y 41,3% de casos. Las alteraciones inflamatorias del liquido
amnidtico son una causa importante de muerte fetal, siendo la corioamnionitis la mas
frecuente en este grupo. CONCLUSION. En estudios para determinar las causas
de muerte fetal se evidenci6é corioamnionitis aguda histolégica en hasta el 41,3% de
casos, por lo que podria estar asociada a dicho evento. Sin embargo, es necesario
establecer un sistema de estadiaje de corioamnionitis histologica mediante un panel
de expertos a nivel mundial.

Palabras clave: Corioamnionitis/patologia; Enfermedades Fetales; Muerte Fetal;
Complicaciones del Embarazo; Liquido Amniético; Enfermedades Placentarias.

ABSTRACT

INTRODUCTION. Annually more than 2 million fetal deaths occur worldwide, being
fundamental the placental anatomopathological study to reduce the number of unexp-
lained deaths. OBJECTIVE. To review the existing literature on histological chorioam-
nionitis, the criteria to establish its diagnosis, its presence and possible association in
studies of causes of fetal death. METHODOLOGY. Electronic databases were sear-
ched to collect studies of causes of fetal death that included histologic chorioamnio-
nitis. RESULTS. Thirteen studies were found that evaluated fetal mortality and that
included histologic chorioamnionitis among their causes. DEVELOPMENT: Placental
microscopic study in fetal deaths is essential when investigating a fetal death. Placen-
tal abnormalities are the most common cause of fetal death, acute chorioamnionitis
being the most frequent inflammatory lesion. The most relevant criteria for defining
histologic acute chorioamnionitis have been detailed but consensus has not yet been
established. Studies of causes of fetal death in recent years have reported histologic
chorioamnionitis in between 6,3% and 41,3% of cases. Inflammatory changes in the
amniotic fluid are an important cause of fetal death, with chorioamnionitis being the
most frequent in this group. CONCLUSIONS. In studies to determine the causes
of fetal death, histological acute chorioamnionitis was evidenced in up to 41,3% of
cases, so it could be associated with this event. However, it is necessary to establi-
sh a histological chorioamnionitis staging system by means of a worldwide panel of
experts.

Keywords: Chorioamnionitis/pathology; Fetal Disease; Fetal Death; Pregnancy
Complications; Amniotic Fluid; Placental Disease.
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Corioamnionitis Histolégica Asociada a Muerte Fetal.

INTRODUCCION

Aunque existe controversia al respecto, la Organizacion Mun-
dial de la Salud (OMS) recomienda definir “muerte fetal” como
el producto de la concepcion que nace sin signos vitales a partir
de las 28 semanas de gestacion'=. Al basarse en general en la
fecha de Ultima menstruacion, esta estimacion puede resultar
imprecisa®*.

Cada afio ocurren mas de 2 millones de muertes fetales a nivel
mundial; en el 2015 en Latinoamérica se registraron 91 000
muertes fetales con una tasa de 8,2 muertes fetales por 1 000
recién nacidos totales*>.

Las mujeres con registro de muerte fetal tienen mayor riesgo de
recurrencia en los embarazos siguientes®®’. A pesar de ello; la
auditoria de mortalidad perinatal no ha sido tan exitosa como la
materna®.

Existen numerosos sistemas de clasificacion de causas y factores
contribuyentes de muerte fetal>!”; sin embargo, muchas de ellas
permanecen inexplicables o no clasificables®”'"2; ello puede
obedecer a que los diferentes sistemas de clasificacion requieren
informacién que podria no estar disponible en paises de bajos y
medianos ingresos, en donde se reportan la mayoria de nacidos
muertos®.

La infeccion es una causa frecuente de muerte fetal intrauterina
en paises de escasos recursos economicos®.

El término “corioamnionitis” usualmente hace referencia a co-
rioamnionitis clinica®, la cual tiene algoritmos diagndsticos es-
tablecidos y constituye un factor de riesgo de morbilidad materna
y perinatal®*28; sin embargo, el gold standard para el diagnos-
tico es el examen histopatoldgico placentario, el cual se ordena
en presencia de sospecha clinica®, resultando fundamental para
disminuir el naimero de muertes no explicadas’.

El presente articulo tiene como objetivo revisar la literatura exis-
tente acerca de corioamnionitis histologica, los criterios para es-
tablecer su diagndstico, asi como su presencia y posible asocia-
cion en estudios de causas de muerte fetal mediante la busqueda
de palabras claves en diferentes bases de datos electronicas con
la finalidad de contribuir a aportar informacion actualizada para
disminuir la mortalidad fetal.

METODOLOGIA

Se realizaron busquedas en bases de datos electronicas (MED-
LINE, Pubmed, Science Direct, Cochrane Library, Scopus,
Google Scholar) para recopilar estudios de causas de muerte
fetal que incluyeron corioamnionitis histoldgica publicados en
inglés y espaiiol entre 2016 y 2020. Se utilizaron los siguientes
términos de busqueda: (“stillbirth” OR “fetal death” OR “fetal
demise”) AND (“histological chorioamnionitis” OR “acute his-
tological chorioamnionitis” OR “acute chorioamnionitis” OR
“intraamniotic infection” OR “amnionitis” OR “placental infec-
tion”) para identificar publicaciones sobre causa de mortinato y
muerte perinatal que documentaron muerte fetal en presencia de
corioamnionitis histologica. Ademas, se ejecutaron busquedas
manuales en las referencias de todas las publicaciones relevantes

2/

identificadas para encontrar articulos o documentos adicionales.
Se incluyeron los articulos que evaluaron mortalidad fetal, pu-
blicados entre 2016 y 2020 en los que se realiz6 el estudio anato-
mopatologico de la placenta para establecer el diagndstico de co-
rioamnionitis histologica, excluyéndose los que no cumplieron
con este ultimo criterio. La inclusion o exclusion de los articulos
se determind después de la revision de las autoras. De la bus-
queda realizada en las diferentes bases de datos, como hallazgo
se obtuvo 13 estudios, la mayoria fueron estudios descriptivos
retrospectivos, de diversos grupos poblacionales a nivel global
que evaluaron la mortalidad fetal y que entre sus causas inclu-
yeron el diagndstico de corioamnionitis mediante el estudio ana-
tomopatoldgico de la placenta y sus membranas amnidticas.

RESULTADOS

El nimero de muertes fetales con estudio anatomopatolo-
gico placentario oscilo entre 828 y 58, respectivamente. El es-
tudio que registré mayor porcentaje de muertes fetales con co-
rioamnionitis histologica tuvo una poblacion de 828 casos con
41,3% de muertes con corioamnionitis histoldgica registrada;
mientras que en la publicacion con menor porcentaje se inclu-
yeron 298 casos con 6,3% de muertes fetales con corioamnio-
nitis histolégica documentada. La Tabla 1 detalla los hallazgos
relevantes de la bibliografia recopilada.

Estudio microscépico placentario en muertes
fetales.

El estudio microscopico de la placenta y sus membranas am-
nidticas resulta esencial al investigar una muerte fetal'”-*2243%-
3¢ puesto que permite determinar la lesion resultante de la con-
dicién obstétrica inicial que desencadeno dicho evento?.

Las anomalias placentarias son la causa mas comtn de muerte
fetal’*"*°. A su vez, la corioamnionitis aguda es la lesion infla-
matoria mas frecuente y constituye el sello histologico de in-
feccion del liquido amnidtico™®.

Existen varias guias de evaluacion macroscopica y microsco-
pica del disco placentario pero al no existir protocolos estanda-
rizados y al realizarse un muestreo insuficiente, dicha valora-
cion puede resultar muy limitada’.

Mecanismo de corioamnionitis aguda.

En condiciones normales, la cavidad amnidtica es estéril, los
neutrofilos circulan en el espacio intervellositario y estan au-
sentes en las membranas corioamnidticas migrando hacia esta
estructura anatomica tras un estimulo quimiotactico como la
interleucina 8 (IL-8) y la citosina inhibidora de macrofagos de-
rivadas de las quimiocinas de neutrofilos estableciéndose un
gradiente quimiotactico que favorece la migraciéon de neutro-
filos™.

Los microorganismos alcanzan la cavidad amniotica funda-
mentalmente via ascendente desde el tracto genital inferior®#';
se estima que también podria ocurrir via hematogena, por in-
troduccion accidental al realizar algun procedimiento invasivo
y, menos frecuentemente, mediante siembra retrograda de las

trompas de Falopio a través de la cavidad peritoneal®.
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Numerosas especies bacterianas se han asociado a corioam-
nionitis aguda histologica, probablemente atraviesan las mem-
branas amnioticas via ascendente desde la flora cervicovaginal;
se necesitan estudios para establecer su correlacion con la evolu-
cion clinica®. Sin embargo, la corioamnionitis aguda puede ocu-
rrir como una inflamacién intraamnidtica estéril sin evidencia
de infeccion y constituye una respuesta inflamatoria materna®-!.

Sistemas de estadiaje para corioamnionitis
aguda.

Aunque los diversos criterios para el diagnostico y estadiaje de
corioamnionitis aguda histologica existentes son similares entre
si, atin no establece un consenso?”*>#%; Sin embargo; su rasgo
morfologico caracteristico es la infiltracion neutrofilica en las
membranas corioamnidticas®?’# (Tabla 1). Las publicaciones
de Hofman H.*¢, Redline R.et al.¥}, Khong T. Yee, et al.*? y la de
Nakayama M.¥ son las mas destacadas.

Corioamnionitis histolégica asociada a muerte
fetal.
Diversos estudios de causas de muerte fetal realizados en afios

recientes han reportado la presencia de corioamnionitis histolo-
gica entre el 6,3% y el 41,3% de casos™!71821:22:29.36-3848-51 (Tapla

2), siendo similar a lo documentado previamente en la litera-
tura37,41,52,53

En un estudio regional de auditoria para mortinatos, los tras-
tornos placentarios fueron la principal causa de muerte?®.

Las alteraciones inflamatorias del liquido amnidtico son una
causa importante de muerte fetal, siendo la corioamnionitis la
mas frecuente en este grupo 7.

Al evaluar la muerte fetal intrauterina se ha detectado corioam-
nionitis histologica en presencia de infeccion®4%3!; registran-
dose cifras similares de mortinatos con procesos infecciosos as-
cendentes anteparto e intraparto?. Tanto las alteraciones infla-
matorias'’ como las infecciosas parecen disminuir a medida que
incrementa la edad gestacional!”-1821.2538,

Se ha determinado infeccion bacteriana ascendente en presencia
de ciertas condiciones clinicas durante el embarazo con ha-
llazgos placentarios agudos, tales como corioamnionitis, funi-
sitis e intervellositis?>. Ademads, se han documentado casos de
corioamnionitis con afecciones concomitantes como restriccion
del crecimiento fetal e hiper enrollamiento del cordéon umbi-
lical®.

Tabla 1. Definicion de Corioamnionitis Histologica en Estudios de Muerte Fetal.

Publicacién Autor/es Definicion
Afo
Patologia de la placenta Blanc W 1. Evidencia mas temprana: infiltracion de PMN maternos en el polo inferior del saco amnidtico en
y el cordon en infeccion el punto de ruptura de la membrana amniética.
ascendente y hematdgena
1980 2. Infiltracion difusa de PMN maternos a las membranas reflejadas y marginacion en los espacios

intervellosos debajo del corion, migrando hacia arriba (corionitis) al amnios (corioamnionitis).

Sindrome de infeccion Redline R, et al
amniotica: nosologia y
reproducibilidad de los
patrones de reaccion

placentaria

2003
amnios.

Estadio 1 - temprano (corionnitis o subcorionnitis aguda): PMN en la fibrina subcoriénica y/o
membrana del trofoblasto.

Estadio 2 - Intermedio (corioamnionitis aguda): PMN en parches difusos en el corion fibroso y/o el

Estadio 3 - avanzado (corioamnionitis necrotizante): cariorrexis de PMN, necrosis de amniocitos y/o
engrosamiento/hipereosinofilia de 1a membrana basal del amnios.

Grado 1 - leve a moderado: no severo como se define a continuacion.

Grado 2 - severo: PMN confluentes (>10X20 células de extension) entre el corion y la decidua; >3
focos aislados o banda continua.

Muestreo y definiciones
de lesiones placentarias

Khong T. Yee, et al

Estadio 1 - subcorionitis o corionitis aguda.
Estadio 2 - corioamnionitis aguda: PMN se extienden al corion fibroso y/o amnios.

Estadio 3 - corioamnionitis necrosante: cariorrexis de PMN, necrosis de amniocitos y/o
hipereosinofilia de la membrana basal del amnios.

Grado 2 - severo: PMN confluentes o con microabscesos subcorionicos.

Declaracién de consenso del 2016
grupo del taller placentario
de Amsterdam*
Grado 1 - no severo.

Importancia del examen Nakayama M
patologico de la placenta,
con especial atencion a la

2017

infeccion intrauterina y la
restriccion del crecimiento
fetal**

Estadio 1: se observan leucocitos en el espacio subcorionico. Pueden estar presentes algunos
leucocitos en la membrana coridnica inferior.

Estadio 2: leucocitos presentes en la membrana coridnica.

Estadio 3: leucocitos presentes mas alla de las membranas coridnica y amniodtica.

*Propuesto por la Sociedad de Patologia Pediatrica / **Clasificacion de Blanc revisada por Nakayama. ***PMN: polimorfonucleares.

Fuente. Base de datos de la investigacién. Elaborado por. Autoras.
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Tabla 2. Corioamnionitis Aguda Histolégica en Estudios de Muerte Fetal.

Publicaciéon Autor/es Tipo de Muertes Fetales Muertes Fetales con
Aiio Estudio con Estudio Corioamnionitis Aguda
Anatomopatologico de Histologica (%)
Placenta
Mortalidad prenatal en el Centro Hospitalario  Beltramo P, et al 2018 Observacional 828 342
Pereira Rossell, Montevideo. Analisis de 845  Urugiiay descriptivo 41.30%
casos de autopsia entre 2005 y 2016 retrospectivo =0
Un Estudio Piloto Observacional que Madhi S, et al 2019 Prospectivo 99 27
Evalua La Utilidad del Muestreo de Tejido Sudafrica observacional
L . . 27,30%
Minimamente Invasivo para Determinar
la Causa de la Muerte Fetal Intrauterina en
Mujeres Sudafricanas
Meétodo de clasificacion de mortinatos segun ~ Ovalle A, etal 2016 Chile  Descriptivo 258 68
condicion obstétrica relevante de la muerte retrospectivo 26.40%
fetal, en un hospital ptblico de Chile (Método e
CORM)
Crecimiento fetal alterado, anomalias Bukowski R, et al 2017 De casos y 319 78
placentarias y muerte fetal Estados Unidos controles 24.50%
basado en la
poblacion
Causas de muerte fetal intrauterina Madhi S, etal 2019 Prospectivo 298 72
entre mujeres de Sudafrica: un estudio Sudafrica observacional
. . 24,20%
observacional prospectivo
Resultados del examen post mortem completo  Blythe C, etal 2019 Reino  Descriptivo 258 55
en una cohorte de mortinatos clinicamente Unido retrospectivo
. . o - 21,30%
inexplicable: la restriccion del crecimiento
fetal no detectada y la insuficiencia
placentaria son hallazgos prevalentes
Causa de placenta y cordon umbilical en Mantakas X, et al 2018 Descriptivo 461 93
muertes ante parto Grecia retrospectivo 2020%
Mecanismos de muerte en mortinatos Pacora P, etal 2019 Observacional 58 11
estructuralmente normales Estados Unidos retrospectivo 19%
de casos y 0
controles
Mortinato y muerte fetal intrauterina: factores Man J, et al 2016 Reino Descriptivo 946 176
que afectan la determinacion de la causa de Unido retrospectivo
- 18,60%
muerte en la autopsia
Identificacion de las causas de muerte fetal Redondo K, et al 2016 Descriptivo 458 71
en una institucion hospitalaria de atencion Colombia retrospectivo 15.50%
materna de Cartagena, Colombia, 2012-2014 DA
Hallazgos placentarios en mortinatos Uinicos: ~ Ananthan A, et al 2019 Prospectivo 85 12
un estudio de casos y controles India observacional
14,10%
(de casos y
controles)
Muerte fetal intrauterina asociada con PageJ,etal 2019 Estudio 512 50
infeccion en una cohorte diversa de EE.UU. Estados Unidos de casos y 9.80%
controles ouse
multicéntrico
Un sistema regional de auditoria para Po’G,etal 2019 Italia  Prospectivo 298 19
mortinatos: una forma de comprender mejor observacional 6.30%
N ()

el fendmeno

Fuente: Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autoras.
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En un estudio de casos y controles en que se evaluaron los ha-
llazgos placentarios en mortinatos unicos, el examen micros-
copico placentario fue notablemente anormal en mortinatos en
comparacion con nacidos vivos. Sin embargo, la corioamnio-
nitis aguda no tuvo diferencia significativa en ambos grupos
[OR: 2,16 (IC 95%: 0,80 — 5,86), p = 0,21]". En contraste, en
el estudio de Bukowski R., la corioamnionitis aguda fue mas
frecuente en mortinatos que en nacidos vivos; lo cual podria de-
berse al deterioro subito y severo que ocurre en la funcion pla-
centaria tras la muerte®.

CONCLUSIONES

En estudios para determinar las causas de muerte fetal se evi-
dencid corioamnionitis aguda histoldgica en hasta el 41,3% de
casos, por lo que podria estar asociada a dicho evento. Sin em-
bargo, es necesario establecer un sistema de estadiaje de co-
rioamnionitis histologica mediante un panel de expertos a nivel
mundial, el cual pueda ser reproducible en los laboratorios de
patologia en todos los niveles de atencion hospitalaria.

