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Estimados lectores de la revista Alerta, en
esta nueva edicion, nos complace presentar
una variedad de contenidos que abarcan
seis informes de caso, donde se destacan
interesantes situaciones clinicas poco co-
munes. Estos informes ofrecen una vision
detallada de los diagnosticos y tratamien-
tos que pueden ser de gran utilidad para
los profesionales de la salud en su practica
diaria. Entre ellos resaltan: «Sindrome de
Eisenmenger secundario a comunicacion
interatrial tipo ostium secundum en una
mujer adulta»; «Osificacion heterotdpica
mesentérica como causa de obstruccién
intestinal» y «Sindrome de Kartagener y ar-
tritis reumatoide. Reporte de caso», entre
otros, cuyos propdsitos son principalmente
cientificos o formativos. A su vez, incentivan
y abren ventanas para realizar otros estu-
dios de investigacion con mayor nivel de
evidencia en un futuro'.

Presentamos cuatro articulos origina-
les, entre ellos: «Factores que influyen en la
supervivencia de pacientes con didlisis en
El Salvador», que aparece destacado en la
portada, dada laimportancia que representa
la toma de medidas de prevencion y control
en la enfermedad renal cronica. Ademas, se
publica «Trastornos somatomorfos y rasgos
de personalidad en pacientes hospitaliza-
dos por lumbalgia crénica en El Salvador»,
un tema de gran relevancia que genera evi-
dencias sobre la salud mental en el Instituto
Salvadorefio del Seguro Social. Asi mismo,
otros dos articulos que presentan investi-
gaciones novedosas en diversas areas cien-
tificas, que ofrecen una perspectiva Unica
sobre los desarrollos mas recientes en sus
disciplinas respectivas.

Incluimos cinco revisiones narrativas con
temas novedosos como «Alteraciones ge-
néticas asociadas a la enfermedad de Par-
kinson y Alzheimer: evolucién y respuesta al
tratamientoy, relacionados con la evolucion
y respuesta al tratamiento; «Sindrome de
desgaste profesional en el personal de salud
durante la pandemia de COVID-19» y «Ayu-
no intermitente y restriccién calérica como
tratamiento coadyuvante en enfermedad
de Alzheimer y esclerosis multiple», entre
otros. Estas revisiones narrativas se basan
en una amplia busqueda bibliografica, ex-
ploran temas especificos desde diferentes
angulos, proporcionando una visidon gene-
ral y critica de Ia literatura existente, dando
respuesta a una brecha del conocimiento.
Por tanto, son valiosas para aquellos que de-
sean mantenerse al dia con los avances en
su campo de estudio’.

Por ultimo, los animo a leer nuestras tres
cartas al editor. Una de ellas hace un llamado
acerca de la educaciéon alimentaria de pa-
dresy cuidadores para la promocion de esti-
los de vida saludables en los nifios. Ademas,
se menciona en otra laimportancia de la co-
municacion efectiva como un aporte de la
linglistica aplicada a los servicios de salud y,
finalmente, se publica la «<Integracién regio-
nal en salud en Centroamérica y Republica
Dominicana: logros y oportunidades».

Esta Ultima es de gran relevancia para la
linea editorial de Alerta, pues fue produc-
to de la Reunion anual de la Red Regional
Latinoamericana de la Asociacién Interna-
cional de Institutos Nacionales de Salud
Publica, IANPHI/LatAm, que se llevd a cabo
en El Salvador del 16 al 18 de octubre de
2023. Los Institutos Nacionales de Salud Pu-
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blica, homdénimos al nuestro, desempenan
un papel fundamental en la mitigacion de
las inequidades en salud y contribuyen des-
de la ciencia, a promover la transiciéon a un
modelo de desarrollo basado en derechos,
sostenible y armonizado con las politicas de
disminucién de la huella de carbono para
enfrentar el cambio climético, la inseguridad
alimentaria y la malnutricion, asi como las
emergencias sanitarias a nivel global, regio-
nal y nacional, temas que fueron abordados
en la reunién anual™.

Esta carta hace una revision de los aspec-
tos relevantes a retomar en una estrategia
regional que permita, a partir del analisis
de informacion relevante sobre los temas
de la salud publica, elaborar una propuesta
que fortalezca la integracion regional para
solventar las principales determinantes so-
ciales de la salud. A su vez, arroja una ruta
para continuar el impulso de importantes
oportunidades identificadas en la integra-
cion en salud centroamericana. Asi mismo,
representa un reto que pone en evidencia
que esta integracién facilitarfa el intercam-
bio de informacion epidemioldgica, la ar-
monizacion de politicas y las regulaciones
sanitarias, asi como el acceso a medicamen-
tos e insumos médicos a mejores precios.
En un contexto global como el actual, don-
de las enfermedades transmisibles como la
COVID-19 son una amenaza para la salud
publica, esta integracion cobra auin mas re-
levancia y se vuelve crucial para mejorar el
bienestar de las personas, pues a través del
trabajo conjunto se pueden lograr avances
significativos en términos de prevencion,
atencion meédica y promocién de esti-
los de vida saludable®.

Quiero destacar que en cada edicion se
incrementa el nimero de cartas al editor
que recibe Alerta. Estas cartas fomentan el

debate y la discusiéon entre nuestros lectores,
lo que contribuye a un intercambio dindmi-
co de ideas. Es un espacio abierto donde los
lectores tienen la oportunidad de expresar
sus opiniones sobre temas relevantes en la
ciencia, la medicina y las politicas publicas.

Esperamos que disfruten leyendo la
mas reciente edicion de Alerta y que en-
cuentren los contenidos tanto informati-
vos como estimulantes para el desarrollo
de la ciencia. Como siempre, agradecemos
a todos su continuo apoyo en esta publi-
caciéon, una joya invaluable para el Insti-
tuto Nacional de Salud.
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Resumen

Presentacion del caso. Se trata de un masculino de 49 afos, con historia de un trauma abdominal cerrado con un objeto
contuso sin alteraciones hemodindmicas. La ecografia focalizada de traumatismos resulté positiva a liquido libre en la
cavidad abdominal en tres ventanas. Intervencion terapéutica. Fue sometido a multiples laparotomias exploratorias con
lavados de cavidad abdominal posterior a presentar un cuadro de abdomen séptico Bjork 4, quien después de 38 dias de
estancia intrahospitalaria presenté una fistula enteroatmosférica que causaba un déficit nutricional. En una intervencién
quirlrgica se realizé el cierre de la fistula enteroatmosférica, con el hallazgo de tejido éseo trabecular en cavidad
abdominal, correspondiente a osificacion heterotopica intraabdominal de formacion reciente. Evolucion clinica. Luego
de la anastomosis del intestino delgado presentd signos de obstruccion intestinal, a causa de esto, se realizdé una nueva
laparotomia exploratoria, en la que se encontré tejido 6seo adherido al mesenterio del intestino delgado que generd una
obstruccion completa, se extirpd el material dseo y se logra restablecer el flujo intestinal liberando la obstruccion en el
intestino delgado.

Palabras clave
Osificacion Heterotopica, Mesenterio, Obstruccion Intestinal, Sepsis.

Abstract

Case presentation. A 49-year-old male, with a history of blunt abdominal trauma with a blunt object without hemodynamic
alterations. The focused trauma ultrasound was positive for free fluid in the abdominal cavity in three windows. Treatment.
The patient underwent multiple exploratory laparotomies with peritoneal lavage after presenting a septic abdomen
(Bjork 4), who after 38 days of intrahospital stay presented an enteroatmospheric fistula that caused a large nutritional
deficit. In a surgical intervention, the enteroatmospheric fistula was closed, with the finding of trabecular bone tissue in
the abdominal cavity, corresponding to intra-abdominal heterotopic ossification of recent formation. Outcome. After the
small intestine anastomosis, he presented signs of intestinal obstruction, because of this, a new exploratory laparotomy was
performed, in which bone tissue was found adhered to the mesentery of the small intestine that generated a complete
obstruction. The bone material was removed and the intestinal flow was reestablished, freeing the obstruction in the small
intestine.

Keywords
Ossification, Heterotopic, Mesentery, Intestinal Obstruction, Sepsis.

Introduccion go infrecuente e incidental en la mayorfa
de los casos que se presenta de manera
mas frecuente como una complicacion de
la cirugfa ortopédica y puede observarse
durante el proceso de curacién de las in-

cisiones abdominales en la linea media.

La osificacién heterotdpica es un proceso
benigno que consiste en la formacion de
tejido 6seo en un tejido distinto al sistema
esquelético. Se cataloga como un hallaz-
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Se han evidenciado formaciones éseas en
el omento mayor, pared abdominal y rara
vez en el mesenterio’.

No se tiene claro el mecanismo de forma-
cion del tejido, algunos autores lo definen
COMO UN Proceso reactivo con respuesta
exuberante a un estimulo traumatico o qui-
rdrgico, con frecuencia, repetidos, aunque
existen estudios que lo explican como un
proceso asociado a procesos infecciosos y
tumorales, incluso se ha asociado a alteracio-
nes genéticas’. Otros autores apoyan la idea
de una liberacion de osteoblastos hacia los
tejidos circundantes cuando una herida qui-
rdrgica lesiona el apéndice xifoides". La pre-
sencia de cuerpos extrafios como hilos no
absorbibles, mallas, gasas, abscesos, tejido
necréticos o yodopovidona pueden actuar
como nido a la osificacién heterotdpica.

Presentacion de caso

Se trata de un hombre de 49 afos de edad
sin  antecedentes médicos conocidos,
quien consultd con historia de un trauma
abdominal cerrado con objeto contuso;
fue impactado en el hipogastrio con una
barra metalica, posterior al suceso es lleva-
do a la unidad de emergencia del hospital
regional de San Miguel, presentaba dolor
abdominal difuso, sin alteracion en estado
neuroldgico, alerta, orientado, quejumbroso
hemodindmicamente estable con tensién
arterial de 130/95 mmHg, frecuencia car-
diaca de 95 latidos por minuto y peso de
85 Kg. En la evaluacion fisica, presentaba
dolor abdominal moderado.

La evaluacion ecogréfica focalizada de
traumatismos resultd positiva a liquido libre
en la cavidad abdominal en tres ventanas.

Los exdmenes de laboratorio reportaron
leucocitosis, con neutrofilia y anemia leve,
fue sometido a una laparotomia explorato-
ria de emergencia, en este procedimiento
se encontraron 2500 mL de sangre libre en
cavidad abdominal, lesion de intestino del-
gado con compromiso vascular a nivel de
mesenterio, con un segmento intestinal de
80 cm que presentaba cambios isquémicos,
desde 2,90 metros del dngulo de Treitz has-
ta 10 cm de la vélvula ileocecal. Se realizd
una reseccion y confeccion de la ileostomia
terminal. Se manejé la cavidad abdominal
como un abdomen abierto, con el uso de
bolsa de Bogotd, y se dejé para una segunda
revision de cavidad abdominal.