La presente revision se ve limitada por el empleo de evidencia
en idioma inglés y espaiiol, lo que pudo excluir otras pobla-
ciones estudiadas con evidencias publicadas en otras lenguas,
pese a que pudo compensarse parcialmente mediante la bus-
queda manual de articulos referenciados que pudieron no locali-
zarse en las busquedas por palabras clave.

RECOMENDACIONES

Las autoras recomiendan realizar el estudio anatomopatoldgico
de la placenta y sus membranas amniéticas en todos los casos de
muerte fetal.

ABREVIATURAS

OMS: Organizacién Mundial de la Salud; IL-8: interleucina &;
PMN: polimorfonucleares; OR: odds ratio; IC: intervalo de con-
fianza; p: probabilidad.
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RESUMEN

INTRODUCCION. La ptosis palpebral se define como el descenso o disfuncién del par-
pado con respecto a su posicidn considerada como normal, pudiendo causar alteraciones
del campo visual. Puede dividirse en lesiones congénitas o adquiridas, por el grado de
disfuncioén entre otros. Blefaroplastia, es el término para la correccion de la misma. Existen
varias técnicas correctivas quirurgicas y no quirtrgicas. CASOS. Se presenta una serie
de 5 casos tratados mediante abordaje quirargico anterior; detallando la técnica quirargica
utilizada, con correccion de las estructuras hipertrofiadas, seccion, suspension, sutura del
elevador palpebral o su encortamiento; suspension de indole estatica con el uso de fascia
del paciente y finalizando el procedimiento con la confeccion del surco palpebral superior.
RESULTADOS. Los 5 pacientes fueron tratados con técnicas quirdrgicas individualizadas
obteniéndose buenos resultados estéticos y funcionales, sin complicaciones durante o
después del procedimiento. DISCUSION. La técnica de blefaroplastia quirtrgica depen-
dera del grado de disfuncion; se describen tres principales: Fasanella Servat, para ptosis
leve y util para ptosis congénita leve o sindrome de Horner; Reinsercion de la aponeurosis
del masculo elevador, técnica que respeta la anatomia y permite regular diferentes grados
de ptosis; y Suspension del parpado al muasculo frontal pudiendo ser definitiva o reversible.
La edad de intervencion para ptosis congénita antes del afio de edad es urgente, sitapala
pupila para asi evitar ambliopia y torticolis compensatoria, en el resto de casos se sugiere
realizarla a partir de los 5 afios de edad. CONCLUSIONES. El conocimiento adecuado de
la anatomia palpebral, etiologia de la dermatocalasia y blefaroptosis, permite realizar una
correcta cirugia reparadora individualizada para cada paciente. Las técnicas presentadas
en este trabajo son reproducibles.

Palabras Clave: Blefaroptosis; Parpados; Musculos Oculomotores; Estética; Cirugia
Plastica; Sindrome de Horner.

ABSTRACT

INTRODUCTION. Palpebral ptosis is defined as the descent or dysfunction of the eyelid
with respect to its position considered as normal, which can cause alterations in the visual
field. It can be divided into congenital or acquired lesions, according to the degree of
dysfunction, among others. Blepharoplasty is the term for its correction. There are several
surgical and non-surgical corrective techniques. CASES. We present a series of 5 cases
treated by anterior surgical approach; detailing the surgical technique used, with correction
of the hypertrophied structures, section, suspension, suture of the palpebral elevator or its
shortening; static suspension with the use of the patient’s fascia and ending the procedure
with the confection of the superior palpebral sulcus. RESULTS. All 5 patients were trea-
ted with individualized surgical techniques obtaining good aesthetic and functional results,
without complications during or after the procedure. DISCUSSION. The surgical blepha-
roplasty technique will depend on the degree of dysfunction; three main techniques are
described: Fasanella Servat, for mild ptosis and useful for mild congenital ptosis or Horner
syndrome; Reinsertion of the levator muscle aponeurosis, a technique that respects the
anatomy and allows regulating different degrees of ptosis; and Eyelid suspension to the
frontalis muscle, which can be definitive or reversible. The age of intervention for congeni-
tal ptosis before one year of age is urgent, if it covers the pupil in order to avoid amblyopia
and compensatory torticollis, in the rest of cases it is suggested to perform it from 5 years
of age. CONCLUSIONS. The adequate knowledge of the palpebral anatomy, etiology of
dermatochalasis and blepharoptosis, allows a correct individualized reparative surgery for
each patient. The techniques presented in this work are reproducible.

Keywords: Blepharoptosis; Eyelids; Oculomotor Muscles; Esthetics; Plastic Surgery; Hor-
ner Syndrome.
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INTRODUCCION

Se define como ptosis palpebral a la caida del parpado supe-
rior por debajo de su posicion normal manteniendo la mirada
en posicion neutra. Se considera posicion normal del parpado a
su ubicacion a unos 2 mm por debajo del limbo esclero corneal
superior, cubriendo el tercio superior de la cornea y dejando to-
talmente libre la pupila!=.

Las principales funciones de los parpados son la proteccion del
globo ocular, intervienen en la dinamica de la lagrima, y funcion
estética, las cuales pueden alterarse ante una ptosis>*.

La ptosis palpebral puede ser congénita o adquirida, y a su vez
puede ser clasificada por su causa: miogénica, aponeurotica, me-
canica o traumatica.

El tipo mas comun de ptosis congénita resulta del pobre desa-
rrollo del musculo elevador; mientras que la mas comun es la
ptosis adquirida causada por el estrechamiento e inclusive desin-
sercion de la aponeurosis del elevador (causa aponeurdtica)™”’

CLASIFICACION CONFORME A LOS GRADOS DE PTOSIS

Margen palpebral superior/  Grado de Ptosis
limbo corneano

0-2 mm normal

2-4 mm leve

4-6 mm moderada

> 6mm grave

™

Figura 1 - Posicionamiento del margen palpebral superior en: A: Ojo
normal; B: Ptosis leve; C: Ptosis moderada; D: Ptosis grave. Fuente.
“REVISTA BRASILEIRA DE CIRUGIA PLASTICA”, Vol. 25 n° 1 - Jan/
Fev/Mar de 2010.

La ptosis palpebral congénita se caracteriza por una deficiencia
de las fibras musculares estriadas del elevador, ocurre en la fase
embrionaria; y puede ser uni o bilateral, asimétrica o asociada a

otras irregularidades oculares o sindromes polimalformativos®’.
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La causa mas frecuente (80-90%), por distrofia del musculo ele-
vador del parpado.

Los casos miogénicos ocurren por la distrofia del musculo ele-
vador, pudiendo estar asociado a dolencias como la miastenia
gravis, la oftalmoplegia cronica progresiva o el sindrome ocu-
lofaringeo®.

El tipo mas comun de la ptosis adquirida es causada por el es-
trechamiento o la desinsercion de la aponeurosis del elevador
(causa aponeurética)®. Los casos de etiologia aponeurdtica re-
sultan de la dehiscencia, elongamiento, o desinsercion de la apo-
neurosis del muisculo elevador del parpado. Por lesiones trau-
maticas o mas frecuentemente encontradas en casos de ptosis
senil. Se observa, parpado ptosado, presencia de piel delgada de
los parpados, surco palpebral elevado o ausente y elevacion del
supercilio.

La ptosis de origen mecénica esta asociada al aumento de peso
de los parpados superiores, ejemplo de ello tumores, o neurofi-
bromatosis orbito-palpebral, en esta area’.

La evaluacion del musculo elevador palpebral puede ser rea-
lizada por el método de Berke y Wadsworth. Con el paciente
en posicion neutra de la mirada, se bloquea la accion del mus-
culo frontal por digito-compresion y se observa la medida de
la excursion del parpado superior entre la infraversion (relaja-
miento maximo) y la supraversion (contraccion maxima). Con
esa medida, se puede graduar la funciéon del musculo elevador
en excelente, buena, delgada o mala>®. Tabla 1.

Tabla 1. Clasificacién de la funcién del musculo elevador del parpado

Funcién del elevador Medida de la excursién del margen

palpebral superior (mm)

Excelente =13
Buena 8al2
Delgada 5a7
Mala <4

Fuente. Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autores.

Se realizo la revision de una serie de casos con diferentes téc-
nicas quirargicas, describiéndolas y observando los resultados,
complicaciones y funcionalidad posterior.

CASOS CLIiNICOS

CASO 1.

Paciente femenina de 67 afios, que presentd lesiones multiples
a nivel palpebral desde su infancia, producto de quemadura con
chispas de fuegos artificiales Indic6é que por dos ocasiones du-
rante su juventud fue tratada quirGirgicamente por oftalmologia
con la indicacion de realizacion de blefaroplastia. Acudi6é por
presentar ptosis palpebral bilateral, de predominio izquierdo con
obstruccion total de la pupila, siendo necesario inclinar hacia
atras su cabeza y levantar sus parpados con la mano para poder
observar. Mostrd oclusion palpebral mantenida con imposibi-
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lidad de apertura ocular al frenar el muasculo frontal. Se diag-
nosticé como blefaroptosis senil bilateral grave y fue sometida
a reseccion, encortamiento y re-suspension del elevador palpe-
bral por via anterior, cuyo abordaje fue tipo blefaroplastia, con
reseccion de piel, musculo orbicular hipertrofiado, tratamiento
de bolsas grasas y confeccion de la linea marginal superior con
plicatura de epidermis al musculo orbicular y nuevamente a epi-
dermis. Paciente evoluciond sin complicaciones. Las Imagenes
1 a 3 corresponden al 4to mes post quirdrgico.

»

SUJECION MUSCULAR ‘
FRONTAL

‘ PRE - OPERATORIO ‘
BLEFAROPTOSIS SENIL

Imagen 1. Caso de blefaroptosis senil bilateral grave, paciente de 67 afios.
Fuente. Autores.

| MEDICION DEL EXCESO A SER RESECADO |

= -
SECCION DEL EXCESD DEL

ELEVADOR ||RUTURAEH MAHGEHTARSM.'

TRATAMIEHTE DEL MISCULD OREICULAR
TRATAMIEHTO OE BOLSAS GRASAS
MALPEERAL HPENTROFADD, Hcad ¥ FRDRCOMENTS AL

Imagen 2. Reseccion, encortamiento y re-suspension del elevador palpebral
por via anterior. Fuente. Autores.

377

[ 410 MBS PoaT orERATORIG |

Imagen 3. Blefaroplastia pre y post operatorio, paciente de 67 afios. Fuente.
Autores.

CASO 2.

Paciente femenina de 21 afios con blefaroptosis congénita palpe-
bral bilateral, previamente valorada en su nifiez por pediatra par-
ticular, quien indico control y tratamiento en su adolescencia, el
cual fue descontinuado por paciente. Se diagnostico una Ptosis
bilateral moderada que obstruye campo visual pupilar, razon por
la cual paciente inclina su cabeza hacia atras para poder mirar.
Imagen *.

OO

BLEFAROPTOSIS CONGENITA BILATERAL |

Imagen 4. Caso de blefaroptosis congénita moderada, paciente de 21 afios.
Fuente. Autores.

Se procedid con exploracion de su musculo elevador palpebral
para encortamiento y re-suspension, que al encontrarse hipo de-
sarrollado, se realizo6 a través de incision palpebral superior de
abordaje, suspension estatica con tensor de fascia lata (Imagen

SUSPENSION ESTATICA CON TENSOR DE FASCIA LATA ANCLADO AL
BORDE POSTERIOR DEL MARGEN TARSAL

Imagen 5. Procedimiento Blefaroplastia con suspension estatica con tensor
de fascia lata. Fuente. Autores.

CAMbios 21(2) 2022 / €853
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Paciente evoluciona sin complicaciones; al primer y segundo
mes post quirtrgicos, se corrige ptosis palpebral en su totalidad.

Imagen 6.

T 2da MES POST
PRE - DFERATORID ” OFEAKTORID DRERATORIG

Imagen 6. Blefaroplastia pre y post operatorio, paciente 21 afios. Fuente.
Autores.

CASO 3.

Paciente masculino de 50 afios de edad, present6 ptosis mode-
rada bilateral que ocluy6 su vision. Indicod que para poder tener
mejor campo visual, debia inclinar su cabeza, habito presente
desde hace dos afios atras. Se visualizé en parpados superiores
dermatocalasia, hipertrofia de miisculo orbicular bilateral, con
ptosis del elevador, mas perceptible del lado derecho. Imagen 7.

BLEFAROCALASIA + BLEFARDPTOSIS
COBERTURA PUFILAR QUE DIFICULTA LANISION

Imagen 7. Caso de blefaroptosis bilateral moderada mas dermatocalasia,
paciente de 50 afios. Fuente. Autores.

| _ANATOMiA TOP
Paciente fue sometido a blefaroplastia, seccion — suspension —re
sutura del elevador en el lado derecho y a encortamiento y sutura
del elevador del lado izquierdo. Imagen 8.

Imagen 8. Procedimiento Blefaroplastia. Fuente. Autores.
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Evoluciona sin complicaciones, segundo mes post quirtrgicos,
se corrigio ptosis palpebral en su totalidad, cierre de hendidura
palpebral normal (Imagen 9).

K m'ui'] [

WORRAL

Imagen 9. Blefaroplastia pre y post operatorio, paciente de 50 afios. Fuente.
Autores.

CASO 4.

Paciente masculino, 76 afios, portador de blefaroptosis senil mo-
derada de mas de 5 afios de evolucion. Sometido por via ante-
rior de abordaje de blefarocalasia a tratamiento de resuspension
bilateral del musculo elevador palpebral al borde posterior del
margen tarsal, con confeccion del pliegue palpebral superior.

Imagen 10.

BLEFAROCALASIA + BLEFAROPTOSIS BILATERAL
PTOSIS MAYOR DEL LADO IZQUIERDO CON COBERTURA
PUPILAR ¥ PERDIDA DEL PLIEGUE PALPEBRAL SUPERIOR
BILATERAL

Imagen 10. Blefaroptosis senil moderada, paciente de 76 afios. Fuente.
Autores.

Paciente evoluciona sin complicaciones, 15 dias post quirtr-
gicos, con apertura y cierre de hendidura palpebral normal.
Imagen 11.

Imagen 11. Blefaroplastia pre y post operatorio, paciente de 76 aiios.
Fuente. Autores.
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i

BELEFAROCALASIA BILATERAL + BLEFAROPTOSIS UNILATERAL
DERECHA

Imagen 12. Blefarocalasia bilateral y ptosis palpebral unilateral derecha
severa, paciente de 72 afios. Fuente. Autores.

J

IRy
USCULO ELEVADOR PALPEBRAL DESINSERTADO

Imagen 13. Procedimiento Blefaroplastia. Fuente. Autores.

I FRE-OPERATORIO | [Zler DIA POST OFERATORIO |

Imagen 14. Blefaroplastia pre y post operatorio, paciente 72 afios. Fuente.
Autores.

5/7

CASO 5.

Paciente masculino, 72 afos de edad, portador de blefaroca-
lasia bilateral y ptosis palpebral unilateral derecha severa, pre-
sente desde hace aproximadamente 5 afios, sin etiologia refe-
rida. Imagen 12.

Se realiz6 abordaje por via anterior de blefaroplastia con trata-
miento de re suspension del misculo elevador palpebral unila-
teral derecho, al margen posterior del tarso, previo tratamiento
del exceso cutaneo, de la hipertrofia del musculo orbicular y
de la herniacion de grasa bilateral (Imagen 13). Postquirargico
con adecuada evolucion. Imagen 14.

DISCUSION

Muchos procedimientos quirurgicos, dependiendo del grado de
la lesion, son sugeridos para realizar el tratamiento de ptosis
palpebral®. Los mas renombrados son: Fasanella Servat: pro-
cedimiento simple para el tratamiento de la ptosis leves que
oscila entre 1 y 2 mm. Particularmente util para pacientes con
ptosis congénita leve o sindrome de Horner. Se acorta efec-
tivamente la lamina posterior del parpado superior mediante
la reseccion de una porcion del musculo de Miiller y el borde
superior del tarso. La mayor desventaja es que la tension de
los retractores del parpado superior no puede ser graduada ni
ajustada con precision y también que deja suturas expuestas
en la superficie conjuntival que pueden irritar la cornea'®'2,
Reinsercion de la aponeurosis del musculo elevador: Esta téc-
nica quirargica respeta la anatomia y permite regular diferentes
grados de ptosis, ofrece corregir todas las ptosis pequefias, mo-
deradas o severas, buenos resultados, tanto anatomicos como
estéticos'®!3. Suspension del parpado al masculo frontal: Defi-
nitivo, con fascia lata o material sintético equivalente y Rever-
sible, con hilo de nylon®'°,

Respecto a la edad de intervencion, si la ptosis es parcial y tapa
la pupila, es urgente el tratamiento antes del afio de edad para
evitar la ambliopia y si la ptosis es doble o bilateral y tapa la
pupila alrededor del afio, el procedimiento quirurgico evita la
torticolis compensatoria'*'. Otros autores sugieren evitarla en
los casos en los que se suponga una posible regresion espon-
tanea y aconsejan esperar por lo menos 6 meses. En los demas
casos no se debe realizar la cirugia correctora de ptosis antes de
los 5 afios de edad, por escasa cooperacion de los nifios, mayor
dificultad por la falta de desarrollo de las estructuras anato-
micas y postoperatorio dificil de sobrellevar.

El fenémeno de Bell, cuando esta presente en los casos de of-
talmoplejia y ptosis miogénica, el tratamiento quirtrgico debe
ser mas conservador, para evitar exposicion corneal y pro-
blemas decurrentes®'>.