Luego de 48 horas, el paciente se en-
contraba estable con presién arterial de
125/80 mmHg, frecuencia cardiaca de
88 latidos por minuto. Se pasé a una nue-
va intervencion quirdrgica para la revision
de cavidad, se encontré el abdomen limpio

sin fugas intestinales, no habia liquido libre
y se realizo el cierre por planos utilizando su-
tura multifilamento trenzada calibre 1 para
cerrar la aponeurosis y con nylon 1 en los
puntos de retencion, ademas, se colocd un
dreno tipo Penrose. El décimo dia de estan-
Cia hospitalaria se reportd un cultivo de la
cavidad abdominal con crecimiento de Fs-
cherichia coli, que fue tratado con ceftriaxo-
na 1 g cada 12 horas y metronidazol 500 mg
cada ocho horas, ambas por via intravenosa.
Luego de 13 dias de estancia hospitalaria,
presentd deterioro del estado hemodindmi-
co con tension arterial de 100/60 mmHg y
aumento de la frecuencia cardiaca de hasta
120 latidos por minuto, ademas, se eviden-
Ci6 salida de material intestinal a través de
la herida operatoria, y se registré leucocito-
sis con neutrofilia (Tabla 1), se realizd una
laparotomia exploradora que confirmé el
abdomen séptico con fuga de material in-
testinal a través de una perforacién en el in-
testino delgado de aproximadamente 2 cm,
no se logrd categorizar a la distancia que se
encuentra del dngulo de Treitz debido a la
presencia de un abdomen congelado; las
caracteristicas macroscopicas del liquido
intestinal generaron la sospecha de localiza-
cion en el ileon (Figura 1a).

Posterior a 21 dias de hospitalizacién, se
reportd el cultivo de la cavidad abdominal
que resultd positivo a Pseudomonas aerugi-
nosay se inicié terapia antimicrobiana con
imipenem cilastatina a dosis de 500 mg in-
travenoso cada seis horas por 21 dfas.

Intervencion terapéutica

Fue sometido a nueve laparotomias explo-
ratorias en un periodo de 38 dias, en los que
se realizaron lavados de cavidad con solu-
cion salina normal a una concentraciéon del
0,9 % con un promedio de cuatro a seis litros
en cada intervencion, para el control de la
fuga de material intestinal y la reduccion de
la contaminacion abdominal. Se intentaron
mUltiples maniobras como la ferulizaciéon de
la fistula con sondas tipo Foley (Figura 1b),
técnicas como sutura del condodn de Rivera
(Figura 1c) y la colocacion de un sistema de
presion negativa, con el fin de evitar la con-
taminacion de la cavidad abdominal. Ade-
mas se le dio soporte nutricional con el uso
de nutricion parenteral total en la unidad de
cuidados intensivos. Fue necesario el uso de
noradrenalina a dosis de 20 pg/min con una
reduccion paulatina de la dosis en la medida
que se controld el foco séptico.

Luego del control de la fistula enteroat-
mosférica (Figura 2), se determind que tenia
un abdomen séptico Bjork 4¥, con una lesién
proximal en el intestino delgado que gene-
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Tabla 1. Secuencia de exdmenes de laboratorio

Examen de laboratorio Dias

1 3 14 20 43 55 69 74 77
Leucocitos /mm? 23100 14 900 25000 9480 12 800 13100 12 260 15 000 8830
Neutrodfilos % 86 % 87 % 87 % 74 % 65 % 64 % 85 % 82 % 65 %
Hemoglobina g/dL 9,7 1 11,7 11 11,9 134 11,3 8,7 11,2
Plaguetas /pL 184000 139000 680000 423000 202000 178000 252000 274000 326000
Albumina g/dL - 2,1 32 2,1 31 33 32 28 2,2
Sodio meg/L 137 138 127 137 134 135 135 139 142
Potasio meq/L 51 35 48 41 3,6 4 4 3,5 3,8
Magnesio mg/dL 1,5 1,8 1,8 12 2 2 14 2 2
Calcio mg/dL 7.2 6,7 9 7.8 88 94 82 7.7 79
Cloro meq/L 103 - 89,7 106 95,5 984 100 106 105
Creatinina mg/dL 1,36 1,22 11 1,03 0,99 1,06 097 0,89 087
Glucosa mg/dL 145 120 113 125 103 88,7 157 122 107
Nitrégeno ureico mg/dL 18,5 18,8 25,1 24,2 34,9 359 1338 254 11,5

Fuente: Datos obtenidos a partir del expediente clinico.

Figura 1. A. Fuga material intestinal. Se evidencia al retirar puntos de retencion apertura de cavidad abdominal con salida de material

.

intestinal y dehiscencia de aponeurosis. B. Ferulizacién de la fistula con sonda Foley. C. Condén de Rivera

Figura 2. Abdomen congelado, Bjork 4

|
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raba un gasto aproximado de 2 a 3 L por dia,
en consecuencia, presentd un deterioro nu-
tricional, con una pérdida de 25 Kg de peso,
ademas, frecuentes episodios de deshidra-
tacion con periodos de shock hipovolémico
que revertfan con la administracion de so-
lucion salina normal 0,9 %, por tal razén se
decidio el uso de octreotide a una dosis de
0,1 mg subcutdneo cada ocho horas y lope-
ramida 2 mg via oral cada ocho horas.
Debido a la complejidad del caso, se de-
cidi¢ el traslado a un centro especializado
(Hospital Médico Quirlrgico) en el dia 65 de
estancia intrahospitalaria, en donde fue eva-
luado por el equipo de abdomen complejo
y por la especialidad de nutriologia de ese
hospital, se decidi6 realizar la decima lapa-
rotomia exploradora con la reseccion intes-
tinal del segmento de la fistula (Figura 3a)
y se confecciond una anastomosis manual
del intestino delgado; no se determind la
distancia desde el dngulo de Treitz, porque
aun se encontraba con el abdomen parcial-
mente congelado. Durante esta interven-
cién, mientras se realizaba la liberacion de
las adherencias firmes, se encontré un frag-
mento de tejido que semejaba a una estruc-
tura 6sea con apariencia trabecular ubicada
entre las asas intestinales y adherida a me-
senterio de ileon terminal que, al extraerse
presenta sangrado escaso y textura similar
a hueso esponjoso (Figura 3b), se finaliza
intervencién quirdrgica realizando cierre de
pared abdominal por capas hasta piel.
Cuarenta y ocho horas posquirdrgicas,
presentd un abdomen obstructivo, con
marcada distension abdominal y ausencia
de gasto por ileostomia terminal; debido a
esto, se realizd una intervencion quirdrgica
de emergencia, en la que se encontraron
multiples adherencias firmes entre asas de

intestino delgado y multiples zonas de tran-
sicion entre dilatacion intestinal y segmen-
tos con luz intestinal colapsada, ademés de
una estructura que semeja tejido éseo en
el mesenterio que condicionaba la obstruc-
cion intestinal, esto generd algunas dreas de
estenosis completa sin paso de material in-
testinal en el recorrido del intestino delgado,
se confirm¢ la integridad de la anastomosis
realizada en cirugfa previa. Ante el hallazgo
se liberaron las adherencias, se extrajeron las
dreas segmentaria del tejido de osificacion
heterotépica de mesenterio y, de esta forma,
serestablecid asi el pasointestinal (Figura 3c).

En su dia 72 de estancia intrahospitala-
ria, cuarenta y ocho horas postquirdrgico,
se realizd una nueva intervencion quirdrgi-
ca en la que se realizon una revisién de la
cavidad, el abdomen se encontrd limpio, sin
adherencias de intestino, sin edema de las
asas intestinales, con la anastomosis integra,
la aponeurosis retraida vy la ileostomia fun-
cional, por esta razon, se realizé el cierre de-
finitivo de la cavidad abdominal (Figura 3d).

Evolucion clinica

La extraccion del tejido 6seo de una porcién
adyacente al mesenterio de ileon terminal,
logré revertir la obstruccion, observando
la salida del material intestinal a través de
ileostomia en el transquirdrgico.

Las mediciones del gasto a través de la
ileostomia que en un inicio era de 1300 mL
en 24 horas disminuyd a un gasto entre 800
y 1100 mL en 24 horas posterior a la Ultima
intervencion, se suspendid nutricion paren-
teral con adecuada tolerancia a la via oral.

Posterior a 75 dias de estancia intra-
hospitalaria, se reporto el cultivo de la ca-
vidad abdominal positivo a Morganella

Figura 3. A. Segmento de intestino delgado. By C. Fragmentos 6seos. D. Cierre de cavidad abdominal
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morganii ssp, por esta razon, se inicio el tra-
tamiento con ciprofloxacina 0,4 gr intrave-
noso cada 12 horas por 14 dias.

Se realizaron estudios complementarios
de imdagenes y de laboratorio que podrian
estar asociados a la osificacién heterotdpica.
La tomografia computarizada abdomino-
pélvica del dia 78 de estancia intrahospitala-
ria, identificd formaciones 6seas adheridas a
mesenterio de intestino delgado (Figura 4a).
La ultrasonografia de tiroides la describio
dentro de limites normales. La hormona pa-
ratiroidea se report6 de 32,5 pg/mL.

El estudio histopatoldgico macroscod-
pico registrd el hallazgo de fragmentos
6seos irregulares que en conjunto median
8 cm. Los hallazgos microscdpicos corre-
pondian a fragmentos de tejido dseo tra-
becular y medular maduros, metaplasia
mesenquimatosa compuesta por tejido
6seo maduro, sin atipias ni malignidad en lo
examinado (Figura 4b).

El paciente tuvo una evolucion clinica
satisfactoria, con adecuada tolerancia a la
via oral, el abdomen se encontraba blando
y depresible, con el peristaltismo presente y
normal, con ileostomia funcional, sin signos
de obstruccion intestinal, la herida operato-
ria con bordes afrontados, sin secreciones,
debido a esto, se decidi¢ el alta luego de

™ s iy

Figura 4. A Tomografia Abdominal con osteogénesis
heterotépica sefialada por flecha. B. Fragmentos de
tejido éseo trabeculary medular maduros

79 dfas de ingreso con buen estado clinico,
con el plan de seguimiento por el equipo
de abdomen complejo del Hospital Médico
Quirdrgico (Figura 5).

Diagnéstico clinico

El diagndstico histopatoldgico confirma la
osificacion heterotdpica mesentérica, como
la causa de la obstruccién intestinal posterior
alaresolucién delafistula enteroatmosférica.

Discusion

La osteogénesis heterotdpica es una patolo-
gia poco frecuente de la que se tienen muy
pocos reportes”, en la actualidad se cono-
cen alrededor de 75 casos segun busquedas
realizadas en EMBASE y PUBMED™i™i en
revisiones realizadas se ha encontrado que
esta entidad se presenta en su mayoria en

2022
Mayo5 ¢ Laparotomia exploradora Inicial
Trauma cerrado de abomen.
FAST (+) 3 ventanas.
Hallazgos: lesién de mesenterio de ileon distal + confeccién de
ileostomia terminal.
Mayo6 © Revisionylavado de cavidad
Lavado de cavidad con SSN 0,9 % + colocacion de dreno Penrose en
cavidad abdominal.
Mayo 17 © Laparotomia por fuga intestinal
Sepsis abdominal por perforacién intestinal, proximal a ileostomia.
Abdomen congelado, colocacion de sonda Foley y bolsa de Bogota.
Mayo19a © Revisiéon de cavidad
Mayo 22 Fistula enteroatmosférica.
Lavado de cavidad.
Fistula ferulizada con sonda Foley.
Mayo 27 ¢ Revision de cavidad abdominal
Lavado de cavidad + colocacion de conddn de Rivera.
Mayo 30a @ Lavado de cavidad abdominal + recoleccién de conddn de Rivera.
Junio 17
Junio22a & Lavado de cavidad abdominal + colocaciéon de
Junio 24 sistema de presion negativa.
Julio8 & Traslado a San Salvador
Traslado a Hospital Médico Quirurgico en San Salvador, para manejo
especializado.
Julio11 ¢ Primer hallazgo de osificacién heterotépica
Laparatomia exploradora: reseccion de seccion instestinal con fistula
+ anastomosis de intestino delgado.
Julio13 & Revision de cavidad abdominal
Abdomen obstructivo secundario a fragmento éseo adherido a
mesenterio de instestino delgado + colocaciéon de bolsa Bogota.
Julio15 & Revision y lavado de cavidad

Lavado de cavidad.
Anastomosis integra.
Cuadro obstructivo resuelto.

Figura 5. Linea de tiempo
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paciente de edad adulta media-tardia, con
predominancia del sexo masculino. En la
mayoria de pacientes con abdomen séptico
que han sido sometidos a multiples inter-
venciones quirdrgicas abdominales®, segun
los resultados de los estudios patoldgicos, se
ha determinado la presencia de formaciones
Oseas maduras con estructura trabecula-
res similar a la de hueso esponjoso®. Estos
hallazgos en el interior de la cavidad abdo-
minal como causa de obstruccién intestinal
son una patologia pocas veces descrita.

La fisiopatologfa de la formacion de te-
jido ¢seo en la cavidad abdominal es aun
desconocida. Se postula la teorfa que la
osteogénesis heterotdpica se debe a la esti-
mulacion de células madre mesenquimales
pluripotenciales en respuesta a la inflama-
cion, causando la diferenciacion de estas
células madre en osteoblastos® A lo largo
de los afos se han reportado multiples ca-
sos de obstrucciéon intestinal asociado a
osificacién heterotdpica, ademas de otras
sintomatologias, como la saciedad tem-
pranay epigastralgia*".

En el caso presentado posterior a la re-
mocion de esta estructura ¢sea se logré la
permeabilidad del tracto intestinal mejoran-
do el paso del contenido intestinal, lo que lo
que nos hace incluir a esta patologia como
una complicacion més por la que puede
cursar un paciente que ha sido sometido
a multiples intervenciones quirdrgicas ab-
dominales, como lo detalla Althagafi et al*
en su revisién de casos.

Como se detalla en la linea de tiempo
(Figura 5), la evolucién del paciente fue sa-
tisfactoria para la resolucion del cuadro de
obstruccién intestinal, los sintomas de esta
entidad pueden no ser especificos, con
sintomas abdominales inespecificos, como
dolor abdominal vago, nduseas y vomitos,
debido a lo poco estudiado de estos casos
es dificil tener en mente esta entidad como
la causante del problema, el diagndstico en
su mayoria de casos se realiza de forma in-
cidental, como en nuestro caso, se realiza-
ron mediciones seriadas de calcio y toma
de hormona paratiroidea los cuales no
presentaron alteraciones, sin lograr obte-
ner una relacion con entidades endocrino-
l6gicas hasta la fecha.

Las terapias médicas, incluidos los bifos-
fonatos y los AINE, pueden ayudar a miti-
gar la recurrencia, pero es necesario seguir
investigando para determinar su eficacia®”
Algunos autores han defendido la reseccion
quirdrgica, mientras que otros refieren que
esto podria inducir una mayor formacién de
osificacion mesentérica heterotdpica.

La osificaciéon mesentérica heterotépica
debe pensarse en aquellos pacientes que se

detecta mineralizacion del mesenterio en las
tomografias computarizadas, especialmente
si ha habido unaintervencion quirdrgica ma-
yor o traumatismo previo. Como se presentéd
en este caso, la osificacion puede desarro-
llarse a las pocas semanas de una interven-
cion quirdrgica mayor y puede evolucionar
hasta formar laminas de osificacion anchas
o irregulares que provoquen obstruccién
intestinal y perforacion. Es importante que
radiélogos y cirujanos no descarten los pri-
meros signos de osificacién como material
quirdrgico u otro material extrafo para evitar
diagnosticos erroneos,

Financiamiento
El estudio no ha recibido fuentes de finan-

ciamiento externas a los autores de investi-
gacién y redaccion.
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Resumen

El sindrome de Eisenmenger es la forma mas severa de presentacion de hipertensién arterial pulmonar secundaria a defectos
cardfacos congénitos no reparados, aunque su prevalencia es baja, continua siendo un reto para los sistemas de salud de los
paises en vias de desarrollo por su complejidad en el manejo. Presentacion del caso. Paciente femenina sin antecedentes
médicos conocidos quien consulta por disnea relacionada a los esfuerzos y policitemia. Intervencidn terapéutica. Se realiza
ecocardiograma transesofagico que arroja la presencia de defecto interatrial tipo ostium secundum e hipertensién arterial
pulmonar severa, con cortocircuito de derecha a izquierda, se inicia oxigenoterapia y terapia farmacoldgica. Evolucion
clinica. Paciente permanecio ingresada presentando notable mejora a la disnea, se le dio de alta con referencia a la clinica
de cardiopatias congénitas del adulto en Hospital Nacional Rosales.

Palabras clave
Complejo de Eisenmenger, Hipertension Arterial Pulmonar, Cardiopatias Congénitas, Policitemia.

Abstract

Eisenmenger syndrome is the most severe form of pulmonary arterial hypertension secondary to an unrepaired congenital
heart disease. Despite the low prevalence, it remains a challenge for the public health service of developing countries due
to the complexity of the treatment. Case presentation. A female patient without known medical history, who consults
with dyspnea on exertion and polycythemia. Treatment. A transesophageal echocardiogram was performed, showing an
ostium secundum atrial septal defect and severe pulmonary arterial hypertension with a right-left shunt. Supplemental
oxygen was administrated and pharmacological treatment was started. Outcome. The patient presented remarkable
clinical improvement to dyspnea, she was discharged with medical reference to the Adult Congenital Heart Disease clinic
at Rosales National Hospital.

Keywords
Eisenmenger Complex, Pulmonary Arterial Hypertension, Heart Defects, Congenital, Polycythemia.

monar como la comunicacién interventricu-
lary la comunicacion interauricular'.

Introduccion

El sindrome de Eisenmenger (SE) es la pre-
sentacidon mas severa de hipertension arterial
pulmonar; caracterizada por la presencia de
un defecto cardiaco congénito (DCC) no re-
parado que permite la presencia de un corto
circuito entre la circulacion sistémica y pul-

En Europa, el SE presenta una prevalen-
cia del 1 al 56 % en cohortes de pacien-
tes con DCC". En El Salvador se registraron
70 000 recién nacidos vivos en 2017. de los
cuales 1173 presentaron DCC, lo que supo-
ne un riesgo para el desarrollo de SE™.



El SE se considera una enfermedad sisté-
mica con afectacion a multiples 6rganos lo
que explica las diversas manifestaciones que
presentan los pacientes que la padecen, por
ejemplo: intolerancia al ejercicio, eritrocito-
sis, disnea, cianosis central y periférica, de-
dos en palillo de tambor, cefaleas, acciden-
tes cerebrovasculares, abscesos cerebrales,
hemorragias, trombosis, ferropenia, anemia,
sindrome de hiperviscosidad, entre otros".

El tratamiento de los pacientes con SE
se ha limitado al manejo paliativo, debi-
do a la dificultad que representa el acceso
al trasplante cardiopulmonar como tra-
tamiento curativo, sin embargo, existen
avances en el manejo farmacoldgico con
antiarritmicos, andlogos de prostacicling,
diuréticos, entre otros".

Presentacion de caso

Se trata de una mujer de 37 afos de edad
quién consultd con historia de un mes de
disnea relacionada a los esfuerzos fisicos
moderados que disminuia con el reposo,
que en las ultimas 24 horas habia progresa-
do a disnea a esfuerzos minimos y se acom-
pafaba de acrocianosis, fatiga, debilidad ge-
neralizada, dolor precordial de tipo opresivo
asociado a actividad fisica y que mejoraba
con el reposo. Negd palpitaciones, sincope
u otros sintomas. Acudié a un consultorio
privado donde, debido a que se identificd
policitemia, fue referida al Hospital Nacional
San Rafael para el manejo hospitalario.

Se registré el antecedente de dos ges-
taciones previas, sin otras condiciones
médicas diagnosticadas. Al explorar sobre
sus antecedentes, describid episodios de
cianosis perioral desde su nifiez que ce-
dian espontdneamente, sin haber recibido
tratamiento especifico.

En la evaluacion fisica, se identificd ta-
quipnea, con diaforesis y cianosis perioral.
Ademas, presentd frecuencia cardiaca de
100 Ipm, frecuencia respiratoria de 22 rpm,
presion arterial de 90/60 mmHg, satura-
cion de oxigeno de 70 % al aire ambiente;
se observd cianosis perioral, acrocianosis y
dedos en palillo de tambor (Figura 1), cue-
llo con ingurgitacion yugular bilateral a 90°
hasta borde de mandibula, se auscultd mur-
mullo vesicular disminuido, con estertores
crepitantes basales bilaterales en campos
pulmonares, ritmo cardiaco regular, soplo
telesistélico en foco mitral lll/IV con signo de
Rivero-Carvallo, abdomen plano, doloroso a
la palpacién en cuadrante superior derecho,
higado 1 cm por debajo del reborde costal,
reflujo hepatoyugular positivo.