Varios materiales organicos e inorganicos han sido indicados
para conectar el tarso a la musculatura frontal, consiguiendo
elevar el parpado superior o inerior'. Hay estudios sobre la uti-
lizacion de esclera homologa, duramadre, fascia lata autdloga
y homologa, fascia temporal, hilo de seda, supramid, goretex,
tela de mersilene, prolene, suspensor palpebral pre-moldado de
silicon, entre otros'”-!8.
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En caso de ptosis palpebral importante, con nula funcion del
musculo elevador, la tnica opcion es la suplencia motriz. Esta
operacion fue descrita por Dransart en 1880, y puede hacerse
utilizando elementos adyacentes propios del paciente, como
el musculo frontal y la fascia del musculo temporal, auto-
logos como son la fascia del musculo tensor de la fascia lata, el
tendon palmaris longus, o ajenos al paciente, como la fascia lata
criopreservada, y materiales sintéticos (silastic, silicona, PTFE,
prolene, nylon, supramid poliéster, mersilene, o materiales di-
versos (seda)'®%,

CONCLUSIONES

La blefaroptosis de etiologia adquirida senil es la mas frecuente.
El conocimiento adecuado de la anatomia palpebral, etiologia
de la dermatocalasia y blefaroptosis, permite realizar una co-
rrecta cirugia reparadora. Las técnicas presentadas en este tra-
bajo son reproducibles. La eleccion de la técnica quirtrgica a
utilizar debera ser individualizada para cada paciente como su-
giere la literatura. No se debe retrasar la correcta derivacion e
intervencion de pacientes para tratamiento para evitar secuelas
como la ambliopia. Las técnicas quirtrgicas utilizadas en esta
revision de serie de casos tienen pocas complicaciones con re-
sultados estéticos y funcionales adecuados.
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INTRODUCTION. Hepatic failure, whether acute or chronic, represents a challenge
for the clinician since its complications entail a great mortality, this is even more com-
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and complications. METHODOLOGY. A literature review was performed with a des-
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dealing with the use of the MARS system to treat liver failure, with evidence from
2004 to 2021. The literature review was conducted in databases such as Pubmed,
Embase, BVS, Google Scholar and Elsevier. RESULTS. Thirty articles were identified
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INTRODUCCION

La falla hepatica aguda es un sindrome caracterizado por dafio ce-
lular severo, alteracion neurologica y de la coagulacion, con fre-
cuencia fatal'. No existe un reporte uniforme de incidencia, se
estima en torno a 1 - 3 000 casos por cada millon de habitantes
por afio en Estados Unidos, con una mortalidad del 30%?. Existen
diferentes causas asociadas al fallo hepatico agudo entre ellas el
uso de paracetamol con el 46%, indeterminadas con el 12% e in-
ducido por drogas con el 11% de los casos, reportados en una serie
estadounidense'. Otras causas incluyen la infeccion por el virus
de la hepatitis B, la isquemia hepatica por cualquier causa, enfer-
medades autoinmunes y la infeccion por el virus de la hepatitis A%

En el Ecuador, segun el reporte del INEC para el afio 2019, las en-
fermedades del higado y las cirrosis ocuparon el 5to lugar dentro
de las principales causas de mortalidad en adultos con el 5,8%, y
para el afio 2020, a pesar de la pandemia por COVID 19 se man-
tuvo dentro de las 10 primeras causas de muerte en el pais con el
2% del total; siendo esta similar tanto en hombres (2,1%) como en
mujeres (1,8%)**.

El tiempo de evolucion desde el fallo hepatico hacia la encefalo-
patia metabolica dependera de la causa, pero puede ser tan rapido
como horas cuando existe un dafio directo al 6rgano, considerado
como fallo hepatico hiperagudo, hasta dias o semanas como en los
dafios autoinmunes (agudo o subagudo)’.

El manejo de la falla hepatica aguda implica la notificacion a un
centro de especialidades con capacidad de realizar trasplante hepéa-
tico, ya que la correccion de la causa de la falla no garantiza una re-
cuperacion de la funcionalidad de los hepatocitos y la acumulacion
de citocinas proinflamatorias y desechos celulares producto de la
necrosis hepatica, endotelial y linfocitaria conduce al fallo multior-
ganico, y con ello el soporte de las diferentes funciones vitales en
una unidad de terapia intensiva (UCI)'>%¢,

Debido a la capacidad hepatica de regeneracion tisular y a que este
organo es capaz de soportar sus funciones metabolicas con el 10%-
20% de su masa celular funcionante, se vuelve necesario el so-
porte multiorganico hasta la recuperacion del higado o la realiza-
cion del trasplante’. Asi, tecnologias de plasmaféresis, dialisis con
albumina o dispositivos bioartificiales se presentan como medios
de soporte de la funcién hepatica’.

La dialisis con albumina es una alternativa utilizada en unidades de
terapia intensiva, de estas se disponen de 4 sistemas artificiales: el
sistema de recirculacion de adsorbentes moleculares (MARS®), la
dialisis de albumina de paso simple (SPAD®), el sistema de sepa-
racion y adsorcion de plasma fraccionado (Prometheus) y la terapia
de filtracion selectiva de plasma (SEPET®Y)’. El sistema MARS®
es aquel con mayor antigiiedad y estudios realizados®®. Sin em-
bargo, los resultados de los estudios comparativos entre los dife-
rentes sistemas no han demostrado cambios clinicos reproducibles,
debido a que su estudio se ha centrado en los cambios quimicos
paraclinicos (bilirrubina, creatinina, urea, gamma-glutamil trans-
ferasa), que junto a su limitada disponibilidad en centros de tercer
nivel en paises de altos ingresos econdmicos impide datos homo-
géneos’®.

2/

El objetivo de esta revision es entender la utilidad del MARS®
en la falla hepatica, conocer sus indicaciones y complicaciones,
gracias a la evidencia disponible. Se resume el mecanismo de
accion, el funcionamiento, las indicaciones y complicaciones,
asi como la experiencia de la region con estos soportes.

MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 una revision bibliografica con un enfoque descriptivo,
retrospectivo cualitativo no experimental; no se ha comprobado
o refutado ninguna teoria. Se trabajo con evidencia que data del
afio 2004 hasta el 2021, lo que habla de lo relativamente nuevo
de este sistema que en un principio solo tenia descripciones teo-
ricas de su utilidad. La muestra quedd conformada por literatura
que reporta el uso de este sistema en humanos bajo la modalidad
de “reporte de caso”, “series de caso”, “revisiones de literatura”
que utilizaron el sistema MARS® para tratar la falla hepatica; se
excluyeron documentos que mencionan el uso de este sistema
en animales. Para la obtencion de los datos se manejo el método
PRISMA y en las bases de datos Pubmed, Embase, BVS, Else-
vier, Google Scholar se utilizaron los criterios de busqueda mos-
trados en la Tabla 1.

Tabla 1. Estrategias de busqueda

Base de datos

PubMed / Elsevier/
Embase

Criterio de busqueda

“liver” and “failure” and “MARS” or
“albumine” and “acute liver failure”

Hepatic failure OR hepatic dyalisis OR MARS
AND acute-on-chronic liver failure.

Google scholar

Fuente: Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autores.

No se implementaron limites en cuanto a fechas, se procedid
a una primera revision donde se seleccion6 articulos de mayor
relevancia y se descartd aquellos que no traten sobre el uso de
sistema MARS® en falla hepatica; para una segunda revision se
considerd el contenido, la forma de analisis de datos, fue indis-
pensable que los estudios han reportado los desenlaces de estos
pacientes en términos de mortalidad, curva de funcion hepatica
y tiempo de vida hasta llegar al trasplante hepatico. Con esta
revision se pudo realizar una conclusion de la utilidad del sis-
tema MARS® asi como de sus debilidades y areas de estudio a
un futuro.

RESULTADOS

Se identifico 343 articulos de los cuales 298 fueron duplicados,
un total de 45 articulos relacionados al sistema MARS®, con
una busqueda especifica se seleccionaron 30 articulos los cuales
cumplieron criterios de inclusion con respecto a de relevancia
del sistema MARS®: 1 metaanalis, 1 revision sistematica, 1 es-
tudio multicéntrico 1 ensayo controlado aleatorizado, 20 revi-
siones narrativas de importancia, 2 reportes de casos clinicos,
adicionalmente se tomd datos estadisticos de 3 fuentes nacio-
nales y 1 internacional.

La falla hepatica aguda es una entidad rara pero que puede costar
la vida de los pacientes, se estima una incidencia de 10 casos por
millén de habitantes’®, para que se catalogue como aguda se debe
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excluir una hepatopatia previa, ya que de coexistir se catalogara
como una falla hepatica cronica reagudizada. La causa mas comun
de muerte en este grupo de pacientes no es tanto la falla hepatica
sino las complicaciones sistémicas que conlleva? la liberacion de
factores proinflamatorios, patrones moleculares asociados al dafio
(DAMPS) desde los hepatocitos necroticos. De esto se entiende
que el daflo que produce no solo se limita a la funcion hepatica,
sino que el dafio es multisistémico implicando una mayor gravedad
para el paciente con falla hepatica®.

Desde el punto de vista fisiopatologico, una de las teorias que
mejor explica su patogénesis y el dafio que causa es la autointoxi-
cacion con toxinas de fallo hepatico', dicha teoria menciona que
tras producirse un primer hit hepatico (infeccion, toxicidad por far-
macos, isquemia) el higado incrementa la liberacion y la concentra-
cion de enzimas tdxicas como acidos biliares hidrofobicos, bilirru-
bina, 6xido nitrico plasmatico, prostaciclina, acidos grasos toxicos,
amonio, lactato que llegan a la circulacion sistémica y favorecen el
dafio multisistémico que se menciono previamente. Figura 1.
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Figura 1: Ciclo vicioso de la lesién hepatica y liberacién de sustancias téxicas
a la circulacion sistémica. ON: 6xido nitrico. Elaborado por. Autores.

Se hace una mencion especial a la encefalopatia hepatica' donde
es conocido que la hiperamonemia es la causante del compromiso
neurolégico que existe; el amonio se produce a nivel de las bac-
terias del intestino, pero datos recientes han demostrado que la
mayor fuente vendria del metabolismo de la glutamina mediado
por glutaminasa a nivel intestinal%, una vez que se libera amonio a
la circulacion, al llegar a los astrocitos, éste se convierte en gluta-
mina, reaccion mediada por la glutamina sintetasa, lo que produce
edema cerebral mixto: de tipo citotoxico y vasogénico'.

Con este preambulo se entiende por qué frenar este ciclo vicioso
es importante, y lo ideal seria detener esta noxa antes de que haya
compromiso multisistémico; con ese razonamiento surge la idea
de remocion extracorpérea de toxinas suplantando el trabajo del
higado. Este tipo de terapias termina siendo un puente hacia un
alivio y recuperacion hepatica o el trasplante hepatico™'.

El sistema MARS® fue desarrollado por Stange et al.’>, en 1990
pero su aplicacion clinica fue desde 1998°, es un método de re-
mocion extracorporea de toxinas que se basa en la dilisis con
albumina, se compone de una hemodialisis modificada con una
membrana de alto flujo que permite el paso de sustancias diana
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hidréfobas unidas a albumina y un dializado enriquecido con al-
bumina'®. La anatomia del sistema MARS® consta de 3 circuitos
(Figura 2): un dializador de alto flujo albumina impermeable, un
segundo circuito previamente lleno con solucion de albtimina, y un
circuito “renal” clasico™'®.
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Figura 2: anatomia del circuito MARS®. Elaborado por. Autores.
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El razonamiento clinico tras esta técnica de remocion extracor-
porea de toxinas radica en que las “toxinas del higado” (sustancias
unidas a albumina) se pueden dializar a través de una membrana
de dialisis si el liquido de dializado contiene albumina limpia que
hace el efecto de aceptor molecular'®.

La solucion de albumina se hace circular en un circuito cerrado
que, mediante el filtro de dialisis, se separa de la sangre de los pa-
cientes. Esta albumina se dializa utilizando una solucion estandar
al 5-10% en modalidad hemodialisis veno-venosa; las toxinas que
se unen a la albiimina en el plasma del paciente pasan a la albtimina
impregnada en la membrana y son recogidas por el dializado, cabe
mencionar que sustancias mayores a 50 kDa no se eliminan por
este mecanismo'*!12, El sistema se basa en dos principios termo-
dindmicos: afinidad a la unioén de proteinas y movimiento de los
solutos a lo largo de un gradiente de concentracion™'. Las toxinas
que se unen a la albiimina tienen una capacidad de ser eliminadas
por este mecanismo, incluso se ha descrito que la dialisis con albu-
mina es superior a la hemodidlisis convencional'’. Las sustancias
que se unen a la albiimina y ejercen toxicos se conocen como to-
xinas unidas a la albumina: acidos biliares, bilirrubina (conjugada
y no conjugada), protoporfirina, aminoacidos aromaticos, acidos
grasos de cadena corta y mediana, entre otros, el rango para acla-
ramiento de estas sustancias varia entre 10 a 60 ml/min'’, entonces
se entiende que poder utilizar un mecanismo mediado por la albu-
mina como el MARS® permitiria una eliminacion de estos agentes
nocivos. Tabla 2.

Tabla 2: sustancias eliminadas por el sistema MARS®. FNT: factor de
necrosis tumoral, IL6: Interleuquina 6%

ELEMENTOS DIALIZADOS POR SISTEMA MARS

Solubles en agua Unién a albumina
Amonio Bilirrubina (directa e indirecta)
Urea Acidos Biliares
Creatinina Triptofano
Acidos grasos
FNT, IL 6
Benzodiazepinas

Fuente. Base de datos de la investigacién. Elaborado por. Autores.
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La eliminacion de dichas toxinas se da a través de un proceso
de difusion y depende de la concentracion de toxina libre, las
toxinas se eliminan al pasar por las columnas de adsorcion que
contienen carbon activado y resina de intercambio anionico, des-
pués pasa al circuito de didlisis convencional donde se permite
disminuir la carga de toxinas solubles en agua como amoniaco,
urea'®!®, Para su operacion se cumplen dos pasos importantes'®:

Paso 1: Una vez que se tiene un acceso venoso con un catéter
convencional de dialisis, la sangre sale del paciente a un flujo
150-250 ml/min hacia la membrana de albimina impermeable
que contiene un circuito con solucion de albumina al 20-25%.
Las toxinas ligadas a albiimina son reclutadas por un gradiente
de concentracion, la membrana es impermeable a sustancias con
un peso molecular superior a 50 kDa; por lo tanto, albiimina, al
glicoproteina, ol antitripsina, a2 macroglobulina, transferrina y
proteinas transportadoras de hormonas circulan de regreso al pa-
ciente®.

Paso 2: El ultrafiltrado obtenido pasa por el circuito de hemo-
dialisis, donde se eliminan todas las toxinas solubles en agua
para luego volver al torrente sanguineo del paciente. El dializado
pasa a través del tercer compartimento que contiene un dializado
tamponado con bicarbonato, después de lo cual el flujo contintia
hacia dos columnas secuenciales: la primera contiene carbon ve-
getal sin recubrimiento y la segunda contiene una resina de in-
tercambio ani6nico'®. Figura 3.
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Figura 3: Mecanismo de accion sistema MARS®: desde el paciente sale
la sangre hacia la membrana MARS® donde se eliminan toxinas ligadas
a la albumina posteriormente pasa al circuito de dialisis que contiene
bicarbonato como sistema tampon donde se retienen toxinas solubles
en agua, para posteriormente pasar al circuito de albumina para ser
regenerado y regresar nuevamente al paciente. Elaborado por. Autores.

Para preparar el MARS® previamente la persona que va a ser
sometida a este tipo de dialisis hepatica debe tener un acceso
venoso central yugular o femoral con muy buen retorno, esto
permitird programar un flujo adecuado, segundo la maquina de
hemodialisis o hemofiltracion debera ser adaptada al sistema in-
termedio de albumina que tiene como finalidad dializar sustan-
cias toxicas adheridas a la albumina®?'. El circuito debe estar
armado adecuadamente, esta consta de 4 puntos clave: Hemo-
dializador de albumina, Hemodializador estandar, Adsorbedor
de carbon activado e Intercambiador de aniones.

Ensamblada la maquina el circuito se llena con 600ml de solu-
cion de albamina al 10% o 20%, esta proteina actia como diali-
zado y se bombea a través de un Hemodializador de membrana

H/7

de fibra hueca (dializador MARS® Flux) a contracorriente del
flujo sanguineo, este dializador MARS Flux® tiene una super-
ficie de 2,1 m?, un espesor de membrana de 100 nm y un limite
molecular de aproximadamente 50 kDa, una vez adaptado este
sistema, se coloca el filtro clasico en la hemodialisis 0 hemofil-
tracion. Se verifica el equipo funcionante y se procede a conectar
al acceso venoso central, con una salida arterial y el retorno del
dializado al puerto venoso'®.

El tiempo de programacion dependera del estado hemodinamico
del paciente generalmente para la primera dialisis hepatica un
tiempo de 6 a 8 horas pacientes con estabilidad hemodinamica
se podria prolongar hasta 24 horas con un flujo programado
entre 100 y 250 ml se iniciara esta terapia dialitica MARS®.
Otro punto para tener en cuenta es la anticoagulacion del circuito
extracorporeo que se realiza con heparina sola o epoprostenol
mas heparina. Es importante un control con tromboelastografia
o del tiempo de tromboplastina parcial activada que es de apro-
ximadamente 50 a 60 segundos®!%*.

No existe una indicacion especifica para el uso MARS®, sin em-
bargo, desde su aparicion en la época de 1990, tiene varias con-
notaciones importantes para su uso?. Al ser un tipo de soporte
hepatico con 2 interfaces adicionales, a parte de la hemofiltra-
cion, sus interfaces de albimina ayudan a remover toxinas li-
gadas a esta proteina, junto con una interfaz de carbon que ayuda
en el ligado de sustancias idnicas, aniones y cationes. En consi-
deracion de esto, aquellos pacientes con alteracion en su funcion
hepatica que comprometa su vitalidad y necesiten un soporte he-
patico poseen en este sistema una alternativa importante hasta
la recuperacion de la funcionalidad o exista un donante hepa-
tico?. Hay varias patologias que cursan con dafio hepatico ya
sea agudo o crénico, como las siguientes: falla hepatica aguda
fulminante, falla hepdtica cronica estadio final y falla hepatica
post trasplante hepatico.

Al englobar las diferentes etiologias de la falla hepatica aguda
fulminante y crénica, aiin no esta establecido en qué momento
estd indicado que una falla hepdtica tenga criterios de soporte
hepatico. Sin embargo, se toman en consideracion los siguientes
cuadros clinicos y valores paraclinicos®*:

e Respecto al componente clinico, un paciente ingresa so-
porte hepatico cuando presenta: peritonitis bacteriana es-
pontanea, sindrome hepatorenal tipo 1 con deterioro de
amplio de la funcion renal y hepatica, sindrome hepatorenal
tipo 2 con ventana para conseguir un trasplante hepatico,
encefalopatia hepatica grado 3 y 4, y prurito intratable®!-?2,

® Los criterios de laboratorio para ingreso a MARS® son
inespecificos para tomar una decision ya que no hay un corte
que valore funcionalidad especifica de la parte hepatica que
se correlacione con la clinica. Hay multiples marcadores
de funcion hepatica como: bilirrubinas, niveles de AST y
ALT, Amonio, Tiempo de Protrombina, factor V, albiimina,
entre otros marcadores que sus valores pueden variar, sus
mediciones no reflejan en ciertas ocasiones la condicion cli-
nica del paciente, por lo que tnicamente se ha tomado en
cuenta la parte clinica para ver necesidad de MARS®. Sin
embargo, los marcadores de laboratorio son importantes al
momento de hacer un analisis claro de los valores de inicio
y posteriores a esta terapia de soporte hepatico?.
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e En contraste, existen cierto tipo de contraindicaciones re-
lativas para el ingreso al MARS®. Paciente con carcinoma
hepatico u otro tipo de proceso oncoldgico en su estadio
final de la enfermedad, falla cardiaca con necesidad de tras-
plante cardiaco, otras patologias oncoldgicas en estadio ter-
minal, coagulacion intravascular diseminada, choque sép-
tico refractario sin respuesta a los antibioticos, choque hipo-
volémico (sangrado profuso), y otros estados de choque con
inestabilidad hemodinamica no controlada'®.

Ya que es un tipo de dialisis renal a la cual adaptamos un sis-
tema de dialisis hepaticas las complicaciones pueden ser simi-
lares a una terapia de sustitucion renal; conocido el mecanismo
molecular - fisiologico del MARS®, las complicaciones que se
pueden presentar son?: alteracion de los tiempos de coagulacion
que conduce a hemorragia, hipotension con aumento de requeri-
miento de soporte vasoactivo, alteraciones hidroelectroliticas y
disminucién del recuento plaquetario.

Entre lo mas notorio que se ha evaluado en los ultimos afios
con este soporte hepatico MARS® con respecto a las compli-
caciones es la alteracion en la cascada de la coagulacion, ya
que es un sistema extracorpéreo amplio puede causar cambios
en la hemostasia®'. Esto ha conllevado a problemas hemorra-
gicos durante la terapia dialitica o posterior a la misma, esto se
ha podido documentar con los controles que se realiza de la he-
mostasia posterior a la dialisis hepatica que no necesariamente
se extrapolan a una clinica florida del paciente®. Sin embargo,
en la analitica del laboratorio se puede evidenciar que hay una
clara alteracion del tiempo de coagulacion como es el aumento
de tiempo de protrombina, aumento del tiempo de tromboplas-
tina parcial, nivel bajo del factor V de Leiden y reduccion del
fibringeno, lo que repercute negativamente en la coagulacion
y en algunos casos evidenciarse en la clinica del paciente como
sangrado®.

El uso de los sistemas de dialisis con albumina como soporte
del fallo hepatico agudo es desigual en todo el mundo y su re-
porte y monitorizacion se basa principalmente en marcadores
bioquimicos de funcion hepatica.

En Espafia® se reporta para el 2001 la primera experiencia con
sistemas artificiales de dialisis con albumina en 3 pacientes con
insuficiencia hepatica aguda y encefalopatia, de los cuales re-
sulté en dos fallecimientos y un puente exitoso al trasplante
hepatico. De ellos existié una disminucion en los valores de
bilirrubinas séricas, urea y creatinina, reporte de incremento de
diuresis y resolucion de sindrome hepato-renal en un paciente.
Mejora en los valores de albumina.

El reporte’ de un hospital de tercer nivel con experiencia en
trasplante hepatico en Hong Kong sefiala que inician el uso de
soporte extracorporeo hepatico desde el afio 2002. A pesar de
la elevada mortalidad de los pacientes con falla hepatica aguda
(72,7%), los sistemas artificiales de dialisis hepatica han per-
mitido una reduccién significativa de los parametros bioqui-
micos de funcion hepatica (bilirrubinas, amonio sérico, urea
sanguinea y nitrégeno), con un éxito del 22,7% como puente
para el trasplante. Se concluye que no es posible establecer
una evidencia clara de que estos sistemas de soporte hepatico
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disminuyen la mortalidad y que son necesarios ensayos clinicos
que caracterizan el potencial de estas tecnologias.

En el ensayo clinico MARS-RELIEF de 2013%, se estudiaron
189 pacientes con fallo hepatico agudo sobre una enfermedad
hepatica cronica, los cuales fueron aleatorizados a recibir tra-
tamiento con el sistema MARS® en comparacion con el trata-
miento médico estandar. Se concluy6 que no hubo diferencia en
la sobrevida a 28 dias en ambos brazos de tratamiento. No obs-
tante, se observo una reduccion en los valores de creatinina y
bilirrubina al 4to dia de tratamiento con el sistema MARS®, asi
como una mejoria clinica desde el grado II-IV al grado 0-I en la
encefalopatia hepatica, sin diferencia en el reporte de eventos
adversos.

Un estudio nacional realizado en Francia entre 2004 y 20097’
analizo 383 paciente con fallo hepatico agudo (32,6%), coles-
tasis severa (37,2%), encefalopatia hepatica (23,7%) y sindrome
hepato-renal (22,9%). Se reporta que la supervivencia de los
casos analizados fue de media 49% y que el uso de 3 o0 mas se-
siones con MARS® se asociaron a mejor supervivencia sin ne-
cesidad de trasplante hepatico.

La revision sistematica de Larsen et al., del 2019 concluye que
en pacientes con falla hepatica cronica reagudizada el usar el
sistema MARS® disminuye los niveles de bilirrubina sérica,
amonio, urea, creatinina y acidos biliares, incluso se demostro
que enfermos tratados por este mecanismo tuvieron una menor
necesidad de vasopresor y se resolvid mas rapida la resolucion
del choque en el contexto de falla hepatica, esto fue gracias a
la reduccidon de toxinas vasodilatadoras como oOxido nitrico,
pero en términos de mortalidad no logré demostrar un beneficio
claro®. Algo similar fue reportado por Sparreleid et al., quienes
estudiaron la utilidad del MARS® en pacientes que debutan con
falla hepatica post hepatectomia, donde se demostr6 que este tra-
tamiento si se inicia de manera temprana puede mejorar la sobre-
vida, sin embargo, concluyen que atin no se puede recomendar
como tratamiento de primera linea®.

En América Latina, la bisqueda en la base de datos de la Bi-
blioteca Virtual en Salud (BVS) a través de la Literatura Lati-
noamericana y del Caribe en Ciencias de la Salud (LILACS)
con los términos “didlisis” AND “albimina” arrojo 165 resul-
tados, de los cuales, unicamente 2 resultaron en reportes de uso
de sistemas extracorporeos de soporte hepaticos, estos articulos
fueron reportes de series de casos, sin otros articulos publicados
en busquedas asociadas. Ambos reportes provienen de Chile y
tratan en conjunto 4 pacientes®®. De ello, se reporta la mejoria
de una paciente con lesion hepatica aguda por infeccion por el
virus de la Hepatitis A, enlistada para trasplante hepatico que
finalmente presenta recuperacion de la funcionalidad sin nece-
sidad de la intervencion quirtrgica tras 3 sesiones con sistema
MARS®; un segundo paciente con lesion hepatica aguda por
Hepatitis A que recibio6 2 sesiones con el sistema MARS® con
reporte de mejoria de encefalopatia hepatica y disminucion de
hiperbilirrubinemia hasta la realizacion de trasplante hepatico
y egreso hospitalario sin complicaciones; el tercer paciente con
fallo hepatico por enfermedad de Wilson recibi6 2 sesiones de
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plasmaféresis y 2 sesiones con el sistema MARS® hasta la rea-
lizacion de trasplante hepatico; y el cuarto paciente con diag-
nostico de hepatitis aguda de posible causa farmacologica re-
cibio 1 sesion con sistema MARS® y se le realizo trasplante
hepatico con evolucion favorable®®. Todos ellos con disminu-
cion de bilirrubinas y enzimas hepaticas tras la instauracion del
soporte extracorporeo, asi como mejoria en su encefalopatia
hepatica.

En el Ecuador, para el afio 2019 existen 67 centros especiali-
zados en didlisis con licencias emitidas y ninguno de ellos dis-
pone de sistemas de soporte hepatico®. Esto va de la mano con
el bajo reporte de experiencia con este tipo de sistemas artifi-
ciales de soporte hepatico en la region.

CONCLUSION

En base a la evidencia y percepcion recopilada de la expe-
riencia de los autores, sistema recirculante molecular adsor-
bente (MARS®) puede ser ttil como un mecanismo extracor-
poreo para brindar un soporte hepatico en fallo hepatico hasta
la recuperacion de la funcion de los hepatocitos o la realizacion
del trasplante hepatico definitivo.

A través del conocimiento del mecanismo de accidn, funcio-
namiento, indicaciones y complicaciones de sistema MARS®,
uno de los sistemas de soporte extracorporeo hepatico mas es-
tudiado, pueden iniciarse programas de atencion a pacientes
con fallo hepatico agudo que acompaiien el avance de los pro-
gramas de trasplante en la regioén y en nuestro pais Ecuador.
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RESUMEN

INTRODUCCION. El cancer de colon es una neoplasia del tubo digestivo considera-
da una de las mas frecuentes en ambos sexos y que predomina en adultos mayores.
OBJETIVO. Describir las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los pacientes
con cancer de colon. MATERIALES Y METODOS. Estudio observacional, descripti-
vo, retrospectivo. Poblacion de 1 601 y muestra de 210 datos de Historias Clinicas
Electrénicas de pacientes diagnosticados con cancer de colon, atendidos por la Uni-
dad de Oncologia del Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin de la ciudad
de Quito en el periodo enero de 2016 a diciembre de 2019. Criterios de inclusion:
diagnostico confirmado de Cancer de Colon, edad igual o mayor a 18 anos, y dis-
poner de todos los datos clinicos requeridos en el estudio. Se utiliz6 el método de
muestreo probabilistico con lo que se estim6 una proporcion para el estudio con un
intervalo de confianza del 95%, un margen de error del 5% y una frecuencia esperada
del 3%, de donde se obtuvo una muestra ajustada al 10% de pérdidas. El procesa-
miento de datos se realiz6 en los programas Microsoft Excel version 16 y el Statistical
Package for Social Sciences version 24. RESULTADOS. La mayor presentacion fue
en adultos mayores de 50 afios, con una relacion 1:1 en cuanto a sexo, y en la proce-
dencia, se ubic6 mayoritariamente en la poblacién de la region Sierra; las personas
con una actividad econémica de tipo profesional fueron las mas afectadas; en lo que
se refiere a los antecedentes se encontr6 mayor relacion en los personales y dentro
de estos los pdlipos; no hubo relacion con los antecedentes quirdrgicos ni familiares.
El sintoma de debut mas prevalente fue el dolor abdominal; la mayoria fueron some-
tidos a colonoscopia; predomind la lateralidad derecha y el tipo histoldgico principal-
mente identificado fue el adenocarcinoma. CONCLUSION. No se observé relacion
estadisticamente significante entre estadios, evolucién y tratamientos instaurados, lo
que pudo estar influenciado por el muestreo al azar; y que el 53,30% de los pacientes
aun se encuentra en controles.

Palabras claves: Colon; Neoplasias del Colon; Enfermedades del Colon; Neoplasias
del Colon Sigmoide; Pélipos del Colon; Poliposis Adenomatosa del Colon.

ABSTRACT

INTRODUCTION. Colon cancer is a neoplasm of the digestive tract considered one
of the most frequent in both sexes and predominantly in older adults. OBJECTIVE. To
describe the clinical and epidemiological characteristics of patients with colon cancer.
MATERIALS AND METHODS. Observational, descriptive, retrospective study. Popu-
lation of 1 601 and sample of 210 data from Electronic Medical Records of patients
diagnosed with colon cancer, attended by the Oncology Unit of the Hospital de Es-
pecialidades Carlos Andrade Marin of the city of Quito in the period January 2016 to
December 2019. Inclusion criteria: confirmed diagnosis of Colon Cancer, age equal
to or older than 18 years, and having all the clinical data required in the study. The
probability sampling method was used with which a proportion was estimated for the
study with a confidence interval of 95%, a margin of error of 5% and an expected
frequency of 3%, from which a 10% loss adjusted sample was obtained. Data proces-
sing was performed in Microsoft Excel version 16 and Statistical Package for Social
Sciences version 24. The greatest presentation was in adults over 50 years of age,
with a 1:1 ratio in terms of sex, and in terms of origin, it was mainly located in the
population of the Sierra region; people with a professional economic activity were the
most affected; in terms of history, a greater relationship was found in personal history
and within these, polyps; there was no relationship with surgical or family history. The
most prevalent debut symptom was abdominal pain; the majority underwent colonos-
copy; right laterality predominated and the histological type mainly identified was ade-
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nocarcinoma. CONCLUSIONS. No statistically significant relationship was observed between stages, evolution and treatment,

which could be influenced by random sampling; and that 53,30% of the patients are still in controls.

Keywords: Colon; Colonic Neoplasms; Colonic Diseases; Sigmoid Neoplasms; Colonic Polyps; Adenomatous Polyposis Coli.

INTRODUCCION

El cancer de colon (CC), es un tumor comun en los paises oc-
cidentales. Su incidencia en los paises europeos y norteamérica
es mayor, mientras que en Africa y Asia Central es menor. Di-
ferentes dietas y habitos ambientales, lo que también depende
en cierta medida de la susceptibilidad genética determinada'. En
los hombres se ubica tercero, luego del tumor de prostata y de
pulmén, y en mujeres después del de mama?. En Ecuador la inci-
dencia de cancer de colon ocupa el quinto lugar en frecuencia, en
relacion a todos los canceres; la tasa estimada de incidencia es-
tandarizada por edad para el 2018 por género y todos los grupos
de edad, es equivalente al 11,30%°.

El objetivo principal de este estudio fué describir las caracteris-
ticas clinicas y epidemiologicas de los pacientes con cancer de
colon atendidos en la Unidad de Oncologia del Hospital de Es-
pecialidades Carlos Andrade Marin entre los afios 2016 a 2019.

MATERIALES Y METODOS

Se realizé un estudio observacional, descriptivo y retrospec-
tivo. La poblacion fue constituida por 1 601 personas que se
diagnosticaron con cancer de colon y fueron atendidas por la
Unidad de Oncologia del Hospital de Especialidades Carlos
Andrade Marin de la ciudad de Quito, en el periodo enero
de 2016 a diciembre de 2019. De los pacientes registrados, a
través del sistema calculadora Fisterra, se estim6 una propor-
cién para el estudio con un intervalo de confianza del 95,00%,
un margen de error del 5,00% y una frecuencia esperada del
3,00%, de donde se obtiene una muestra de 180 pacientes que
ajustada al 10,00% de pérdidas resultd en una muestra final de
210 pacientes. Se utilizo el método de muestreo probabilistico
por medio del programa validado Randomizer Research. Para
determinar la muestra mas significativa para la seleccion de los
210 individuos, se cumplié con criterios de inclusion, corres-
pondientes a todos los pacientes con diagndstico confirmado
de cancer de colon (CIE-10: C18), edad igual o mayor a 18
afios, y disponer de todos los datos clinicos requeridos en ¢l
estudio. La recoleccion de datos se obtuvo del archivo de his-
torias clinicas electronicas, establecido en formato por el Mi-
nisterio de Salud Publica del Ecuador (MSP), recolectada en
una hoja de calculo de Microsoft Excel version 16 y a posterior
fueron ingresados al paquete estadistico Statistical Package for
Social Sciences (SPSS) version 24. Las variables cualitativas
fueron nominales y ordinales; y se describieron en frecuencias
y porcentajes. Las variables cuantitativas fueron continuas y se
describieron en promedio y desviacion estandar. Para el ana-
lisis bivariado se utiliz6 el cruce de variables para determinar
su asociacion por medio del Chi cuadrado de Pearson, Phi sig-
nificativa y V de Cramer. Ademas, se realiz6 curva de supervi-
vencia y analisis de Kaplan Meier.
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RESULTADOS

La tasa de incidencia encontrada correspondio a 1,90 casos
nuevos por cada 100 habitantes - afio. La variable edad se cal-
culé mediante promedios donde se encontrd una minima de 29 y
maxima de 89 afios, con una media de 63,90 afios y una desvia-
cion estandar de 12,50.

El sexo tuvo una distribucion equitativa con una relaciéon hom-
bre-mujer de 1:1, correspondiendo el 50,00% para cada género.

El mayor porcentaje en cuanto a la region de residencia de los
pacientes corresponde a la sierra con el 90,00%, seguido por la
costa con el 8,00%. Se obtuvo ademas el 1,00% en el oriente.