Figura 1. Dedos en palillo de tambor

Intervencion terapéutica

Se trasladd al drea de maéxima urgencia,
donde se inicid manejo con oxigeno suple-
mentario a 15 L/min con reservorio. Se le
realizé un hemograma (Tabla 1) donde se
encuentra policitemia. Ademas, se le realizd
un electrocardiograma que presentaba ha-
llazgos sugestivos de hipertrofia ventricular
derecha (Figura 2), y en la radiografia de t6-
rax se observé la silueta cardiaca aumenta-
da de tamano (Figura 3).

Tabla 1. Hemograma de ingreso tomado en servicio
de maxima emergencia del Hospital San Rafael

Resultados

Linea roja
Hemoglobina 18,5 g/dL
Hematocrito 556 %
Volumen corpuscular medio 89,5 ug
Hemoglobina corpuscular media 29,8 pg
Eritroblastos 0,75 %

Linea blanca

Glébulos blancos 591 x10°uL
Neutréfilos 72,7 %
Linfocitos 22,0%

Linea plaquetaria

Plaquetas 247x10%/ul

Volumen plaquetario medio 10,7 fL
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Figura 2. Electrocardiograma de 12 derivaciones. Tomado en servicio de maxima emer-
gencia. Se observa: ritmo sinusal, frecuencia cardiaca 100 Ipm, desviacién del eje eléc-
trico hacia la derecha, onda P de alto voltaje, se observa onda R > 6 mm en V1, indice
de Lewis = -25, indice de Cabrera = 0,87, sugestivos de hipertrofia ventricular derecha.

Figura 3. Radiografia de térax tomada en el servicio de maxima emergencia. Proyec-
cién antero-posterior, se muestra magnificacion de silueta cardiaca por proyeccion
de la misma. Se logra apreciar dilatacion del tronco de arteria pulmonar ademas de la
arteria interlobar derecha prominente con vasculatura pulmonar periférica disminui-

da. Patrén de hipertensién pulmonar

Figura 4. Ecocardiograma transesofagico. Septum interatrial con orificio que mide
22 mm, con cortocircuito amplio de derecha a izquierda, tipo osteum secundum. Val-
vula tricuspide con jet de regurgitacién amplio que se dirige a Septum interatrial y

alcanza defecto septal

Una vez que se estabilizé a la paciente,
se trasladd a la unidad de cuidados interme-
dios, con frecuencia cardiaca de 87 lpm, fre-
cuencia respiratoria de 16 rpm, tensién arte-
rial de 100/60 mmHg, saturacion de oxigeno
de 85 % con O, con méascara reservorio con
FIO, 100 %. La gasometria arterial reporté un
sindrome de distres respiratorio moderado
(Tabla 2), debido al cual se inici6 furosemida
20 mg intravenoso (IV) cada ocho horas y
4cido acetilsalicilico 100 mg via oral cada dia.

Tabla 2. Gasometria arterial

Pardmetro Valor
pH 745
paCo, 17 mmHg
PO, 39 mmHg
SO, 77 %
HCO; 11,8 mmHg
BE -9,6 mmol/L
TCO, 12,6 mmol/L

El ecocardiograma transtoracico se reali-
z6 en el segundo dfa de ingreso. Este reporto
las camaras izquierdas de didmetros norma-
les, cdmaras derechas dilatadas. Tampoco
era posible definir el defecto de continuidad
en el septum interatrial, al igual que existia la
dificultad para definir un cortocircuito por la
presencia de insuficiencia tricuspidea seve-
ra que chocaba contra el septum. El pericar-
dio fue normal, la valvula adrtica y la mitral,
funcional, con insuficiencia moderada de la
valvula pulmonar con una funcién sistélica
normal, fraccién de eyeccién ventricular iz-
quierda 53 % y presion sistolica de la arte-
ria pulmonar de 88 mmHg.

Luego de cuatro dias se realizo la ecogra-
fla transesofagica que describié una lesion
tipo ostium secundum (Figura 4).

Evolucion clinica

La paciente se mantuvo con oxigeno por
mascarilla reservorio a 15 L/min y se inicio
tratamiento con sildenafil 25 mg via oral
cada ocho horas en el segundo dia de ingre-
so, ademas, una dosis de digoxina (0,25 mg
IV), la paciente presentd evolucién favora-
ble, mejord disnea en reposo, con satura-
cion de oxigeno entre 85y 90 %.

Se continud con furosemida 20 mg IV
cada ocho horas, 4cido acetilsalicilico 100
mg via oral cada dia, se realizaron fleboto-
mias de 200 mL con reposicion de volumen
de 200 mL de solucién salina al 0,9 % cada
dia durante cinco dias. Luego, la paciente
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fue trasladada al servicio de cuidados inter-
medios después de 11 dias de estancia hos-
pitalaria, donde se inici¢ la reduccion paula-
tina de la oxigenoterapia hasta un minimo
de 3 L/min. Después de 15 dias de mane-
jo, se dio el alta hospitalaria con furosemi-
da 40 mg via oral cada 12 horas, sildenafil
25 mg via oral cada ocho horas y oxigeno
suplementario a 3 L/min con canula nasal.
Finalmente, se refiri6 a la Clinica de Cardio-
patias Congénitas del Adulto del Hospital
Nacional Rosales para su seguimiento.

Diagnéstico clinico

Sindrome de FEisenmenger secundario
a defecto septal atrial tipo ostium secun-
dum no corregido.

Discusion

El sindrome de Eisenmenger consiste en
una variedad de sintomas como disnea,
cianosis, dolor precordial, acropaquia, sin-
cope, hemoptisis, etc, resultado de DCC
no tratado. Cualquier DCC que lleve al de-
sarrollo de hipertension arterial pulmonar
puede causar SE. Generalmente, se pre-
senta en defectos atrioseptales, ventriculos
septales, atrioventriculares y en conducto
arterioso persistente”.

El SE es una entidad clinica rara que
afecta a pacientes que no cuentan con ade-
cuado acceso a servicios de salud en &reas
rurales o paises en vias de desarrollo, en los
cuales grandes DCC pueden pasar afios sin
ser detectados”. En el caso presentado, la
paciente se presentd con sintomatologia
congruente con SE sin el antecedente de
DCC, lo que retraso el diagndstico, con los
factores de riesgo sociales descritos.

La fisiopatologia que lleva al desarrollo
del SE es consecuencia de cortocircuitos de
izquierda a derecha, que provocan incre-
mento en la resistencia vascular pulmonar y
la alteracion de mediadores vasoactivos des-
encadenando vasoconstriccion y remodela-
cion vascular, que consiste en la proliferacion
de musculo liso y trombosis causada por un
aumento de la resistencia del flujo sangui-
neo. En consecuencia, hay un incremento
crénico de las presiones pulmonares y la pre-
sién del ventriculo derecho. Cuando la pre-
sién de la arteria pulmonar supera la sisté-
mica, ocurre la inversion del cortocircuito de
derecha a izquierda, estableciendo asi el SE.

El cortocircuito de derecha a izquierda
permite la entrada de sangre desoxigena-
da a la circulacién sistémica, lo que provo-
ca manifestaciones sistémicas como eri-
trocitosis, cianosis, intolerancia al ejercicio,
palpitaciones, dedos en palillo de tambor,

ingurgitacién yugular, edema de miembros
inferiores, livedo reticularis, entre otros".

La hipoxia y cianosis crénica generan un
compromiso multiorgdnico, que produce
una eritrocitosis secundaria como una res-
puesta maladaptativa a la hipoxemia. Esta
adaptacion desencadena déficit de hierro y
sindrome de hiperviscosidad (SHV) que in-
crementa la morbilidad y la frecuencia de las
hospitalizaciones de los pacientes".

Por otra parte, la eritrocitosis compen-
sada genera un equilibrio en los niveles de
hierro y de ferritina con elevacion del he-
matocrito. En estos pacientes los sintomas
SHV son leves o nulos, y el riesgo de presen-
tar eventos trombdticos es bajo mientras
los niveles de hematocrito no excedan el
70 %" Mientras que, en los pacientes con
eritrocitosis descompensada, no se logra
establecer un equilibrio con el aumento de
los niveles de hematocrito vy las reservas de
hierro, lo que genera sintomas de SHV de
moderados a severos”, El hematocrito mas
alto registrado en el caso presentado fue de
56,9 %, con bajo riesgo de SHV y eventos
tromboticos, no se identificaron los niveles
de hierro y ferritina.

En cuanto al diagndstico, los estudios de
gabinete tienen un papel complementario,
como el electrocardiograma, que permite
la deteccion temprana de arritmias, hiper-
trofia de ventriculo derecho y presencia de
bloqueos de rama derecha. Tipicamente
podemos identificar: desviacion del eje a
la derecha, la presencia de onda P pulmo-
nar, prolongacion del QTc, depresion del
ST/inversion de T en las precordiales dere-
chas V1-V4, y la derivacion DII, DIl y aVF~.
Asi mismo, el ecocardiograma transtoracico,
que constituye la herramienta de monito-
reo mas importante, permite identificar la
morfologia y funcion cardiaca*. En este caso,
permiti¢ sospechar un defecto del septum
atrial a nivel de su porcidén media con cor-
to circuito de derecha a izquierda, que se
pudo confirmar por medio de un ecocar-
diograma transesofagico.

De igual forma, la resonancia magnética
cardiaca permite evaluar la funciéon ventri-
culary sus volimenes, ademas es una herra-
mienta Util, no invasiva, para determinar la
relacién flujo pulmonar a flujo sistémico, sin
embargo, aunque es una herramienta Util,
no se encuentra disponible en todos los cen-
tros asistenciales, ademas de ser un estudio
que no debe realizarse en pacientes inesta-
bles, disneicos o dependientes de oxigeno*.

Finalmente, el cateterismo cardiaco de-
recho, considerado el estandar de oro, per-
mite confirmar el diagndstico y diferenciar
entre la hipertension pulmonar de otro ori-
gen, ya que es una evaluacion hemodindmi-
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ca directa. Los pacientes con SE presentan
una presion media de la arteria pulmonar
y una resistencia vascular pulmonar mayor
que los pacientes con hipertensién arterial
pulmonar idiopatica®.

La clave para el tratamiento de los pa-
cientes con SE radica en evitar la alteracion
del balance del estado fisiopatoldgico, 1o
que implica un monitoreo estrecho por par-
te de un equipo multidisciplinario enfocado
en la prevencion y manejo de las complica-
ciones*. El oxigeno suplementario no redu-
ce el riesgo de mortalidad ni provoca un in-
cremento de la oxigenacion tisular, y puede
producir mucosas secas en la via aérea supe-
rior, predisponiendo a los pacientes a epista-
xis y hemoptisis. Se recomienda cuando se
evidencia el aumento en la saturacion de
oxigeno en el torrente sanguineo y una me-
jorfa de los sintomas de forma consistente*”.

Los niveles elevados de hemoglobina en
estos pacientes no deben ser tratados como
otros tipos de policitemias. Las flebotomias
rutinarias se asocian a resultados adversos
como deficiencia de hierro, y aumento del
riesgo de eventos trombdticos. Algunos
pacientes seleccionados pueden verse be-
neficiados con flebotomias ocasionales con
sustitucion isovolumétrica, por ejemplo, pa-
cientes con sintomas moderados a severos
de hiperviscosidad o hematocrito > 65 %"

La terapia anticoagulante no se reco-
mienda en todos los pacientes, ya que no ha
demostrado mejorar la mortalidad y puede
aumentar el riesgo de hemorragias. Se reco-
mienda solo en pacientes con factores de
riesgo hemostatico como fibrilacién auricu-
lar, flutter auricular, vélvulas protésicas, esta-
sis sanguinea y ausencia de hemoptisis®.

La terapia farmacoldgica se basa en tres
vias metabdlicas diferentes; los antagonistas
de receptores de endoteling, los inhibido-
res de fosfodiesterasa-5 y las prostaciclinas.
El bosentén, un antagonista de receptores
de endotelina, ha sido el primer medica-
mento que mejora la tolerancia al ejerci-
cio, disminuye la presion arterial pulmonar
media y la resistencia vascular pulmonar,
es considerado de primera linea, un resul-
tado comparable con los mostrados por
los inhibidores de fosfodiesterasa-5 como
el sildenafil*. Asi mismo, las prostaciclinas
se mantienen como tratamiento de terce-
ra linea por el riesgo de infecciéon y eventos
tromboticos paraddjicos,

La intervencién quirdrgica para la re-
paracion del DCC se recomienda en la
fase terminal de la enfermedad, y sus re-
sultados son variables™. Por otra parte,
el trasplante cardiopulmonar es el trata-
miento definitivo acompafado de trata-
miento farmacologico™™,

La deteccion temprana de la DCCy la in-
tervencion previa al establecimiento de alte-
raciones irreversibles, genera mejores resul-
tados en la calidad de vida. Debido a esto, se
recomienda la implementacion de tamizajes
cardiacos adecuados en neonatos y nifios
que presentan sintomatologia sugestiva de
enfermedad cardfaca, y una adecuada edu-
cacion a los padres o cuidadores para poder
identificar los signos y sintomas de alarma®.
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Resumen

Presentacion del caso. Se trata de una mujer de 26 afos de edad, en seguimiento por la especialidad de reumatologia
desde los 17 afos, cuando consulté con historia de un afo de evolucion de sindrome poliarticular de grandes y pequenas
articulaciones, aditivo, simétrico acompanado de fatiga, rigidez matutina mayor de una hora. Se reporté ademds
factor reumatoide positivo. La radiograffa de ambas manos presentd erosiones, que confirmé el diagndstico de artritis
reumatoide. Adicionalmente, la paciente tenia el antecedente de procesos sinobronquiales a repeticion desde su infancia.
En la evaluacion médica se identifico dolor en los senos paranasales, dextrocardia y bronquiectasias, confirmados por los
estudios de imagenes, que permitié concluir en el diagnéstico de sindrome de Kartagener. Intervencion terapéutica. La
paciente presentaba actividad clinica severa de la artritis reumatoide, se inicié el tratamiento con metotrexato 10 mg via
oral un dfa a la semana, prednisona 5 mg al dia y 4cido félico 5 mg a la semana y citas periddicas, controlando los datos de
actividad y efectos adversos de los medicamentos, con pruebas hepéticas, hemograma y transaminasas. La especialidad
de neumologia recomend®é la inclusién de la paciente en un programa de rehabilitacion respiratoria, asi como el uso de
azitromicina 500 mg cada dia por tres dias en los periodos de agudizacion. Evolucidn clinica. El tratamiento logré mantener
una actividad leve de la artritis reumatoide y sin exacerbacion de los sintomas respiratorios.

Palabras clave
Sindrome de Kartagener, Dextrocardia, Discinesia Ciliar Primaria, Artritis Reumatoide.

Abstract

Case presentation. A 26-year-old woman, under follow-up by the rheumatology specialty since she was 17 years old, when
she consulted with a history of one year of evolution of polyarticular disease of large and small joints, additive, symmetrical,
accompanied by fatigue and morning stiffness for more than one hour. Positive rheumatoid factor was also reported.
Additionally, the patient had a history of repeated sinobronchial processes since childhood. Medical examination revealed
sinus pain in the paranasal sinuses, dextrocardia, and bronchiectasis, confirmed by imaging studies, which led to the diagnosis
of Kartagener's syndrome. Treatment. The patient presented the severe clinical activity of rheumatoid arthritis. The treatment
was started with methotrexate 10 mg orally one day a week, prednisone 5 mg a day, and folic acid 5 mg a week and periodic
appointments, controlling the activity data and adverse effects of the drugs, with liver tests, hemogram, and transaminases.
The pneumology department recommended the inclusion of the patient in a respiratory rehabilitation program as well
as the use of azithromycin 500 mg every day for three days during periods of exacerbation. Outcome. The treatment was
successful in maintaining a mild activity of the rheumatoid arthritis and without exacerbation of respiratory symptoms.

Keywords
Kartagener Syndrome, Dextrocardia, Ciliary Motility Disorders, Arthritis, Rheumatoid.

Introduccion

El sindrome de Kartagener (SK) es un trastor-
no autosémico recesivo, que consiste en la
triada de sinusitis, bronquiectasias y situs in-
versus con dextrocardia, y representa un sub-
grupo de la discinesia ciliar primaria (DCP). Es
un trastorno respiratorio, genéticamente he-
terogéneo, caracterizado por una enferme-

dad cronica del tracto respiratorio superior e
inferior'™. L a prevalencia mundial estimada es
de 1/15 000 a 1/30 000 nacidos vivos'.

Aproximadamente, el 50 % de los pa-
cientes con DCP tienen defectos de latera-
lidad (incluidos situs inversus totalis y, con
menos frecuencia, heterotaxia y cardiopatia
congénita), lo que refleja una disfuncion de
los cilios nodales embriolégicos™.



La mayorfa de las mutaciones identifica-
das como causas de DCP involucran la muta-
cion pesada (DNAHS) o intermedia (DNAI3),
que encadenan genes de dinefna en los bra-
zos de dineina externos ciliares, aunque se
han observado algunas mutaciones en otros
genes. Las pruebas genéticas moleculares
clinicas estén disponibles para las mutacio-
nes mas comunes™. El andlisis ultraestruc-
tural ciliar revela brazos de dineina defec-
tuosos en mas del 80 % de los pacientes,
aungue también se han observado defectos
en otros componentes axonémicos’!,

Las manifestaciones respiratorias de la
DCP son: bronquitis crénica, bronquiecta-
sias, rinosinusitis crénica, otitis media crénica
e infertilidad, aunque esta Ultima se presenta
con menor frecuencia que las de mas. Son el
resultado de un aclaramiento mucociliar al-
terado debido a una estructura en axonema
defectuosa’™'. Han sido reportados casos de
SK con alteraciones glomerulares, neopla-
sias"'y artritis reumatoide (AR). En la patogé-
nesis se han propuesto varias teorfas, una de
ellas, acepta que algunos factores ambienta-
les, como el tabaco, las infecciones a repe-
ticion y la periodontitis tienen un papel im-
portante para desarrollar la enfermedad en
una persona genéticamente susceptible®,

Presentacion del caso

Se trata de una mujer de 26 afos de edad,
nulfpara, sin historia familiar de enferme-
dades autoinmunes, quien se encuentra
en seguimiento por la especialidad de reu-
matologia desde los 17 anos, debido a que
presentd dolor articular, de leve a moderada
intensidad, en las articulaciones de las mu-
fecas, metacarpofaldngicas, interfalangicas
proximales, codos vy rodillas, de un afio de
evolucion, que se presentaba con mayor
intensidad por las mafanas y que mejora-

Figura 1. Manos en vista frontal: Hipertrofia sinovial de metacarpofa-

ldngicas, proximales, desviacion cubital

ba con el ejercicio, acompafado de mani-
festaciones sistémicas, entre ellas, pérdida
de peso no cuantificado, rigidez matutina
de mas de una hora de duracion, fatiga al
desarrollar sus actividades. Habia recibido
tratamiento con antiinflamatorios no este-
roideos que no generaron mejorfa clinica.

En un control de rutina se expresoé el pa-
decimiento de sindrome sinobronquial con
crisis frecuentes desde los dos afios de edad,
que habia sido tratada con antibiéticos y
expectorantes. En la evaluacion fisica se en-
contré a la paciente delgada, taquicardica,
con voz nasal, dolor a la palpacién de las
regiones maxilares, sibilancias espiratorias y
el higado palpable a 2 cm bajo el reborde
costal izquierdo. Ademas, presentaba hiper-
trofia sinovial en codos, murecas, articula-
ciones metacarpofaldngicas e interfaldngi-
cas proximales con deformidad en cuello de
cisne (Figura 1y 2), contractura en flexion a
30 grados y nédulos en el codo derecho. Asi
mismo, presentaba frecuencia cardiaca de
109 Ipm, frecuencia respiratoria de 18 rpm,
saturacion de oxigeno al aire ambiente de
97 %y peso de 81 libras, tallade 1,50 my un
indice de masa corporal de 16,4 Kg/m’.

Los exdmenes de laboratorio y estudios
de imdagenes, reportaron anemia moderada
con eritrosedimentacion y factor reumatoi-
deo (FR) elevados (Tabla 1).

Intervencion terapéutica

Debido a la deteccién de un indice clinico
moderado de la actividad de la enfermedad,
se le administré tratamiento ambulatorio
con metotrexato 7,5 mg y acido félico 5 mg,
cada semana, y prednisona de 5 mg y car-
bonato de calcio 1200 mg cada dia. Este tra-
tamiento se basd en las recomendaciones
de la guia del Colegio Americano de Reu-
matologia para pacientes con ARX

Figura 2. Mano derecha en vista lateral: deformidad en cuello de cisne
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Figura 3. Radiografia de térax en proyec-
cion PA. Dextrocardia, dilatacion parahiliar
con bronquiectasias parahiliares y basales

Luego de dos meses fue evaluada por
reumatologia, donde se identificd leve me-
jorfa de la hemoglobina y leucocitosis leve
(Tabla 1). La radiograffa posteroanterior de
térax reportd dextrocardia, con la burbuja
gastrica desplazada a la derecha vy dilatacio-
nes bronquiales basales bilaterales (Figura 3).