El 35,71% (75; 210) de los pacientes tenian una ocupacion de
tipo profesional, seguido por el 17,14% (36; 210) que eran amas
de casa. E1 12,38% (26; 210) correspondia a obreros y el 11,43%
(24;210) a jubilados. Se puede observar que apenas el 1,90% (4;
210) correspondian a agricultores.

E126,19% (55; 210) fueron pacientes que habian tenido o tenian
polipos intestinales, seguido del 19,05% (40; 210) de pacientes
que presentaban hipertension arterial, el 16,67% (35; 210) pa-
decia de otras patologias; también se determind que solo el
0,48% (1; 210) recibi6 radiacion abdominal y/o pélvica.

E166,19% (139; 210) fueron intervenidos previamente por algiin
tipo de procedimiento quirtrgico, correspondiendo el 20,95%
(44; 210) a procedimientos de colecistectomia y el 18,57% (39;
210) a diversos tipos de procedimientos quirargicos. El 33,81%
(71; 210) no tuvo ningun antecedente quirtrgico.

El 49,05% (103; 210) tuvo antecedentes familiares de neopla-
sias, dentro de las cuales la principal fue el Cancer de Colon
con el 14,29% (30; 210), seguido por el Céncer gastrico con el
13,33% (28; 210), luego tenemos el 13,81% (29; 210) de patolo-
gias crénicas no transmisibles como hipertension, diabetes, etc.
El36,67% (77; 210) no presentd antecedentes familiares y solo
el 0,48% (1; 210) presentd antecedentes de poliposis familiar.

El 57,62% (121; 210) de los pacientes presentaron dolor ab-
dominal como sintoma inicial de la patologia, seguido de un
15,71% (33; 210) por los cambios en los habitos intestinales y
un 11,90% (25; 210) por hematoquecia. El sintoma de menor
prevalencia fue la ndusea y/o vomito con un 0,48% (1; 210).

El 77,14% (162; 210) de los pacientes se les realizd colonos-
copia con biopsia como método diagndstico inicial y el 22,86%
(48; 210) de los pacientes restantes fueron sometidos a cirugias
exploratorias donde los hallazgos encontrados fueron neoplasias
dependientes del colon con la respectiva reseccion quirtirgica
y/o toma de muestra para biopsia que confirmé su diagnostico.
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La localizacion del tumor mas frecuente correspondia al lado
derecho enun 56,67% (119; 210) y al lado izquierdo el 43,33%
(91; 210). Con una relacion derecha: izquierda de 1,3:1.

El 86,19% (181; 210) corresponden al tipo histologico de
adenocarcinomas, seguidos por el 11,90% (25; 210) de mu-
cinosos; y finalmente el 0,95% (2; 210) en anillo de sello al
igual que neuroendocrinos.

El 19,05% (40; 210) correspondia al Estadio IIA, seguido por
los Estadios IIB y IIIB con un 16,67% (35; 210) cada uno,
continuando con el 16,19% (34; 210) que correspondia al Es-
tadio IV y el 14,76% (31; 210) al Estadio I. En menor propor-
cion se encontr6 el Estadio ITIC con el 9,05% (19; 210) y IITA
con el 4,29% (9; 210). Finalmente, el Estadio 0 con el 2,38%
(5;210) y Estadio X con el 0,95% (2; 210).

El 98,10% (206; 210) de los pacientes con diagnostico de
cancer de colon fueron sometidos inicialmente a un trata-
miento de tipo quirargico de los cuales el 92,86% (195; 210)
corresponden a hemicolectomia, ya sea derecha o izquierda
segun la localizacion del tumor, y el 5,24% (11; 210) restante
a polipectomia por estadios iniciales. Solo el 0,95% (2; 210)
no fue intervenido ya sea por negativa del paciente o estadios
muy avanzados e irresecables.

En la Figura 1 se observa que el tiempo estimado de super-
vivencia es de 145,8 meses con un limite inferior de 134,2
meses, un limite superior de 157,4 meses y con un intervalo

Tabla 1. Estadios segin el TNM*estado actual del paciente
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Figura 1. Supervivencia acumulada en meses en los pacientes con cincer
de colon.
Fuente: Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autores.

de confianza del 95%, para un numero de 50 eventos. El 76%
de los datos fueron censurados.

En la Tabla 1 se puede observar que no hay una asociacion esta-
disticamente significativa por que presenta un Chi-cuadrado de
Pearson de 113,05 con un grado de libertad de 48 y Phi de 0,734
con V de Cramer de 0,300.

Estado actual del paciente Total
Recurrencia  Fallecido Continia Remisién Cuidado Controles Abandona
en paliativo
tratamiento
Estadios segiin el Estadio 0 0 0 0 2 3 0 5
™M Estadio | 1 2 0 5 0 23 0 31
Estadio IIA 1 5 1 5 1 27 0 40
Estadio IIB 3 3 1 8 0 20 0 35
Estadio IITA 1 0 0 0 0 8 0 9
Estadio I1IB 0 8 1 5 0 19 2 35
Estadio IIIC 1 8 0 2 1 7 0 19
Estadio IV 0 23 6 0 1 4 0 34
Estadio X 0 1 0 0 0 1 0 2
Total 7 50 9 27 3 112 2 210

Fuente: Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autores.

DISCUSION

Datos similares a la incidencia encontrada en el estudio se obtu-
vieron de uno publicado en el 2018, en una revista Dominicana,
donde la incidencia correspondia al 3,4%. Un estudio realizado
del 2007 al 2014 que incluyd a 36 paises de los cinco conti-
nentes, indica que Ecuador y Tailandia tuvieron la mayor inci-
dencia de cancer de colon*, probablemente por la industrializa-
cién y el cambio en los habitos alimentarios, donde sus ingresos
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son bajos y medios, a diferencia de los paises desarrollados, en
los cuales se han implementado programas de deteccion precoz,
el Cancer de Colon ha disminuido. Se comparte la relacion en-
contrada en este estudio con otros, en cuanto a grupos de me-
diana edad, uno de ellos realizado en Africa del 2007 al 2009, el
cual mostré que la incidencia aumenta con la edad y el pico de
incidencia se di6 entre los 60 y 74 afios® y otro estudio con un
39% en los mayores de 70 afios®.

CAMbios 21(2) 2022 / €886



Bayas GV, Bayas MB, Jimbo GA, Garcia FA.

En Ecuador se realizaron cuatro estudios donde se evidencia pre-
dominio de mujeres, con el 57%, el 53%8, el 55,9%° y el 62%'°.
En nuestra investigacion se evidencié una incidencia similar en
ambos sexos. Segun el registro de tumores en Ecuador se evi-
denci6 de manera global que las mayores tasas de incidencia se
encontraban en Quito y Loja'’, que son ciudades que pertenecen
a la region Sierra, en este caso norte y sur respectivamente. Los
resultados concuerdan con los hallazgos de un estudio realizado
en Colombia entre 1998 y 2010 donde se describen los profe-
sionales (empleados publicos o privados) con un 30%, seguidos
de las amas de casa en un 22%' Lo cual podria estar en re-
lacion con el nivel de educacion, ya que a mayor preparacion
— profesionales — se busca atencion médica desde la aparicion
o al poco tiempo de la sintomatologia. Sorprendentemente se
encontrd en el estudio realizado en Colombia que un tercio de
los pacientes (30%) no presentaron ningin antecedente personal
y solo el 10% presentd polipos’, un dato que contrasta con este
estudio. Hay datos de otro estudio en Ecuador con antecedentes
de polipos en un 62,7%”, el cual es un factor de riesgo para el
desarrollo del Cancer de Colon. Tras revisar la evidencia cien-
tifica disponible hasta la fecha, se encontré en un metaanalisis
con 9 de 10 estudios de alta calidad que arrojan una importante
asociacion entre los pacientes colecistectomizados y el riesgo de
desarrollar cancer de colon®.

Estudios previos en Ecuador han encontrado como sintoma pre-
valente el dolor abdominal en un 46% seguido por sangrado di-
gestivo bajo en el 14,5% y con menos prevalencia el vomito en
un 5,8%7, en un estudio de Irak se observo como principal sin-
toma el dolor abdominal en un 26,8% y vomitos en el 9,9%,
resultados similares se encontraron en este estudio. Los datos
coinciden con los obtenidos por Moreno donde el diagndstico
inicial se establecié mediante colonoscopia en un 89,9% y el res-
tante 7,1% posterior a la cirugia'®. Colonoscopia que se justifica
en relacion a la sintomatologia de aparicion del cuadro inicial y
coincide con los estudios comparativos de otros paises. Los re-
sultados son consistentes con los hallados en un estudio en Japon
entre 2006 a 2008 donde el 51,4% se localizo del lado derecho
y el 48,6% del lado izquierdo. Tomados juntos estos resultados
concuerdan con otro estudio realizado en Ecuador donde se re-
porta predominio de localizacidén derecha en un 69,1%8. Resul-
tados similares a los observados, fueron obtenidos en un estudio
realizado en Iran del 2003 al 2008 donde se encontr6é adeno-
carcinoma en un 80% de los pacientes'®. Datos similares se en-
contraron en estudios en Ecuador con predominio de adenocar-
cinoma en un 86%'", 79%!'° y 87%¢, similar a los analisis de la
literatura mundial. Estudios previos en el pais reflejan datos si-
milares al estudio realizado con un estadio II en un 31,7% y III
con el 24,6%!".

En un estudio realizado en 1962 pacientes en Islandia seguidos
durante 35 afos, entre 1970 a 2004 se evidenci6 que la propor-
cion de pacientes que fueron sometidos a colectomia llego al
84% y de polipectomia al 2%'". Resultados similares a este es-
tudio. En un estudio realizado en Groenlandia a 180 pacientes
entre 2004 a 2012 donde el 52% de los pacientes recibio trata-
miento oncoldgico de los cuales el 28% recibi6 adyuvancia y el
24% paliativa'®. Otro estudio realizado en Corea a 69 pacientes
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entre 2016 a 2017 donde el 61% recibid adyuvancia y el 33%
paliativa'®. Datos que confirman que el tratamiento oncoldgico
es el complemento luego de la exéresis del tumor ya sea como
curativo o paliativo. Datos similares a los observados se encon-
traron en un estudio realizado en Italia a 512 pacientes donde re-
cibieron el esquema FOLFOX en un 73%, seguido del esquema
XELOX en el 27%. Datos que a pesar de que coinciden con
las estadisticas mundiales pudieran depender del stock en el mo-
mento del tratamiento. Al igual que en el registro nacional de
Suecia, desde 1958 y con 31 258 pacientes donde el 30% del
total presentd metastasis y de estos el 70% fueron a nivel he-
patico?'. La principal via de diseminacion es la hematdgena y
de esta el sistema portal lo que influye en que el principal sitio
de metastasis sea a nivel hepatico. Lo que implica que nuestras
estadisticas son similares en relacion al predominio de la metas-
tasis en el Cancer de Colon.

En comparacion con dos estudios realizados en el pais, en el
primero se observo que el 42% de los pacientes fallecieron a los
60 meses* y en el segundo, el 67% entre los 50 a 70 meses?; to-
mados juntos estos resultados concuerdan en que el mayor por-
centaje fallecio entre los 4 a 6 afios. Datos que, al comparar con
la literatura mundial, se correlacionan donde se estima una so-
brevida de 5 afios, teniendo en cuenta el estadio de la neoplasia.
En un estudio realizado en Paraguay en 2016 a 40 pacientes se
encontro que el 75% de la mortalidad fue secundaria al acto qui-
rargico®. Un segundo estudio realizado en Cuba, incluy6 a 29
pacientes fallecidos donde la principal causa fue la sepsis*. En
ambos estudios la principal causa de defuncion fue secundaria
a la patologia de base. Estos datos concuerdan con los estudios
a nivel internacional, donde se estima que, por encontrarse el
Cancer de Colon en etapas avanzadas, el principal motivo de de-
funcion se debe a causas propias del tumor.

En este estudio no se encontrd ninguna significancia estadistica
en cuanto a la relacion del estadio clinico de inicio con el estado
actual del paciente y el tratamiento inicial instaurado. Tampoco
se demostro significancia en cuanto al estado actual con el tra-
tamiento inicial (quirurgico) y secundario (quimioterapia) ins-
taurado. Estas asociaciones al realizar las pruebas de hipotesis
no demostraron significancia estadistica, pero tampoco los po-
demos desechar ya que todos estos datos pudieran diferir por ser
tomados de una muestra al azar.

CONCLUSIONES

Las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los pacientes
con Cancer de Colon atendidos en el servicio de oncologia del
Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin son similares
a lo reportado en la literatura mundial.

ABREVIATURAS

CC: Cancer de Colon; ADN: Acido desoxirribonucleico; IC: In-
tervalo de confianza; FR: Cociente de riesgo; RR: Riesgo re-
lativo; SEER: Surveillance, Epidemiology, and End Results;
OMS: Organizacion Mundial de la Salud; ADT: Terapia de pri-
vacion de androgenos a largo plazo; PAF: Poliposis adenoma-
tosa familiar; iFOBT: Pruebas inmunoquimicas fecales para
sangre oculta; IDEA: Evaluacion internacional de la duracion
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de la quimioterapia adyuvante ; ASCO: Sociedad Americana
de Oncologia Clinica; MSI: Inestabilidad de microsatélites ;
HNPCC: hereditary non polyposis colon cancer.
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Genes involucrados con resistencia antimicrobiana en hospitales del Ecuador.
Genes involved with antimicrobial resistance in Ecuadorian hospitals.
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RESUMEN

INTRODUCCION. La resistencia a los antimicrobianos es un problema de salud ptblica
actual asociado con alta mortalidad, hospitalizacién prolongada, alternativas terapéuticas
reducidas, mayores costos econémicos y la posibilidad de brotes hospitalarios. OBJETI-
VO. Describir los principales genes involucrados con resistencia antimicrobiana en hospi-
tales del Ecuador. MATERIALES Y METODOS. Se realizé una descripcion retrospectiva
no experimental, de articulos indexados relacionados con resistencia antimicrobiana en
hospitales del Ecuador, con evidencia desde el afio 2009 al 2022. La revision de bibliogra-
fias se llevo a cabo en bases de datos como Pubmed, Science Direct y Google Scholar.
RESULTADOS. De un grupo original de 77 articulos, se seleccionaron 33 documentos.
En Ecuador, varios estudios han descrito los mecanismos moleculares involucrados en
la resistencia bacteriana. Sin embargo, en bacterias menos comunes, falta investigacion
sobre los genes asociados. CONCLUSIONES. Las principales bacterias multirresistentes
descritas en Ecuador son Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli y Acinetobacter bau-
manni, las cuales presentan genes involucrados en la produccion de carbapenemasas
(bla,., bla,, bla,,, ). Estas bacterias presentan altos niveles de resistencia a los anti-
biéticos y son objeto de vigilancia epidemiolégica por parte del sistema nacional de salud.
A nivel local, otras bacterias presentan mecanismos de resistencia a los carbapenémicos
(Pseudomonas aeruginosa, Enterobacter sp., Serratia marcescens, Citrobacter sp.), pero
no existen descripciones detalladas del genotipo, sus caracteristicas microbiologicas o la
clinica del paciente. El conocimiento de las tasas de resistencia a los antimicrobianos en
los diferentes hospitales, la implementacion de un plan de administracion de antibiéticos,
el uso correcto de los equipos de proteccion personal, el aislamiento de las personas con
infecciones multirresistentes, asi como el trabajo colaborativo entre las diferentes areas
del hospital, son esenciales para reducir la propagacion de estos patdgenos.

Palabras clave: Infecciones Oportunistas; Noxas; Bacteriemia; Monitoreo Epidemiolégi-

co; Vigilancia Sanitaria; Hospitales.

ABSTRACT

INTRODUCTION. Antimicrobial resistance is a current public health problem associated
with high mortality, prolonged hospitalization, reduced therapeutic alternatives, increased
economic costs, and the potential for hospital outbreaks. OBJECTIVE. To describe the
main genes involved with antimicrobial resistance in hospitals in Ecuador. MATERIALS
AND METHODS. A retrospective non-experimental description of indexed articles related
to antimicrobial resistance in hospitals in Ecuador was carried out, with evidence from
2009 to 2022. The review of bibliographies was carried out in databases such as Pubmed,
Science Direct and Google Scholar. RESULTS. From an original group of 77 articles, 33
papers were selected. In Ecuador, several studies have described the molecular mecha-
nisms involved in bacterial resistance. However, in less common bacteria, research on
the associated genes is lacking. CONCLUSIONS. The main multidrug-resistant bacteria
described in Ecuador are Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli and Acinetobacter bau-
manni, which present genes involved in the production of carbapenemases (bla,, bla,,,,
bla,,, ,.)- These bacteria present high levels of antibiotic resistance and are subject to
epidemiological surveillance by the national health system. Locally, other bacteria present
mechanisms of resistance to carbapenemics (Pseudomonas aeruginosa, Enterobacter
sp., Serratia marcescens, Citrobacter sp.), but there are no detailed descriptions of the
genotype, their microbiological characteristics or the patient’s clinic. Knowledge of antimi-
crobial resistance rates in different hospitals, the implementation of an antibiotic stewards-
hip plan, the correct use of personal protective equipment, the isolation of individuals with
multidrug-resistant infections, as well as collaborative work between different areas of the
hospital, are essential to reduce the spread of these pathogens.

Keywords: Opportunistic Infections; Noxae; Bacteremia; Epidemiological Monitoring;
Health Surveillance; Hospitals.
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INTRODUCCION

Durante los tltimos afios, la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) ha declarado a la Resistencia Antimicrobiana (RAM)
como un problema de salud publica a nivel mundial. La RAM
surge como un proceso adaptativo de bacterias, virus, hongos o
protozoos al uso descontrolado de antimicrobianos en los sis-
temas de salud y su uso sistematico de estos en la industria agro-
pecuaria, piscicultora y alimentaria'.