En la radiografia de senos paranasales se
idenficé opacidad de los senos frontales y
maxilares, lo que confirmé el diagnostico de
sinusitis cronica. Al mismo tiempo, la radio-
grafia posteroanterior de ambas manos re-
portd el aumento de los tejidos blandos con
pérdida del espacio articular en las areas
interfaldngicas proximales, articulaciones
metacarpofaldngicas, carpos y radiocarpia-
na; osteopenia yuxta-articular y erosiones, lo
que llevé al diagnostico de artritis reumatoi-
de erosiva de grado radiolégico |ll.

El ecocardiograma describié la auricula
izquierda de didmetros normales, el ven-

Tabla 1. Exdmenes de laboratorio

triculo izquierdo de grosor, didmetros y
funcion sistélica conservada (fraccion de
eyeccion ventricular izquierda: 66 %) con
cavidades derechas normales y dextrocar-
dia. La tomografia computarizada de térax
reportd también la dextrocardia y multi-
ples bronquiectasias basales de moderado
calibre (Figura 4y 5).

Luego de cuatro meses, no se identi-
ficaron efectos adversos al metotrexato, vy
continuaba con actividad moderada, de-
bido a esto se aumentd la dosis de meto-
trexato a 12,5 mg cada semana, sin cam-
bios en la dosis de prednisona, acido félico
y carbonato de calcio.

La especialidad de neumologfa evalué
el caso y recomendo la inclusiéon de la pa-
ciente en un programa de rehabilitacion
respiratoria, asi como el uso de azitromicina
500 mg cada dia por tres dias durante los
periodos de agudizacion.

Examen realizado

Control médico 1

Control médico 2

Hemoglobina
Hematocrito
Glébulos blancos
Linfocitos
Neutréfilos
Monocitos

Plaquetas

Eritrosedimentaciéon
Factor reumatoideo

Proteinas totales

AlbUmina

Globulina

Aspartato aminotransferasa (AST)
Alanina aminotransferasa (ALT)

Creatinina sérica

9,4 gr/dL 11,09r %
314 % -
7000 mm? 11 700/mm?
26,3 % -
65 % -
9% -
323000 mm? -

56 mm/h -
128 Ul/mL -
83ar% -

399r% -

44 9r% -

12 Ul/mL 30U,

9 Ul/mL 28 U/
- 0,8 mg %

flecha)

Figura 4. Tomografia computarizada de alta
resolucion de térax en corte sagital: bron-
quiectasias cilindricas y en riel (sefialada con

Figura 5. Tomografia computarizada de alta
resolucion de térax en corte coronal: dextro-
cardia, multiples bronquiectasias basales de
moderado calibre (sefialadas con flechas)
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Evolucion clinica

Luego de seis meses de tratamiento, se
identificd una actividad leve de la artritis
reumatoidea, debido a esto se indicé la con-
tinuacion del mismo y continuar el segui-
miento periédico por la especialidad.

Diagnéstico clinico

Se integraron los diagndsticos de sinusitis,
dextrocardia y bronquiectasia que constitu-
yen la triada del sindrome de Kartagener. Asi
mMismo, en este caso se presentd asociado a
la artritis reumatoidea diagnosticado por el
compromiso aditivo y simétrico de mas de
cuatro articulaciones, eritrosedimentacion
elevada, factor reumatoide positivo a titulos
elevados, y la presencia de erosiones en las
radiografias de manos.

Discusion

El diagnostico del SK se basa en las carac-
teristicas clinicas de tos himeda persisten-
te, anomalias del situs, defectos cardiacos
congénitos, rinitis persistente, enfermedad
cronica del oido medio con o sin pérdida
auditiva, antecedentes en recién nacidos a
término de sintomas respiratorios superio-
res e inferiores neonatales™. Los métodos de
diagnostico incluyen la microscopia electro-
nica de transmisién, que identifica defectos
ultraestructurales ciliares especificos en las
muestras de biopsia, y microscopia de vi-
deo de alta velocidad para evaluar la forma
de onda de los cilios vy la frecuencia de los
latidos. Otro método es el estudio a través
de microscopia de inmunofluorescencia de
diagndstico y microscopia electrénica que
ayuda a identificar defectos individuales de
la estructura ciliar. Las pruebas genéticas
moleculares de los genes causales pueden
confirmar el diagnostico. Actualmente, se
han identificado 33 mutaciones en mas de
40 genes asociadas con la DCPY™,

Los hallazgos clinicos caracteristicos de la
DCP son los procesos bronquiales a repeti-
cion desde la infancia, y los hallazgos radio-
l6gicos son sinusitis cronica, dextrocardia,
higado a la izquierda y bronquiectasias, ca-
la importancia del diagndstico oportuno de
la DCP en aquellos pacientes con infeccio-
nes cronicas de las vias respiratorias, desde
el nacimiento o la infancia, e idealmente
hacer el diagnostico temprano para pres-
cribir tratamiento oportuno, evitando asf
secuelas permanentes como sinusitis cro-
nica y bronquiectasias.

Por otra parte, el diagndstico de AR se
confirmé con el andlisis clinico, el compromi-

so simétrico aditivo de grandes y pequefias
articulaciones, y la deteccién de las alteracio-
nes de eritrosedimentacion, factor reumatoi-
deo positivo y la presencia de erosiones en
las imagenes radiograficas”.

El tratamiento se basa en las medidas
para prevenir la frecuencia y la gravedad de
las infecciones respiratorias. Se recomien-
da un tratamiento agresivo para mejorar la
eliminacién de la mucosidad, como la fisio-
terapia y la terapia de inhalacion, asi como
el uso de esteroides intranasales y el lavado
nasal como tratamiento para la sinusitis™I,

La presentacion de SK'y AR es poco fre-
cuente y no hay evidencia disponible para
sostener una relacién de causalidad entre
ambas enfermedades. Se han registrado al-
gunos casos, entre ellos un adolescente de
11 afos de edad, con diagndstico de artritis
idiopatica juvenil y FR negativo que evolu-
cioné con buena respuesta luego del trata-
miento con metotrexato y prednisona; una
mujer de 60 afos de edad, diabética e hi-
pertensa, con AR no erosiva, FR positivo, que
se encontraba en remision, debido a esto
recibi¢ fosfato de cloroquina y metilpredni-
solona; una mujer de 38 afios con FR posi-
tivo, erosiva, en tratamiento con prednisona
7,5 mg al diay metotrexato 15mgundiaala
semana; un hombre de 35 afos con FR po-
sitivo debido a una artritis erosiva que tuvo
buena evolucién con prednisona 10 mg
diarios y metotrexato 15 mg cada semana;
finalmente una adolescente de 18 afios con
AR no erosiva y FR negativo, que recibié me-
totrexato a 20 mg un dia a la semanay pred-

Se considera que ciertos factores ambien-
tales tienen un papel importante en el desa-
rrollo de la AR en personas genéticamente
susceptibles. Entre ellos, se mencionan las
infecciones a repeticién y periodontitis, dos
factores que se encontraron presentes en la
paciente™, Cada vez hay mas pruebas que
sugieren que la autoinmunidad en pacientes
con AR se inicia fuera de la articulacion. Lo
anterior es respaldado por la observacion de
que los autoanticuerpos circulantes, incluidos
el FRy el anticuerpo antiproteina citrulinada,
pueden detectarse en muchos sujetos anos
antes del desarrollo de los sintomas articula-
res iniciales que conducen a un diagnoéstico
de AR. De los posibles sitios extraarticulares
implicados en el inicio de la enfermedad, los
tejidos mucosos han captado una atencién
cada vez mayor. Varias lineas de investigacion
han implicado por separado a los tejidos de
la mucosa de diferentes ubicaciones anato-
micas como posibles sitios de inicio de la AR,
incluidos los del pulmony la cavidad orali,

Una de las principales bacterias implica-
das en el desarrollo de la enfermedad pe-
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riodontal es Porphyromonas gingivalis. Se ha
demostrado que el tejido gingival afectado
por periodontitis desencadena una respues-
ta autoinmune especifica de citrulina carac-
terizada por una respuesta de anticuerpos
a las proteinas citrulinadas, acelerada por el
aumento de la expresion de las trampas ex-
tracelulares de neutrdfilos.

Estas proteinas citrulinadas y sus anti-
cuerpos relacionados se han detectado en
la sangre y las articulaciones de pacientes
con AR, asf como en la encia inflamada de
pacientes con periodontitis®™,
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Resumen

Presentacion del caso. Paciente masculino de origen guatemalteco con historia de fiebre alta de tipo intermitente, mialgias,
artralgias, debilidad generalizada, mareo y vémito de contenido gastrico. Fue tratado inicialmente en un hospital privado
con diagnostico de sindrome febril agudo y referido a un hospital de la red nacional con diagnéstico de dengue con signos
de alarma, al tercer dia de estancia hospitalaria se diagnostica como un caso de malaria importado por Plasmodium vivax.
Intervencion terapéutica. Se le dio tratamiento antimaldrico con cloroquina y primaquina. Evolucién clinica. Presento
mejorfa clinica y las pruebas de laboratorio de control reportaron resultados negativos para Plasmodium vivax.

Palabras clave
Malaria, Plasmodium vivax, Enfermedades Transmitidas por Vectores, Diagndstico, Estudio de Caso.

Abstract

Case presentation. Male patient of Guatemalan origin with history of intermittent high fever, myalgia, arthralgia, generalized
weakness, dizziness, and vomiting of gastric contents. He was initially treated in a private hospital with a diagnosis of acute
febrile illness and referred to a national network hospital with a diagnosis of dengue with warning signs. On the third day of
hospital stay a diagnosis of an imported malaria case by Plasmodium vivax was presented. Treatment. The patient was given
antimalarial treatment consisting of chloroquine and primaqguine. Outcome. The patient presented clinical improvement,

and control laboratory tests were negative for Plasmodium vivax.

Keywords

Malaria, Plasmodium vivax, Vector Borne Diseases, Diagnosis, Case Study.

Introduccion

La malaria es una enfermedad infecciosa,
potencialmente mortal, causada por para-
sitos que se transmiten al ser humano por
la picadura de mosquitos hembra del gé-
nero Anopheles, infectados por protozoarios
intracelulares obligados del género Plas-
modium. Principalmente, cuatro especies
causan enfermedad en el humano: R vivax,
P falciparum, P malariae y P. ovale'™.

El P vivax tiene un periodo de incubacion
de 12 a 17 dias después de la picadura del
mosquito”, aunque se han documentado

casos con periodos de incubacién supe-
riores a los 90 dias".

Su ciclo consta de dos etapas principa-
les. En la etapa esquizogdnica, también lla-
mada periodo de incubacién intrinseca, que
ocurre en el huésped vertebrado, se distin-
guen dos ciclos: uno en el higado y otro en
los glébulos rojos. En el ciclo hepatico, el pa-
rasito se reproduce en las células hepéaticas
durante seis a ocho dias. Después, pasa al
ciclo eritrocitico, donde se multiplica dentro
de los gldbulos rojos durante dos dias antes
de que estos se rompan vy liberen nuevos
parasitos en el torrente sanguineo,
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La etapa sexual o esporogdnica ocurre
en el mosquito y dura de ocho a diez dias.
Durante este periodo, los parésitos sexuales
se fusionan en el estbmago del mosquito,
formando esporozoitos que migran a las
glandulas salivales. Cuando el mosquito se
alimenta de sangre, los esporozoitos pue-
den transmitirse a un nuevo huésped verte-
brado y transmitir el cuadro de malaria'.

De los pardsitos causantes de malaria
en humanos, el Plasmodium vivax es el mas
comun fuera de Africa”. En la region de las
Américas, es el causante del 76 % de los ca-
s0s'. En Guatemala, para la semana epide-
mioldgica 21 del afio 2023, se reportd un
total de 1276 casos de malaria en el pais”.

El nimero de casos de malaria a ni-
vel mundial incrementd en el 2021, de
245 millones a 247 millones*!. En la regién
de las Ameéricas, en el 2021, la Organiza-
cion Mundial de la Salud (OMS) estimé
597 000 casos de malaria y aproximada-
mente 334 muertes’. Paraguay, Argentina
y El Salvador fueron certificados como li-
bres de malaria por la OMS en 2018, 2019y
2021, respectivamente”.

En 1980, El Salvador contribuyd con el
37 % de todos los casos notificados en la
region, mientras que hoy en dia contribu-
ye con menos del 0,1 %"". El dltimo caso de
Plasmodium falciparum de transmisién local
registrado ocurrié en 1995y la ultima muer-
te por infecciéon por Plasmodium ocurrié en
1984" En el 2017 se registraron cuatro casos
de Plasmodium vivax en el pafs; tres de ellos
fueron importados y el Ultimo fue un caso
de recaida del ano anterior'. El Salvador es
el primer pais de Centroamérica con la cer-
tificacion de eliminacion de malaria, otorga-
da por la OMS en el 2021v. Para prevenir el
restablecimiento de la transmision autoc-
tona de malaria, el pafs ha aumentado sus
esfuerzos, a través de un enfoque multidis-
ciplinario con el objetivo de captar los casos,
notificarlos, brindar tratamiento oportuno e
investigar a fondo cada uno de ellos para
realizar las acciones de control necesarias™.

El objetivo principal de este articulo es
destacar la importancia de la orientacién
epidemioldgica en el abordaje de casos,
para un diagndéstico certero y oportuno, a
partir de la descripcién de un caso de mala-
ria en un paciente de origen extranjero.

Presentacion del caso

Se trata de un hombre de 23 afos, proce-
dente de una zona rural de Guatemala,
miembro de la comunidad lingiistica po-
gomchi que se comunicaba con la ayuda
de un intérprete. Ingresé a El Salvador por
via terrestre, para laborar como auxiliar de

construccion en Santa Tecla, municipio de
La Libertad. Seis dias posterior a su llegada
al pais, consultd en la estacion de primeros
auxilios de su lugar de trabajo con historia
de un dia de fiebre de moderada intensidad
de tipo intermitente, cuantificada en 38,1 °C,
acompanado de lumbalgia y mialgias. No
tenia antecedentes médicos contribuyen-
tes. Debido a su estado clinico, fue referido
a un hospital privado donde se le diagnos-
tico faringitis y se le dio manejo ambulato-
rio con acetaminofén 500 mg via oral cada
seis horas y amoxicilina 500 mg vfa oral cada
ocho horas por siete dfas.

Luego de nueve dias, el paciente con-
sultd en un hospital privado, debido a que
presentd una exacerbacion de sus sintomas,
entre ellos: fiebre de fuerte intensidad de
tipo intermitente cuantificada en 39,4 °C,
mialgias, artralgias, debilidad generalizada,
mareo y vomito de contenido gastrico de
500 mL en una ocasion. Expresd que ha-
bita una vivienda con paredes de madera,
techo de lamina, piso de tierra, una sola
habitacién y almacena el agua que se ob-
tiene de un pozo en contenedores con ta-
padera; ademds, agregd que no tiene servi-
cios de salud cercanos.

Los exdmenes de laboratorio reportaron
anemia leve, hematocrito bajo, trombocito-
penia severa, proteina C reactiva elevada y
se descarté COVID-19 (Tabla 1). Fue diag-
nosticado como un sindrome febril agudo.
El paciente fue referido a un hospital de la
red publica, en el que presentaba tension
arterial 110/60 mmHg, frecuencia cardiaca
de 91 latidos por minuto, frecuencia respira-
toria de 18 respiraciones por minuto y satu-
racion de oxigeno 91 %. No se identificaron
alteraciones pulmonares, cardiovasculares
ni hepéticas. Por lo anterior, se sospecho
dengue con signos de alarma.

Luego de dos dias, se realizaron exame-
nes de seguimiento, que reportaron hiper-
bilirrubinemia y anemia moderada (Tabla 1).
Asi mismo, un ultrasonido abdominal repor-
t6 esplenomegalia con eje longitudinal de
13 cm con volumen de 480 mL, sin lesiones
focales sélidas ni quisticas, con escaso liqui-
do libre en cavidad abdominal y derrame
pleural derecho (Figura 1). Ademas, se re-
portd la presencia de Ascaris lumbricoides en
el examen general de heces.

En el tercer dia de ingreso hospitalario
(dia 12 de enfermedad), a través de prue-
bas de laboratorio, se descartaron dengue,
chikungunya y zika y se identificd Plas-
modium vivax a través de microscopia de
gota gruesa, con densidad parasitaria de
5467 parasitos/ulL (Tabla 1y Figura 2).

Se presenta el resumen de los eventos
clave en una linea de tiempo (Figura 3).
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Tabla 1. Resultados de pruebas de laboratorio

Examen de laboratorio Dia 9% Dia 11* Dia 12*
Hemoglobina 10,8 g/dL - 7.8 g/dL
Hematocrito 31% - 22,7 %
Leucocitos - - 6390/l
Neutréfilos 68,7 % - 47,7 %
Linfocitos 18,6 % - 399 %
Plaquetas 28 000/mL - 114 000/mm?
Antigenos para COVID-19 Negativo - -
Proteina C reactiva 320 mg/dL - -
Volumen corpuscular medio - - 80,8 fLL
Hemoglobina corpuscular media - - 278 fL
Examen general de heces Ascaris lumbricoides - -
Bilirrubina total - 2,14 mg/dL -
Bilirrubina indirecta - 1,18 mg/dL -
Aspartato aminotransferasa (AST) - 61,2 Ul/L -
Alanina aminotransferasa (ALT) - 60,7 Ul/L -
Sodio - 133,3 mEg/L -
PCR Dengue - - Negativo
PCR Zika - - Negativo
PCR Chikungunya - - Negativo

Gota gruesa -

Plasmodium vivax: Densidad parasitaria
5467 parasitos/pL de sangre

* Dias de enfermedad.

Fuente: Datos obtenidos a partir del expediente clinico.

Figura 1. Ultrasonografia abdominal: se observa esplenomegalia, escaso liquido intra abdominal y derrame pleural derecho

Figura 2. Tincion de Giemsa de gota gruesa. Presencia de Plasmodium vivax con una densidad parasitaria de 5467 pardsitos/uL
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Intervencion terapéutica

Se aislo al paciente con el uso de mosqui-
tero y se inici6 el tratamiento con solucion
salina intravenosa 1 L cada ocho horas, para-
cetamol 1 g via intravenosa cada seis horas,
oxigeno por canula nasal a 3 L por minuto,
y mebendazol 100 mg via oral cada 12 ho-
ras; este ultimo se suspendié por la detec-
cion del Plasmodium vivax. Se indicé la te-
rapia antimalarica*® con cloroquina 750 mg
via oral cada dia (a dosis de 10 mg/kg) por
dos dias; luego, 375 mg via oral al tercer dia
(a dosis de 5 mg/kg), acompafado de pri-
maquina 15 mg via oral cada dia durante
siete dias, y acetaminofén 500 mg via oral
cada seis horas, si la temperatura corporal
era mayor a 37,5 °G; sin embargo, no se re-
porté fiebre nuevamente. El caso fue noti-
ficado a las autoridades epidemiolégicas
mediante el sistema de Vigilancia Epide-
mioldgica de El Salvador.

Como parte del manejo epidemiolégico,
se notificéd a las autoridades sanitarias de
nivel intermedio y a nivel central. Se envio
una muestra para control de calidad y con-
firmacién al Laboratorio Nacional de Salud
Publica. Se coordin¢ la toma de gota gruesa
a cada uno de los trabajadores que habian
estado en contacto con el paciente. Se re-
porté un total de 30 muestras entre los con-
tactos, todas con resultado negativo.

Se realizaron varias medidas de vigilan-
cia vectorial y entomoldégica, incluida la ins-
peccion de la situacion entomoldgica en un
radio de dos kilémetros, la fumigacion con
deltametrina (adulticida) y la aplicaciéon de
larvicida con temefos en dreas especificas.
Ademas, se realizaron visitas domiciliarias
para el tratamiento de contenedores de
agua con temefos granulado al 1 %. Se ins-
peccionaron las zonas hidricas, pero no se
encontrd ningun vector transmisor.

Hospital privado Gota gruesa (+)

Ingreso a
El Salvador

Inicio de
sintomas

Diagnostico: Sindrome febril en Plasmodium vivax
estudio Notificacion VIGEPES*

Visita
domiciliar

Evolucion clinica

Después de siete dias de tratamiento, el
paciente recibi¢ el alta hospitalaria y en la
visita domiciliaria realizada dos dfas pos-
terior al alta, se evidencié una mejoria cli-
nica y se realizaron tres microscopias de
gota gruesa como control de seguimien-
to para Plasmodium vivax, a los 14, 21y 28
dias desde el diagndstico de malaria, todas
con resultado negativo.