Se ha propuesto una estimacion de 10 millones de muertes cau-
sadas por RAM para el 20502, En 2015, la OMS presentd un
plan de accion contra la resistencia antimicrobiana, en el cual
se postulan varias estrategias que perduren en el tiempo para
disminuir las tasas de enfermedades infecciosas y RAM. Entre
las principales estrategias se describe la optimizacion del uso
de agentes antimicrobianos (PROA) y mejorar la atencion en la
salud publica para reducir las tasas de incidencia de infecciones
asociadas a la atencion en salud®. Segun la encuesta tripartita
de autoevaluacion del pais sobre la RAM llevada a cabo por la
OMS, Ecuador cuenta con un Plan de Accion Nacional (PNA) y
se encuentra implementando un PNA contra la RAM.

A pesar de contar con el Programa de Prevencion y Control de
Resistencia Bacteriana controlado por el Instituto Nacional de
Investigacion en Salud Publica (INSPI), el Ecuador no tiene
grupos de trabajo multisectorial en RAM e investigacion del uso
racional de antimicrobianos en salud humana?, sin embargo ya
se ha publicado un estudio que muestra un efecto de reduccion
en el consumo de meropenem por el empleo de un programa
de administracion de antibidticos, que indica que la Unidad de
Cuidados Intensivos (UCI) presenta un consumo menor de anti-
bidticos que la consulta externa y emergencias. Por lo que se de-
beria orientar la vigilancia a la comunidad y no solo hospitales®.
Todos estos esfuerzos tienen como objetivo disminuir la carga
econdémica que implica mayor tiempo de hospitalizacion y un
tratamiento con antimicrobianos no apropiados en infecciones
causadas por bacterias multirresistentes?.

Esta revision plantea identificar los principales estudios sobre
resistencia antimicrobiana en hospitales del Ecuador, para la
identificacion de los principales patdogenos y mecanismos de re-
sistencia presentes en nuestro medio. Datos que pueden ser uti-
lizados en el desarrollo de medidas de contencion o tratamientos
empiricos en los diferentes hospitales del pais.

MATERIALES Y METODOS

Se realizd una descripcion retrospectiva no experimental, sin
comprobar o refutar alguna teoria. Para realizar esta revision,
se utilizaron todos los estudios (reportes de caso, articulos origi-
nales, cartas al editor, etc.) que describen los genes involucrados
en resistencia antimicrobiana en patogenos bacterianos identi-
ficados en hospitales ecuatorianos en el periodo 2009 hasta la
actualidad. Se decidi6 incluir articulos de resistencia antimicro-
biana que no describen los genes involucrados en la misma. Se
manejo el método PRISMA para la obtencion de los datos. Los
criterios de buisqueda utilizados se describen en la Tabla 1, asi
como las bases de datos utilizadas.
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Tabla 1. Estrategias de busqueda.

Bases de datos Criterio de busqueda

PubMed / “antimicrobial resistance” “or” “drug Resistance” “or”
Science Direct ~ “multidrug-Resistant” “or” “carbapenemase” “or”

« 2 e, 15 cc :
/ Google extended-spectrum f-lactamase” “and” “genotypic
scholar Diversity” “and” “Molecular typing” “and” “hospitals”

“and” “Ecuador”

Fuente: Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autores.

RESULTADOS

Tras la bisqueda bibliografica, se identificaron 77 articulos. tras
una busqueda especifica y descartando documentos duplicados,
se seleccionaron: 8 que describen la resistencia antimicrobiana
por la presencia de genes involucrados en la produccion de car-
bapenemasas, 4 que describen los genes implicados en la pro-
duccion de beta lactamasas de espectro extendido (BLEE) en
enterobacterias, 1 articulo que describe la resistencia a colistina
mediada por el gen mer-1, 8 articulos que describen la resis-
tencia antimicrobiana en Helicobacter pylori, Pseudomonas
aeruginosa, Staphylococcus aureus, Enterococcus sp., y Myco-
bacterium tuberculosis, 3 reportes o boletines del Centro de Re-
ferencia Nacional de Resistencia a los Antimicrobianos del Insti-
tuto Nacional de Investigacion en Salud Publica, y 1 articulo que
describe la implementacion de este programa en el Ecuador. Se
incluyeron 2 articulos que describen la carga de resistencia anti-
microbiana a nivel global, asi como 3 reportes de la OMS-OPS
sobre este problema de salud publica. Se consulté un articulo
sobre bacterias del grupo ESKAPE, y 2 documentos especificos
para tratamiento.

RAM es un problema de salud publica actual que se asocia con
alta mortalidad, periodos de hospitalizacion prolongados, dis-
minucion de alternativas terapéuticas, mayor costo econémico
y posibilidad de producir brotes hospitalarios. Las principales
bacterias multirresistentes descritas en Ecuador son Klebsiella
pneumoniae (GenBank: KY609322), Escherichia coli, Aci-
netobacter baumanni, Enterobacter cloacae, las cuales pre-
sentan genes involucrados con la produccion de carbapene-
masas (bla,,., bla )y beta-lactamasas de clase D que hidro-
lizan carbapenémicos (CHDL) incluidos: OXA-23, OXA-24/40,
OXA-58 y OXA-48° Lamayoria de estas bacterias pertenecen al
grupo ESKAPE (Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus,
Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumanni, Pseudomonas
aeruginosa, Enterobacter sp.) las cuales poseen niveles ele-
vados de resistencia antibidtica’, por lo que son motivo de vigi-
lancia epidemioldgica por parte del sistema de salud nacional®.
A nivel local, también se han reportado otras bacterias que pre-
sentan mecanismos de resistencia a carbapenémicos (Pseudo-
monas aeruginosa, Enterobacter sp., Serratia marcescens, Ci-
trobacter sp.)®, sin embargo no se han encontrado descripciones
detalladas de los genes involucrados en el desarrollo de esta re-
sistencia, ni tampoco se han encontrado las caracteristicas bac-
teriologicas o la clinica del paciente que presenta infecciones
por estas bacterias. El conocimiento de las tasas de resistencia
antimicrobiana en los diferentes hospitales, la implementacion
de un plan de administracion de antibiodticos, el uso correcto de
los equipos de proteccién individual, aislamiento de individuos
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con infecciones multirresistentes, asi como el trabajo colabora-
tivo entre las diferentes areas hospitalarias, son esenciales para
disminuir la propagacion de estos patogenos.

Los reportes de bacterias multirresistentes en Ecuador iniciaron
con la descripcion de un caso postquirargico que presentd in-
feccion sistémica por Klebsiella pneumoniae productora de car-
bapenemasa KPC tipo 2 con desenlace fatal®. Las infecciones
por este microorganismo se asocian con una elevada mortalidad,
asi como la generacion de brotes hospitalarios que producen in-
fecciones asociadas a la atencion en salud (IAAS). El manejo
de las infecciones por bacterias multirresistentes debe ser mane-
jadas de acuerdo con la concentracion inhibitoria minima (CIM)
determinada en el laboratorio de microbiologia, dependiendo
de la CIM, se pueden administrar betalactimicos de amplio es-
pectro (carbapenémicos) en combinacion con aminoglucésidos,
quinolonas, polimixinas o tigeciclina, teniendo en cuenta el sitio
de infeccion y el estado del paciente®!°.

Un estudio mas reciente sobre Klebsiella pneumoniae produc-
tora de KPC en Ecuador, describe la presencia de varios clones
de esta bacteria que produjo un brote en un hospital de tercer
nivel en la ciudad de Quito. Los clones fueron establecidos me-
diante MSLT (tipificacion de secuencias multilocus) obteniendo
la secuencia tipo 25 (ST25), ST258, ST1393, ST11, ST151,
ST859, ST348 y ST451. También se determind que la variante
del gen blaKPC de mayor frecuencia fue el tipo 5 (bla,,. ). La
resistencia antimicrobiana a betalactamicos fue elevada en este
estudio (>75%), manteniendo susceptibilidad a polimixinas
(74%) y tigeciclina (56%)"!.

La importancia de conocer los clones presentes en el medio
puede ayudar a establecer medidas mas adecuadas de contencion.
Esto debido a que cada clon puede presentar diferentes caracte-
risticas como mayor virulencia, mayor propagacion, mayores
tasas de resistencia, mayores tasas de reinfeccion, entre otras.
Ademas, cada clon se puede asociar con una mayor presencia de
otros genes de resistencia como metaloenzimas (bla,,,,, bla

R VIM? NDM?
bla,,,) o betalactamasas de espectro extendido (BLEE)".

En 2021, se caracterizaron los elementos genéticos moviles
(plasmidos: pKpQIL-like IncFII_, IncR, IncM) en los que se en-
cuentra el gen bla, . ,, de Klebsiella pneumoniae productora de
KPC". La caracterizacion de estos elementos genéticos moviles
como transposones conjugativos, movilizables, compuestos,
transposon complejo Tn’ y derivados, intrones, integrones, se-
cuencias de insercion y otros mas podrian ayudar al desarrollo
de nuevos farmacos o entender el avance y difusion de la resis-
tencia bacteriana.

El gen bla,, produce resistencia a carbapenémicos y ha sido re-
portado en Ecuador. Esta carbapenemasa de tipo metaloenzima
se presenta con mayor frecuencia en bacterias distintas a Kleb-
siella pneumoniae como Serratia sp., Enterobacter sp., Provi-
dencia, etc. Este mecanismo fue descrito por primera vez en un
paciente con largo periodo de internacion en unidad de cuidados
intensivo (UCI) y prolongado uso de antibi6ticos de amplio es-
pectro. Estas caracteristicas suponen el desarrollo del gen bla
bajo condiciones de presion selectiva'®. Cabe resaltar que actual-

3/

mente se han reportado combinaciones de KPC y NDM en Kleb-
siella pneumoniae. Recientemente en el 2017, el gen bla,,
fue descrito en un paciente VIH positivo de Esmeraldas, evi-
denciando la circulacion y rapida propagacion de este gen en la
bacteria Klebsiella pneumoniae ST147 con plasmido del grupo
IncA/C. En este caso el paciente tuvo una triple terapia con fos-
fomicina, meropenem y colistina'®. De la misma forma, la carac-
terizacion de los plasmidos asociados a este gen puede ayudar a
implementar medidas de contencion en lugares endémicos.

Este mecanismo de resistencia (bla,,,) también ha sido repor-
tado en la bacteria Acinetobacter baumanni ST32 en un pa-
ciente extranjero que fue internado en el Hospital de los Valles
por complicaciones cardiacas. La hospitalizacion en UCI y
empleo de varios antibidticos de amplio espectro, fueron los
principales factores de riesgo que se asociaron a la contamina-
cion con esta bacteria. Ademas se reconocié la endemicidad de
esta cepa en los hospitales del Ecuador'”.

Recientemente, un reporte de caso describe un paciente mas-
culino de 53 afios que fue ingresado a UCI por presentar un
cuadro de neumonia asociada a infeccion por SARS-CoV2.
Debido a los protocolos empiricos de tratamiento con antibio-
ticos de amplio espectro, resulté en la aparicion de la bacteria
Klebsiella pneumoniae KPC en un hisopado axilar, lo que llevo
a modificar el tratamiento antibiotico previo (piperacilina-ta-
zobactam) a vancomicina, meropenem y colistina. En dias pos-
teriores se aislaron cepas de Klebsiella pneumoniae BLEE y
Klebsiella pneumoniae NDM. Este caso presenta una infeccion
por una misma bacteria, pero con varios mecanismos de resis-
tencia. La presencia de las cepas Klebsiella pneumoniae KPC,
NDM y BLEE fue atribuida a una contaminacion cruzada por
el uso de dispositivos invasivos en la UCI, lo que permitio el
ingreso de estas cepas multirresistentes en un paciente inmuno-
deprimido por infeccién con SARS-CoV2'8, Este tipo de casos
refuerza aun mas la implementacién de un protocolo de accion
para limitar la contaminacion cruzada con estas bacterias mul-
tirresistentes (BMR), mediante el uso correcto de medidas de
bioseguridad al momento de manejar individuos portadores de
BMR, aislamiento de contacto y optimizacion del uso de anti-
bidticos de amplio espectro?.

También se ha reportado la presencia del gen OXA-48 en
cepas de Klebsiella pneumoniae ST307, en el hospital Eu-
genio Espejo de Quito. La cepa se recuperd de un paciente con
cancer, que fue ingresado previamente en un hospital ucra-
niano, lo que sugiere que este mecanismo de resistencia podria
ser importado. Los analisis del plasmido que contenia el gen
bla, , ,, por secuenciacion de genoma completo, revelo la pre-
sencia del plasmido IncL/M (pOXA-48) el cual tenia seme-
janza con el mismo tipo de plasmido identificado en Reptblica
Checa, lo que aumenta la posibilidad de la importacion de este
mecanismo de resistencia. En este estudio también se enfatiza
en la continua vigilancia epidemioldgica mediante técnicas
moleculares, que permitan identificar rapida y especificamente
una cepa con genes de resistencia y potencial riesgo de disemi-
nacion en Ecuador.
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Otra enterobacteria que se asocia con altos niveles de RAM es
Escherichia coli, la cual ha sido reportada en infecciones de
tracto urinario (ITU) en pacientes pediatricos de un hospital de
tercer nivel de Quito. En este estudio se encontrd cepas de Es-
cherichia coli BLEE que tenian opcion terapéutica con nitrofu-
rantoina y fosfomicina®.

Escherichia coli BLEE también ha sido reportada en infecciones
sistémicas. En estos casos, se encontraron varios clones (ST131,
ST10, ST23, ST14) los cuales contenian los genes bla. ., .,
bla,,,, vy blag, . De igual manera se ha identificado este patd-
geno conteniendo los genes bla., ., bla ., v blay,., genes de
resistencia a quinolonas mediadas por plasmido (aac(6’)-Ib-cr,
qnrB19) y genes de enzimas modificadoras de aminoglucosidos
(aac(6°)-Ib, aac(3)-Ila) en varios hospitales de Quito. Estas
cepas presentaron resistencia a cefalosporinas de todas las gene-
raciones, quinolonas y aminoglucésidos?'. Asi mismo, los genes
BLEE se han descrito en hospitales del Sur del Ecuador®. La
presencia de estos clones con genes que producen resistencia a
las cefalosporinas, impulsa el empleo de antibidticos de mayor
espectro (carbapenémicos) para tratar estas infecciones, y de
esta manera promover el desarrollo de mecanismos de resis-
tencia mas complejos (carbapenemasas).

De acuerdo con datos del Centro de Referencia Nacional de Re-
sistencia Antimicrobiana (CRN-RAM) del Instituto Nacional de
investigacion en Salud Ptblica (INSPI), en el pais se han detec-
tado cepas de Escherichia coli con KPC y NDM?, sin embargo
no se han encontrado las caracteristicas clinicas o tratamiento
empleados en infecciones causadas por estas cepas.

Como se ha mencionado anteriormente, el uso de polimixinas
(Colistina) se emplea en el tratamiento de infecciones produ-
cidas por bacterias multirresistentes. Sin embargo, se ha descrito
un gen llamado mcr-1 el cual se puede transferir por plasmidos y
produce resistencia a la colistina. Este mecanismo de resistencia
fue encontrado en una cepa de Escherichia coli BLEE aislada de
liquido peritoneal de un joven de 14 afios hospitalizado por peri-
tonitis. La presencia de esta cepa se asocia a una contaminacion
zoondtica, ya que la mayoria de reportes de este mecanismo de
resistencia se encuentran cepas de Escherichia coli aisladas de
animales de granja®.

De igual manera, el CRN-RAM INSPI reporta cepas de Pseudo-
monas aeruginosa con genes IMPy VIM, las cuales se asocia con
elevadas tasas de resistencia a betalactamicos y otras familias de
antibioticos debido a los diversos mecanismos de resistencia an-
timicrobiana que esta bacteria posee intrinsecamente?>?, A pesar
del elevado numero de infecciones causadas por esta cepa®, pu-
blicaciones que describan las caracteristicas microbiologicas, asi
como la clinica del paciente son escasas. Sin embargo, una pu-
blicacion describe la evolucion de la resistencia antimicrobiana
de esta bacteria en un hospital de Portoviejo desde el 2015 hasta
el 2019, en el cual se describe un 35% de resistencia a carbape-
némicos, 53% de resistencia a ceftazidima, 46% de resistencia a
cefepime, 35% de resistencia a piperacilina-tazobactam y 29%
de resistencia a amikacina®®. Ademas, otro estudio realizado en
Cuenca, describe varios niveles de resistencia a carbapenémicos
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(19-20%), aminoglucdsidos (20-25%) y fluoroquinolonas (22-
25%)%.

Los estudios de resistencia también se han realizado en la bac-
teria Helicobacter pylori en el que se encontré resistencia a cla-
ritromicina y levofloxacina, asociado a mutaciones en el gen
gyrA?.

En cuanto a la resistencia en Gram positivos, se ha reportado
la presencia de Staphylococcus aureus meticilino resistente
(SAMR) en varias areas hospitalarias como neonatologia, qui-
réfanos, cuidados intensivos y traumatologia®®. Ya que esta bac-
teria es parte normal de la microbiota humana en piel, mucosas
e intestino, se debe tener especial énfasis en la vigilancia de
SAMR en pacientes hospitalizados, ya que pueden causar en-
fermedades graves en pacientes inmunodeprimidos asi como
brotes intrahospitalarios. También se han realizado investiga-
ciones para determinar los clones presentes en nuestro medio,
los cuales han descrito varias secuencias tipo (ST8, ST45, STS,
ST3, ST ) que se relacionaban con cepas multirresistentes repor-
tadas en otros paises e incluso reportadas en ganado®.

Reportes de los genes relacionados con la resistencia antimi-
crobiana en cepas de Enterococcus sp., son €scasos en nuestro
medio. Ya que solo se ha descrito la presencia de la cepa Entero-
coccus faecium resistente a vancomicina, por la presencia de un
plasmido con el gen vand, en hospitales de Quito™®.

También se ha reportado la resistencia en Mycobacterium tuber-
culosis en un estudio que recolectd la informacion de esta cepa a
nivel nacional. En este estudio se identificaron varios linajes de
Mycobacterium tuberculosis con fenotipo de multirresistencia
(cepas: S, LAM, X, Haarlem). En estos linajes, la rifampicina y
la isoniacida fueron los antibidticos que se presentaron con ma-
yores tasas de resistencia. Sin embargo, los genes involucrados
en la resistencia antimicrobiana no fueron descritos®'. De igual
manera, se ha descrito la resistencia a rifampicina e isoniacida
en cepas de la familia Beijing de Mycobacterium tuberculosis®.

Tomando en cuenta los boletines e informes emitidos por el
CRN-RAM INSPI6%, en la Tabla 2 se muestra un resumen con
las bacterias y los genes involucrados con la multirresistencia
antimicrobiana, que han sido identificados en nuestro medio.

CONCLUSIONES

Como se ha visto, la mayoria de los estudios sobre resistencia
antimicrobiana en el Ecuador se relacionan con la caracteriza-
cion bacteriologica y genotipica de bacterias multirresistentes,
asi como también la presentacion clinica del paciente del cual
se obtuvo esa cepa. Sin embargo, no se han encontrado este
tipo de estudios en otras bacterias como Pseudomonas aerugi-
nosa, Salmonella sp., Shigella sp., Enterobacter cloacae, En-
terobacter aerogenes, Citrobacter freundii, Serratia marces-
cens, Morganella morganii, Stenotrophomonas maltophilia,
que han sido reportados como bacterias multirresistentes por
el INSPI®,

De igual manera, no se han encontrado estudios sobre la ca-
racterizaciéon molecular de los mecanismos de resistencia en
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Genes involucrados con resistencia antimicrobiana en hospitales del Ecuador.

Tabla 2. Bacterias, genes involucrados en el desarrollo de multirresistencia antimicrobiana y antibidticos que pierden su efectividad ante estas bacterias.

Bacterias

Genes que producen multirresistencia

Antibioticos inefectivos

Klebsiella pneumoniae
Escherichia coli KPC, NDM, OXA-48
KPC, NDM, IMP, OXA-48
KPC, NDM, OXA-48

KPC, NDM, OXA-48

Enterobacter cloacae
Serratia marcescens

Enterobacter aerogenes

Klebsiella oxytoca KPC
Citrobacter freundii KPC
Raoultella planticola KPC
Proteus mirabilis KPC, NDM
Salmonella spp. KPC
Enterobacterales (Shigella sp., Salmonella sp., BLEE

Escherichia sp., Klebsiella sp., entre otros)
Pseudomonas aeruginosa KPC, NDM, IMP, VIM
Pseudomonas putida VIM

Acinetobacter baumanni complex

KPC, IMP, NDM, VIM, OXA-48

Betalactamicos

Penicilinas, Cefalosporinas, inhibidores
de betalactamasas

Betalactamicos

IMP, OXA-48, OXA-51, OXA-24, OXA-24, OXA-143, OXA-58

BLEE: betalactamasas de espectro extendido.
Fuente: Base de datos de la investigacion. Elaborado por. Autores.

bacterias como Staphylococcus sp., Enterococcus sp., Strepto-
coccus pneumoniae, Haemophilus influenzae, Neisseria meni-
gitidis, Neisseria gonorrhoeae, o patdgenos que no son identi-
ficados mediante pruebas microbioldgicas de rutina.

Si bien hay varios grupos de investigacion dedicados al es-
tudio de los mecanismos de resistencia en Ecuador, aiin hace
falta una mayor cobertura en cuanto al estudio genotipico
(Estudio de clonalidad, caracterizacion de plasmidos, meca-
nismos de resistencia y virulencia) de bacterias como las men-
cionadas anteriormente.

De acuerdo con las recomendaciones de la OMS, la imple-
mentacion de un Plan Nacional contra la RAM est4 en marcha
en Ecuador*®, lo que ayudaria a mejorar el tratamiento anti-
biotico en infecciones por bacterias multirresistentes. En este
contexto, el reporte periddico de los perfiles de resistencia por
area de cada hospital podria mejorar el tratamiento empirico
cuando se sospecha de una TAAS.

Las medidas como higiene personal estricta del personal
médico, implementacion de programas de administracion de
antibidticos, aislamiento de individuos infectados con bacte-
rias multirresistente, asi como una respuesta oportuna del la-
boratorio de bacteriologia y biologia molecular, pueden ser
determinantes en el control temprano de un brote hospita-
lario>!°.,

RECOMENDACIONES

La implementacion de varias medidas para contener la propa-
gacion de bacterias multirresistentes en trabajo conjunto entre
hospitales, autoridades nacionales, centros de investigacion y
ciudadania, son necesarios para disminuir la carga que supone
las infecciones por bacterias RAM en el medio.
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sion), de acuerdo con la politica del ICMIJE (seccion 1T C.2.A).
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Criterios para aceptacion o rechazo de articulos enviados
a) Originalidad; b) Precision en el tema; ¢) Solidez tedrica; d) Fia-
bilidad y validez cientifica; e) Justificacion de los resultados; f) Im-
pacto; g) Perspectivas/aportes futuros; h) Calidad de la escritura; 1)
Presentacion de las tablas y figuras; y ¢) Referencias. Finalizado el
proceso de evaluacion, se notificara al autor principal la aceptacion
o rechazo del trabajo. Los trabajos no aceptados seran devueltos a
sus autores indicandoles los motivos de tal decision.

Etica de la investigacion

Es obligatorio cumplir las disposiciones de la Comision Na-
cional de Bioética en Salud (CNBS), en particular el reglamento
de ensayos clinicos, el reglamento de consentimiento infor-
mado, el reglamento de uso de material genético y las regula-
ciones internacionales: la Declaracion de Helsinki, las Pautas
Eticas Internacionales de la CIOMS, la Declaracion Universal
sobre Bioética y Derechos Humanos, etc. La Revista Médica
Cientifica CAMbios se adhiere a Normas y Codigos de Etica
Internacionales como COPE y los participantes de los estudios
tienen derecho a la privacidad, por lo que los autores no deben
publicar la identificacion de los sujetos de estudio ni sus fotogra-
fias, a menos que sean indispensables para la investigacion y los
autores dispongan del consentimiento informado, suscrito por
el paciente o su representante legal. El irrespeto a los principios
éticos motivara el rechazo del manuscrito.

Confidencialidad

Editores y revisores consideraran a todos los manuscritos reci-
bidos como confidenciales, tanto sobre los manuscritos como de
la informacion que contienen, no deben discutir publicamente
un trabajo y no deben apropiarse de las ideas de los autores; no
deben retener el manuscrito para uso personal y deben destruir
sus copias después de presentar su evaluacion, excepto en los
casos de sospecha de mala conducta de autor/ coautores.

Compromiso de los editores

Los editores se comprometen a mantener la revista en linea a
texto completo, con nivel de descarga de la revista o por articulo,
sin costo alguno.

Los editores que toman las decisiones finales sobre los manus-
critos se abstendran de participar en las decisiones editoriales.
Los otros miembros de la plantilla de personal de la redaccion
describiran sus intereses econoémicos o de otro tipo para parti-
cipar en las decisiones relacionadas con la edicion de la revista.

Los editores invitados también deben seguir los mismos proce-
dimientos.

Revisores Pares / Sistema de Arbitraje

Los manuscritos remitidos a la Revista Médica Cientifica CAM-
bios HECAM, estaran sujetos al proceso de revision por pares.
Sera realizado por los miembros del Comité de Politica Edito-
rial y asesoria del Cuerpo Editorial Cientifico Nacional e Inter-
nacional y por los expertos de la Red Colaborativa de Investi-
gacion HECAM nacional e internacional; mediante un sistema
con enmascaramiento doble ciego (double-blind), que asegure el
anonimato de autores y revisores, con el proposito de mantener
la objetividad de las evaluaciones. Los revisores de la Revista
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Meédica Cientifica CAMbios HECAM, no reciben remunera-
cion. El editor de la revista tendra la potestad de dirimir ante cri-
terios divergentes de los revisores y su decision serd inapelable.
Los trabajos no aceptados seran devueltos a sus autores.

Oportunidad

Una vez aceptado el articulo o investigacion para el tramite co-
rrespondiente, el proceso de remision y revision por pares debera
ser realizado de manera oportuna, dandose a conocer posibles
modificaciones tanto de forma como de fondo y las correcciones
deberan ser remitidas al Comité de Politica Editorial para la per-
tinencia o no de publicacion.

Integridad

Bajo los conceptos de las Buenas Practicas del Proceso Edito-
rial de las Revistas Cientificas de LILACS (BIREME), Latindex
Directorio y Latindex Catalogo 2.0; del Comité Internacional de
Directores de Revistas Biomédicas ICMJE; del Committee on
Publications Ethics (COPE); El Comité de Politica Editorial, el
Cuerpo Editorial Cientifico Nacional e Internacional de la re-
vista; preservaremos la integridad de los contenidos presentados
y publicados en la misma, asegurandonos que los errores, decla-
raciones inexactas o engafiosas sean corregidas de forma inme-
diata, bajo los esquemas establecidos.

Aspectos durante la publicacion y la edicién relativa a las
Revistas Médicas

Correcciones y control de diferentes versiones

Los errores no intencionados forman parte de la ciencia y el pro-
ceso editorial, exigen que se realicen correcciones luego de ser
detectados. Para realizar el control de las correcciones y dife-
rentes versiones del manuscrito, se toman en consideracion los
registros de los articulos, en forma cronologica a través del sis-
tema Open Journal System, OJS de la revista.

Propiedad de la Revista y libertad editorial

La Revista Médica Cientifica CAMbios HCAM, es propiedad
de Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin, que per-
tenece al Instituto Ecuatoriano de Seguridad Social. El Comité
de Politica Editorial, son los responsables de la edicion y tienen
plena autoridad sobre la totalidad del contenido editorial de la
revista, y del momento de su publicacion. Ademas, no inter-
fieren en la evaluacion, seleccion, programacion o edicion de
los articulos.

Ni tampoco sobre implicaciones comerciales, se tienen libertad
de expresion sobre puntos criticos y responsables de todos los
aspectos de la medicina sin temor a represalias, incluso puntos
de vista distintos o en conflicto con los objetivos comerciales de
la editorial.

Proteccion de las personas que participan en una investi-
gacion

El Comité de Politica Editorial en coordinacion con el Comité
de Etica de Investigacion en Seres Humanos, CEISH y otros co-
mités hospitalarios, cuidan que en debido proceso se formulen y
ejecuten los Consentimientos Informados correspondientes.



Remision duplicada / Publicacién duplicada

El Comité de Politica Editorial tomara medidas para reducir las
publicaciones repetidas/encubiertas verificando los antecedentes
del articulo en el que se determine que los datos estan basados
en un estudio de investigacion original; y, revisando en el Repo-
sitorio de la Secretaria Nacional de Educacion Superior, Ciencia
Tecnologia e Innovacion, SENESCYT, si existe un tema similar;
busquedas en Google Académico; y Bases de Datos con Medi-
cina Basada en Evidencias; Ademas del uso del programas an-
tiplagio como (URKUND o VIPER) para verificar su origina-
lidad, el nivel maximo de coincidencias con otras fuentes sera
maximo del 10%.

Articulos realizados con la misma base de datos el Comité de
Politica Editorial verificara la pertinencia o no de la evidencia en
consideracion a la base de datos y las datas generadas acorde a
los enfoques, métodos de analisis, conclusiones que demuestren
si difieren o no en sus métodos para la toma de decisiones de su
publicacion.

Re-publicaciones
La revista CAMbios, por norma NO ACEPTA re-publicaciones
de articulos ya que no es permitido por nuestras indexaciones.

Tasas/pagos

La Politica Publica Institucional, NO ASIGNA VALOR MONE-
TARIO en el marco de las Buenas Practicas del Proceso Edito-
rial, por lo tanto, NO COBRA por el envio/recepcion, procesa-
miento, revision o publicacion. La Revista CAMbios tiene una
politica de excension de pagos para todo el proceso editorial que
incluye a paises en vias de desarrollo.

Patrocinio y patrocinadores

En la revista como norma se registra el componente FINAN-
CIAMIENTO, y los autores que trabajen o reciban patrocinio
por parte de compaiiias farmacéuticas u otras organizaciones co-
merciales, deben declararlos en la seccion previo registro y au-
torizacion de las autoridades competentes.

Publicacion electronica

La Revista Médica Cientifica CAMbios, dispone del ISSN elec-
tronico 2661-6947, del Sistema Open Journal System (OJS) y
afiliacion a CROSSREF con asignacion del DOI 10.36015, su
formato es digital, y mantiene la periodicidad semestral, con
gestion y difusion a nivel nacional e internacional, sin perjuicio
de que pueda cambiar de periodicidad segun las necesidades ins-
titucionales previa autorizacion.

Publicidad y medios de comunicacion

Conforme a los avances tecnologicos en el campo informatico,
la Revista CAMbios, tiene plataforma electronica que le permite
editar y publicar los articulos cientificos en el ambito médico y
de la Salud Publica en OJS http://revistahcam.iess.gob.ec/index.
php/cambios, con ISSN electronico y DOI/CROSSREF. Por
medio de un codigo QR cada articulo puede ser ubicado y difun-
dido a cualquier lugar del mundo.

Otros medios de difusion social son: Facebook https://www.
facebook.com/Revista-M%C3%A9dica-Cient%C3%ADfi-

ca-CAMbios-2342898009304880/?-modal=admin_todo_tour;
Google Académico; la pagina del IESS https://hcam.iess.gob.
ec/?page 1d=3222; en el periddico Institucional Latidos con di-
fusion local; en las plataformas de las Indexaciones LILACS
BIREME, a través de FI ADMIN https://fi-admin.bvsalud.org/;
en Latindex Directorio y Latindex Catalogo 2.0 a través de la
Secretaria Nacional de Educacion, Ciencia, Tecnologia e Inno-
vacion, SENESCYT. Ademas, cada revista integra propaganda
libre de publicidad comercial.

Politicas de preservacién digital

Como parte de las politicas de preservacion digital de los ar-
chivos que forman parte de la revista se ha implementado el
Sistema Open Journal System para la gestion automatizada de
la Revista CAMbios, su edicion, publicacion y difusion, y para
mantener la preservacion digital se ha implementado el Repo-
sitorio Digital HECAM en el Sistema DSPACE https://repo-
sitoriohcam.iess.gob.ec/handle/54000/76, donde se ingresa y
respalda la informacioén en sistema; asi como en el acceso a la
revista en la Biblioteca Virtual en Salud http://bvs-ecuador.bv-
salud.org/revistas-de-medicina/ y en el Sistema FI-ADMIN de
la base de datos LILACS/ BIREME https://fi-admin.bvsalud.
org/ donde se puede acceder a los contenidos de los articulos ya
publicados.

Autoria y derechos de autores

Todos los articulos publicados estaran protegidos por derechos
de autor que cubren su reproduccién y distribucion. El editor
registrara: las fechas de los envios, recepcion, respuesta del ma-
nuscrito; y los codigos de participacion, que los autores identi-
fiquen de manera clara siendo responsabilidad colectiva. No le
corresponde a los editores determinar el rol de autores o tener
el papel de arbitro cuando existan conflictos de interés entre los
autores.

El Comité de Politica Editorial del HECAM, reconoce
como autor/es de un manuscrito a quienes registren los si-
guientes cédigos de participacion:

a) Concepcion y disefio del trabajo

b) Recoleccion de datos y obtencion de resultados

c¢) Analisis e interpretacion de datos

d) Redaccion del manuscrito

e) Revision critica del manuscrito

f) Aprobacioén de su version final

g) Aporte de pacientes o material de estudio

h) Obtencién de financiamiento

1) Asesoria estadistica

j) Asesoria técnica o administrativa

k) Rendicion de cuentas (ICMIJE)

1) Otras contribuciones (definir)

Colaboradores
Los colaboradores que no cumplan los codigos de participacion
indicados, para ser reconocidos como autores no deben aparecer
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como tales, pero si ser reconocidos en los agradecimientos, por
ejemplo: los que adquieran los fondos; supervision general del
grupo de investigacion; edicion técnica; traduccion o correc-
cion de la parte escrita; pruebas de imprenta, otras contribu-
ciones que se deben especificar.

Responsabilidades de los autores, revisores y editores.

Los autores, revisores y editores tienen la obligacion de revelar
la existencia de relaciones personales, financieras, institucio-
nales, familiares, intelectuales, econdomicas, de competencia
académica, o de interés corporativo, etc., que podrian afectar
el juicio cientifico, sesgar sus conclusiones e influir en el desa-
rrollo del manuscrito o en su revision.

Conflictos de intereses

Los autores, revisores y editores tienen la obligacion de de-
clarar la existencia de relaciones personales, financieras, ins-
titucionales, familiares, intelectuales, o de competencia acadé-
mica, etc., que podrian afectar el juicio cientifico, sesgar sus
conclusiones ¢ influir en el desarrollo del manuscrito o en su
revision. Todos los manuscritos presentados incluiran la sec-
cion “conflicto de interés” con la frase: “Los autores repor-
taron no tener ningun conflicto de interés, personal, financiero,
institucional, familiar, intelectual, economico, de competencia
académica, o de interés corporativo”. Los autores que trabajen
o reciban patrocinio por parte de companias farmacéuticas u
otras organizaciones comerciales, deben declararlos en ésta
seccion; y, en el caso de existir conflictos de interés se debera
colocar la razon.

Permisos y plagio

Para la reproduccion de material impreso o electronico en otras
publicaciones que tengan derechos de autor, es necesario ad-
juntar el permiso por escrito del autor original, antes de remi-
tirlo a la Revista Médica Cientifica CAMbios HECAM, reali-
zando el debido proceso editorial.

Los textos deben contener material original, a menos que se
trate de revisiones bibliograficas o editoriales, por lo que el
editor se reserva el derecho de investigar si el material enviado
tiene o no elementos de plagio. De comprobarse este hecho el
manuscrito serd rechazado y la decision inapelable.

Cambios de autoria

En consonancia con las directrices, se requiere la confirmacion
por escrito, via correo electronico, suscrita por todos los au-
tores confirmando que estan de acuerdo con los cambios pro-
puestos en la autoria de los manuscritos presentados o articulos
publicados; y, solo puede ser modificado a través de la publi-
cacion de un articulo de correccion. No es responsabilidad del
editor resolver disputas de autoria.

Duplicacion de la publicacién

El manuscrito debe ser original, no estar en revision de otra re-
vista. No se aceptara articulos ya publicados en otros medios,
salvo por razones académicas. En la posibilidad de duplicacion
y si el editor detecta evidencias, puede suspender la publica-
cion del articulo o retractarlo.
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Corte Editorial

La Revista Médica Cientifica CAMbios HECAM, tiene la res-
ponsabilidad legal de asegurar que su contenido no infrinja los
derechos de autor o incluya contenido injurioso o difamatorio.
De ser el caso, el editor podra solicitar a los autores la reformu-
lacion del manuscrito.

Mala conducta

La Revista Médica Cientifica CAMbios HECAM, en los casos
de mala conducta de investigacion comprobados, los articulos
ya publicados seran retractados. Esta medida puede incluir a
otros articulos publicados por el mismo autor o autores. El
Comité de Etica de Investigacion en Seres Humanos, CEI-
SH-HCAM, actuara acorde a las Normativas Internas Institu-
cionales y las dispuestas por la Autoridad Sanitaria.

Correccion

La Revista Médico Cientifica CAMbios HECAM, publicara
correcciones de los articulos ya divulgados en nlimeros ante-
riores.

Retractaciones

Si la evidencia cientifica contradice los hallazgos de un articulo
publicado, se descubren errores, plagio o malas practicas de in-
vestigacion se realizara la retractacion parcial o total, se in-
dexaran y vincularan al articulo original indicando sus causas.

Politica de comentarios

Los lectores pueden enviar comentarios sobre los articulos pu-
blicados en la revista, pero el editor se reserva el derecho de
publicarlos o no, para lo que tomara en cuenta la relevancia y
pertinencia de las opiniones vertidas.

Apelaciones

Los autores tienen el derecho de apelar el rechazo del manus-
crito, seran revisadas por el Comité de Politica Editorial y en
sus resoluciones que seran definitivas, tomara en cuenta el con-
tenido cientifico, metodologico y ético del estudio.

Caracteristicas y uniformidad de los textos

Los manuscritos deben estar escritos en una sola columna, y al
momento de la diagramacion se definira de acuerdo al estilo de
la revista la presentacion del estudio.

Tipo de fuente
Times New Roman, tamafio de la fuente 12 puntos, interli-
neado 1.5, parrafos justificados.

Titulo del articulo

Marginado a la izquierda y con negrita en los idiomas espafiol
e inglés. Los nombres de los autores debajo del titulo, en orden
de participacion en el estudio. Unidad donde trabajan los au-
tores y nombre del hospital.

Informacion de contacto

El autor principal debe registrar el nombre completo, direccion
electronica, domicilio, teléfono y cédigo postal. Titulo acadé-
mico del autor o autores, universidad donde lo obtuvieron y
datos de filiacion.



Figuras

El titulo debe constar al pie de la figura, marginado a la izquierda,
su numeracion debe ser consecutiva, en maximo numero de
seis, que destaque lo descrito en el texto, sin repeticion de los
mismos. Debe tener resolucion técnica, no menor a 300 dpi y
en formato *.jpg o *.gif. No se aceptan figuras tridimensionales.
Se enviaran incluidas en el texto y en archivo separado, sin res-
tricciones para modificaciones por parte del diagramador de la
revista.

Tablas

El titulo debe constar en la parte superior de la tabla, marginado
a la izquierda, su numeracion debe ser consecutiva, en maximo
numero de seis. Los datos de la tabla no deben reescribirse en el
texto. Las tablas se enviaran incluidas en el cuerpo del articulo,
en formato Word, y una copia de las tablas en archivo separado,
sin restricciones para modificaciones por parte del diagramador
de la revista.

Abreviaturas
De acuerdo al index Medicus. https://www.ncbi.nlm.nih.gov/nl-
mcatalog?term=currentlyindexed

Contribucion de los autores

Colocar las siglas del primer nombre y apellido del autor/es se-
guido de dos puntos y registre la contribucion respectiva: Con-
cepcion y disefio del trabajo; recoleccion de datos y obtencion de
resultados, andlisis e interpretacion de datos, redaccion del ma-
nuscrito, revision critica del manuscrito, aprobacion de su ver-
sion final, asesoria estadistica, asesoria técnica o administrativa,
otras contribuciones. Todos los autores leyeron y aprobaron la
version final del articulo.

Informacién de los autores
Nombres completos de los autores, filiacion y codigo de inves-
tigador internacional.

Disponibilidad de datos y materiales

Si utilizaron recursos bibliograficos, el tipo de uso fue libre o
limitado; y que la informacion recolectada esta disponible bajo
requisicion al autor principal.

Aprobacién del Comité de Etica y consentimiento para
participacion

Debe indicar que el estudio fue aprobado por pares y por el
Comité de Etica de Investigacion en Seres Humanos CEI-
SH-HCAM.

Consentimiento para publicacién

Debe decir que: La publicacion fue aprobada por el Comité de
Politica Editorial de la Revista Médica Cientifica CAMbios del
HECAM en Acta Nro. ### de fecha dia, mes, afio.

Financiamiento
Debe decir si fue o no financiado por los autores y coautores.

Agradecimientos
Se ubicaran al final del articulo, destinado a las personas que
ayudaron en el proceso de investigacion.

Ejemplo: labores de traduccion, secretaria, ayuda lingiiistica, co-
rreccion del texto, manejo de paquetes informaticos, bioestadis-
tica, revision del articulo, etc. Todos los contribuyentes que no
cumplan con los criterios de autoria deben figurar en esta sec-
cion.

Referencias bibliograficas

Estilo Vancouver, con cédigo alfanumérico tipo DOI, PMID,
ISSN, ISBN, actualizadas, con un tiempo retrospectivo no
mayor a 5 afios excepto si es Best seller. Las citas bibliogra-
ficas enumeradas segun el orden de aparicion en el texto, con
nimeros arabigos como superindices sin paréntesis que corres-
ponde a la numeracion asignada en la seccion de Referencias
Bibliograficas y, luego coloque el signo de puntuacion. El texto
de las referencias debe ser alineada a la izquierda.

Requerimientos y estructura segiin la modalidad de los
estudios

Modalidad

Previo al titulo debe indicar si es: Articulo Clasico, Articulo His-
torico, Bibliografia, Biobibliografia, Biografia, Carta al Editor,
Caso Legal, Clase, Comentario, Conferencia Clinica, Confe-
rencia de Consenso, Congreso, Conjunto de Datos, Declara-
cién de Preocupacion, Diccionario, Directorio, Discurso, Edi-
torial, Ensayo Clinico, Ensayo Clinico Adaptativo, Ensayo Cli-
nico Controlado, Ensayo Clinico Controlado Aleatorio, Ensayo
Clinico Controlado Aleatorio Veterinario, Ensayo Clinico Fase
L, IL, I, IV, Ensayo Clinico Pragmatico, Ensayo Clinico Veteri-
nario, Entrevista, Errata, Estudio Clinico, Estudio Comparativo,
Estudio de Equivalencia, Estudio de validacion, Estudio en Ge-
melos, Estudio Multicéntrico, Estudio Observacional, Estudio
Observacional Veterinario, Estudios de Evaluacion, Estudios de
Validacién, Guia, Guia de Estudio, Guia de Practica Clinica, In-
forme Anual, Informe Técnico, Informes Anuales, Informes de
Caso, Manual de Laboratorio, Manual de Referencia, Medios
audiovisuales, Metanalisis, Narrativa Personal, Protocolo, Pro-
tocolo de Ensayo Clinico, Publicaciéon Conmemorativa, Revi-
sion, Revision de Integridad Cientifica, Revision Sistematica
Sistema de Ayudas Diagnosticas. Deben ser enviados por medio
de la plataforma de Open Journal System, OJS para empezar con
el proceso editorial.

El titulo
Debe contener 15 palabras, sin abreviaturas, y en los idiomas
espafiol e inglés.

Nombres
Los autores deben registrar sus nombres completos y filiacion; e,
incluir nimeros superindices.

Correspondencia del autor principal

El autor debe enviar el manuscrito con registro de sus nombres
completos, direccion y teléfono de contacto, ciudad, pais, codigo
postal, correo electronico, u otro medio de contacto.

Resumen estructurado
Escribir entre 250-300 palabras, en tiempo pasado, en idioma
espaiol y traducido al inglés. La redaccion debe ser continua.
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La estructura debe contener: INTRODUCCION. Establecer en
forma clara y precisa los antecedentes y el perfil que fundamenta
el trabajo o estudio. OBJETIVO. Se debe expresar claramente el
propésito principal del estudio. MATERIALES Y METODOS.
Incluir la poblacion de estudio, tamafio de la muestra, institucion
donde se realizo el estudio, disefio de la investigacion, criterios
de inclusion y exclusion, técnicas o procedimientos utilizados,
equipos; disefio y analisis estadistico. RESULTADOS. Describir
los hallazgos y observaciones relevantes encontrados, sefialar la
significancia estadistica y resaltar resultados innovadores y de
mayor impacto. DISCUSION. Anélisis de los resultados encon-
trados, comparar y contrastar con publicaciones previas sobre
el tema de la investigacion, propias o de otros autores, con las
respectivas citas bibliograficas. En este apartado no se debe re-
petir la informacion de resultados. CONCLUSION. Si fuera ne-
cesario o como un acapite de la discusion, debe contener frases
cortas que resalten los resultados mas relevantes y si es el caso,
comentar de manera concisa posibles implicaciones o compro-
bacion de hipdtesis.

Palabras clave

Seis descriptores en Ciencias de la Salud y traduccion de los des-
criptores en términos MeSH o palabras clave del listado DeCS
LILACS http://decs.bvs.br/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?1-
sisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&interface lan-
guage=e&previous_page=homepage&previous_task=NULL&-
task=start 6 en la direccion: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh

Articulos de revision

Revision nosologica, exhaustiva y sintesis de la literatura em-
pleando fuentes bibliograficas actualizadas, que permitan pro-
fundizar el conocimiento del tema investigado. El articulo estara
limitado a 4 000 palabras. En los demas componentes, se seguira
las indicaciones para los articulos originales.

Protocolos Médicos

Son instrumentos normativos, tipo clinicos y administrativos, de
orientacion eminentemente practica, que pueden o no resumir
los contenidos de una Guia de Practica Clinica, o bien puede es-
pecificar acciones o procedimientos operativos administrativos
determinados. Disponible en: https://aplicaciones.msp.gob.ec/
salud/archivosdigitales/documentosDirecciones/dnn/archivos/
ac%2000005313%202015%2005%20nov.pdf

Informes de caso

Casos excepcionales, rareza de observacion, que constituyan un
aporte cientifico y amerite su publicacion. Es recomendable re-
visar las guias CARE para reporte de casos clinicos y SCARE
para casos quirirgicos.

Registro de ensayos clinicos

Si el articulo, se refiere a un ensayo clinico desarrollado en el
Ecuador, el mismo debera tener a probacion correspondiente
de la Agencia de Regulacion, Control y Vigilancia Sanitaria
(ARCSA) https://www.controlsanitario.gob.ec/ensayos-cli-
nicos-2/ y estar registrado en el formulario de inscripcion de en-
sayos clinicos del ARCSA. Adicionalmente el editor de la revisa
solicitara el nlimero de registro del ensayo, en alguna de las dife-
rentes bases de registros internacionales aprobados por la OMS.
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Para los estudios observacionales que utilizan muestras biolo-
gicas humanas requieren aprobacion de la maxima autoridad
sanitaria. Para mayor informacion revisar la siguiente direccion
electronica:  https://www.salud.gob.ec/autorizacion-de-investi-
gaciones-en-salud/ . El registro y aprobacion de los estudios ob-
servacionales ejecutados en el pais deben ser solicitados a los
autores para el caso que lo requieran para la publicacion del ar-
ticulo.

Debe incluir

INTRODUCCION. Una breve definicién de la enfermedad y el
objetivo del estudio del caso clinico, en donde consten las carac-
teristicas principales del paciente. CASOS CLINICOS. Detalle
de los resultados de las acciones terapéuticas y desenlace, fa-
llecimiento, curacion, secuelas, etc. RESULTADOS. Senalar la
significancia estadistica en tabla, figuras con su correspondiente
leyenda y resaltar el mayor impacto. DISCUSION. Estructurada
sobre los principales hallazgos. Sefialar las limitaciones diagnos-
ticas o terapéuticas encontradas y plantear alternativas. CON-
CLUSION. Contraste de revision cientifica y el caso clinico, en
comparacion con sus diferentes fases de la enfermedad, de los
tratamientos prescritos, su evolucion, prondstico e impacto. En
los demas componentes, se seguira las indicaciones para los ar-
ticulos originales.

Carta al Editor

Comunicacion escrita al Director de la Revista o Editor en Jefe.
Registro de estudios de ensayos clinicos (Ministerio de Salud
Publica). Si el articulo, se refiere a un ensayo clinico desarro-
llado en el Ecuador, el mismo debera tener la aprobacion co-
rrespondiente de la Agencia Nacional de Regulacion, Control
y Vigilancia Sanitaria (ARCSA) https://www.controlsanitario.
gob.ec/ensayos-clinicos-2/ y estar registrado en el formulario de
inscripcion de ensayos clinicos del ARCSA. El editor general de
la revista solicitara el No. de registro del ensayo en alguna de las
diferentes bases del registro e informara al Ministerio de Salud
Publica sobre los estudios experimentales que se desarrollen en
la institucion.

Envio de Articulos a Preprints

La Revista Médica Cientifica CAMbios recepta modalidades
de publicacion a través del Sistema OJS y que atn no han sido
evaluadas por pares, se somete a evaluacion con difusion por la
Plataforma Preprints EmeRI (Emerging Research Information:
A parajournal repository preprinting research results since 2020
Brasil), que sigue la estructura de “comunidades, colecciones y
articulos”, definida por el software utilizado para su construc-
cion en DSpace. Deposita metadatos propios los mismos que
son aceptados y publicados por EmeRI con el fin de que se en-
cuentren disponibles antes de que se realice la publicacion defi-
nitiva y se acelere su divulgacion y los revisores/lectores puedan
hacer aportes al articulo.

Aviso de derechos de autor/a y politica de acceso abierto
Los autores que publiquen en esta revista aceptan las siguientes
condiciones:

1. Los autores conservan los derechos de autor y ceden a la
Revista Médica Cientifica CAMbios HECAM el derecho



de la primera publicacion, con el trabajo registrado con la
licencia de atribucién de Creative Commons, que permite
a terceros utilizar lo publicado siempre que mencionen la
autoria del trabajo y a la primera publicacion en esta revista.

2. Los autores pueden realizar otros acuerdos contractuales
independientes y adicionales para la distribucion no exclu-
siva de la version del articulo publicado en esta revista (p.
ejm, incluirlo en un repositorio institucional o publicarlo en
un libro) siempre que indiquen claramente que el trabajo
se publicd por primera vez en Revista Médica Cientifica
CAMbios HECAM.

3. Los autores dejan a disposicion del Comité de Politica Edi-
torial la decision de publicacion del articulo dentro o fuera
de la Revista Médica Cientifica CAMbios siguiendo el
debido proceso editorial para los articulos que por necesi-
dades editoriales de la revista deban ser intercambiados con
cuerpos editoriales nacionales o internacionales, bastando
como autorizacion la remision de un correo electronico no-
tificando el hecho.

4. La Revista CAMbios tiene una politica de acceso abierto es
decir que dispone de acceso inmediato, sin requerimientos
de registro, suscripcion o pago, el acceso es sin restricciones
al material cientifico que se publica en ella, su uso esta bajo
el respeto a los Derechos de Autor y a la Licencia Cretive
Commons Reconocimiento No Comercial-SinObras Deri-
vadas (CC BY-NC-SA 4.0).

Declaracion de privacidad

Los nombres y las direcciones de correo electronico introdu-
cidos en esta revista se usaran exclusivamente para los fines es-
tablecidos en ella y no se proporcionaran a terceros o para su uso
con otros fines.

Actualizacion de la Normativa Editorial

Se procedio a actualizar la normativa segiin las instrucciones
de BIREME/LILACS y del MSP. Actualizacion a diciembre de
2022.

El envio de manuscritos o consultas relativas a la publica-
cién dirigirlos a:

Revista Médica Cientifica CAMbios HECAM

Coordinacion General de Investigacion, Hospital de Especiali-
dades Carlos Andrade Marin.

Portoviejo y Ayacucho

Casilla postal: 170402
Quito-Ecuador.

E-mail: revista.hcam@jiess.gob.ec

Open Journal System, OJS: http:/revistahcam.iess.gob.ec/
index.php/cambios
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difusion cientifica del Hospital de Especialidades Carlos
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Latindex, y esta dirigida a los profesionales de la salud y a la
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