Diagnéstico clinico

Se confirm¢ el diagnostico de malaria grave
por Plasmodium vivax mediante microsco-
pia de gota gruesa debido a las siguientes
complicaciones: hiperbilirrubinemia, es-
plenomegalia, derrame pleural derecho vy
anemia por hemolisis*,

Discusion

El Salvador ha sido certificado como un pais
libre de malaria desde el aflo 2021", sin em-
bargo, aun se reportan casos importados de
malaria“, Esta situaciéon se presenta también
enChina,querecibié lacertificacion enel mis-
mo afo™. Debido a esto, el restablecimiento
de la transmisién autéctona de malaria sigue
siendo un riesgo potencial, por lo que todos
los casos deben ser captados, notificados,
tratados e investigados oportunamente™,

En 2015, la Organizacion de las Naciones
Unidas, en conjunto con la Fundacion Bill
& Melinda Gates publicaron un marco para
la erradicacion de la malaria®. De igual ma-
nera, la OMS publicé una estrategia técnica
para la eliminacion de P vivax“. Sin embar-
go, las herramientas de salud publica para
diagndstico, tratamiento, prevencion y con-
trol son subdptimas en muchas areas endé-
micas®, por lo que se requiere un esfuerzo

Toma de gota
gruesa (-)

Dia T]2]3]4[5]6]7]8]9 [M0JAT]12[13[14[15]16]17]18]19[20]21] 22 [23] 24|25 |26 27 28] 29 [30] 31
Mes, Afo 2023 Enero

T 2]3[4]5]6]7]8]9][10[11]12[13]14]15]16]17]18]19]20]21]22]
Febrero |

K; f f

|

f

Periodo de incubacion
P falciparum: 8-30 dias;
P ovale: 18-40 dias;

P vivax: 7-30 dias

Hospital privado
Diagnostico: Faringitis

Hospital de la Red Nacional
Diagnostico: Dengue con

‘ Alta hospitalaria

Toma de gota
gruesa (-)

Toma de gota
gruesa (-)

signos de alarma

\

)

|

Periodo de transmisibilidad:
durante todo el tiempo que
alberguen gametocitos en la sangre

Figura 3. Linea de tiempo con eventos clave en el desarrollo del caso

*VIGEPES: Sistema de Vigilancia Epidemioldgica de El Salvador
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especial en paises libres de malaria, para
fortalecer la respuesta nacional y prevenir el
restablecimiento de la transmision autdcto-
na de la malarig“#v,

En las Américas, Paraguay y Argentina
cuentan con la certificacion de eliminacion
de la malaria, otorgada por la OMS, desde
el 2018 y 2019 respectivamente”. Esto per-
mite cierto optimismo, ya que varios pai-
ses endémicos han mostrado progreso en
este aspecto*’; el control y eliminacion de
la malaria en zonas endémicas puede tener
repercusiones en la prevalencia de casos im-
portados y las medidas de prevencién del
restablecimiento de casos autdctonos en
areas libres de malaria". Mejorar la vigilancia
de Plasmodium spp. contribuira al diagnds-
tico y tratamiento eficaz de la malaria, tanto
en zonas endémicas como no endémicas™.

El incremento en el total de casos y
muertes a nivel mundial durante los afos
2020-2021 es atribuible en parte a la pande-
mia por COVID-19¥1, ya que el cierre y la res-
triccion de la movilizacién de proveedores
de salud durante la pandemia perturbaron
la continuidad de los programas de control
y eliminacion de la malaria™.

En el caso descrito, los sintomas inicia-
ron en el sexto dfa posterior al ingreso del
paciente a El Salvador; esto indica que, si se
toma en cuenta el periodo minimo de in-
cubacion (12 dias)", el paciente se contagioé
fuera de El Salvador. Por lo tanto, se conside-
ra un caso importado de malaria, ya que el
paciente habia estado en un pais endémico
y se encontraba en periodo de incubacion
al momento de su llegada al pais.

El desplazamiento poblacional y los via-
jes internacionales propician situaciones
de turismo y oportunidades laborales en
areas no endémicas que aumentan el ries-
go de importacion de casos, lo que a su
vez destaca la necesidad de una vigilancia
y deteccion temprana adecuada®. Segun
la informacién recolectada en una revisién
sistematica de brotes de malaria en China
desde 1990 hasta 2013, méas de la mitad de
todos los brotes estan atribuidos a los movi-
mientos poblacionales. Esto coincide con
los hallazgos de este caso.

Los esfuerzos para controlar y eliminar
el P vivax pueden verse debilitados por la
emergente resistencia  farmacologica™.
Los paises endémicos deben evaluar con
regularidad la eficacia terapéutica de los
farmacos antimaldricos para ajustar sus li-
neamientos terapéuticos™. El paciente tra-
tado en este caso respondié al tratamiento
convencional, lo que demuestra la suscep-
tibilidad del parésito.

Para el abordaje inicial del paciente y un
diagndstico oportuno de enfermedades

infecciosas febriles en extranjeros, se reco-
mienda orientar el diagnéstico tomando
en cuenta la sintomatologfa clinica, criterios
de laboratorio y epidemiolégicos segun su
pals de proveniencia®. En este caso en par-
ticular, se realizaron pruebas para descartar
arbovirosis, debido a la prevalencia de estas
enfermedades en el pais. Se sospecharon
dengue, zika y chikungunya como diagnés-
ticos presuntivos, al ser descartados estos,
se tomd en cuenta el diagndéstico de mala-
ria, considerando criterios epidemioldgicos,
entre ellos, las caracteristicas de la vivienda
del paciente, cuyas condiciones favorecen la
supervivencia y reproduccion del vectori
ademds de la endemicidad y caracteristicas
de la enfermedad en paises vecinos.

En los hallazgos hematoldgicos del pa-
ciente se destacan la trombocitopenia®™ y
la anemia. Estas alteraciones fueron las mas
comunes en un estudio publicado en 2019
en el que los autores sugieren como criterio
de apoyo diagnéstico para malaria, la pre-
sencia de trombocitopenia en los casos de
una enfermedad febril aguda, acompanada
0 no de anemia, y recomiendan tomar en
cuenta el manejo de dichas anormalidades
para reducir las complicaciones asociadas,
por lo que se sugiere considerar la posibili-
dad de malaria en estos pacientes™,

Se destaca la importancia de la educa-
cién continua del personal de salud para
considerar y diagnosticar la malaria, de ma-
nera oportuna, especialmente en los casos
importados. Ademds, se sugiere implemen-
tar medidas priorizadas de control de vecto-
res en las dreas endémicas" .

En este caso en cuestion, se valora la im-
portancia de la vigilancia epidemiolégica y
el manejo adecuado de la malaria, aun en
las zonas no endémicas y se hace hincapié
en la necesidad de abordar los factores de
riesgo ambientales y sociales que forman
parte fundamental del cuadro clinico del
paciente y su posterior recuperaciéon“i i,
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Resumen

Presentacion del caso. Se trata de una paciente femenina de 45 afios con antecedentes de hipertension arterial y multiples
cirugfas por cancer, entre ellas, cancer de tiroides, carcinoma de parétida, cancer de mamay cancer endometrial. De manera
incidental se identificé una lesion en el hemisferio cerebeloso derecho en una tomograffa de senos paranasales, que fue
confirmada a través de una resonancia magnética cerebral. La lesién presentaba una apariencia estriada, caracteristica de
gangliocitoma displéasico del cerebelo o enfermedad de Lhermitte-Duclos. Considerando los antecedentes de diversos
tipos de cancer y los criterios de diagndstico propuestos por el Consorcio Internacional Cowden y la Red Nacional Integral
del Céncer, se establecié el diagnéstico de sindrome de Cowden que habfa pasado desapercibido hasta el momento.
Intervencion terapéutica. Posteriormente, la paciente fue hospitalizada debido al crecimiento de una masa metastasica
en el hemicuello derecho con afectacion del plexo braquial, adenopatias cervicales, infraclaviculares y axilares derechas.
Evolucién clinica. En la actualidad, se encuentra recibiendo tratamiento paliativo con el objetivo de controlar los sintomas
y mejorar su calidad de vida, ya que expresé su negativa a someterse a una intervencion quirdrgica de reseccion tumoral.

Palabras clave
Enfermedad de Lhermitte-Duclos, Hallazgos Incidentales, Diagnéstico por Imagen.

Abstract

Case presentation. The report is of a 45-year-old female patient with a history of high blood pressure and multiple surgeries
for cancer, including thyroid cancer, parotid carcinoma, breast cancer, and endometrial cancer. Incidentally, a lesion in the
right cerebellar hemisphere was identified in a tomography of the paranasal sinuses, which was later confirmed in a brain
magnetic resonance. The lesion had a striated appearance, characteristic of dysplastic gangliocytoma of the cerebellum or
Lhermitte-Duclos disease. Considering the history of various types of cancer and the diagnostic criteria proposed by the
International Cowden Consortium and the National Comprehensive Cancer Network, the diagnosis of Cowden syndrome,
which had gone unnoticed until now, was established. Treatment. Subsequently, the patient was hospitalized due to the
growth of a metastatic mass in the right hemicollar with involvement of the brachial plexus, cervical, infraclavicular, and
right axillary lymph nodes. Outcome. She is receiving palliative treatment to control the symptoms and improve her quality
of life, since she expressed her refusal to undergo tumor resection surgery.

Keywords
Lhermitte Duclos Disease, Incidental Findings, Diagnostic Imaging.

Introduccion ganglionares atipicas. Segun la clasificacion
de la Organizacién Mundial de la Salud en

La enfermedad de Lhermitte-Duclos (ELD),  su version de 2021 para el sistema nervioso

también conocida como gangliocitoma
displasico del cerebelo, es una rara condi-
cién descrita por primera vez por Lhermitte
y Duclos en 1920. Desde entonces se han
reportado alrededor de 300 casos en la li-
teratura’. Se trata de un tumor benigno de
crecimiento lento compuesto por células

central, se clasifica como un tumor mixto
glioneuronal grado I'. Suele presentarse en
pacientes de 30 a 50 afos, en ambos se-
x0s. Los sintomas clinicos estan relaciona-
dos con su ubicacion en la fosa posterior y
pueden incluir dolor de cabeza, nduseas y
problemas visualesH,
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Es importante destacar que este tipo de
gangliocitoma puede surgir de forma aisla-
da o asociada al sindrome de Cowden (SC),
hasta en un 35 % de los casos". Este sin-
drome es una enfermedad multisistémica
muy rara, que se caracteriza por presentar
multiples hamartomas en diversos tejidos,
en particular en la piel y las membranas mu-
cosas, asi como en el tracto gastrointestinal,
mama, tiroides y cerebro, lo que provoca
alto riesgo de neoplasias malignas especial-
mente en mama, tiroides y endometrio". El
sindrome de Cowden es causado por mu-
taciones con pérdida de funcion en el gen
supresor de tumores homologo de fosfatasa
y tensina (PTEN), ubicado en el cromosoma
10qg23". Afecta aproximadamente a uno de
cada 200 000 nacimientos, pero se cree que
se subestima debido a su penetrancia varia-
ble". Hasta el 2018, se habfan identificado
en la literatura Unicamente 44 pacientes*.

El diagndstico del sindrome de Cowden
es eminentemente clinico, basado en los
criterios de diagnéstico propuestos por el
Consorcio Internacional Cowden y la Red
Nacional Integral del Cancer (NCCN, por
sus siglas en inglés: National Comprehensive
Cancer Network), que incluyen lesiones mu-
cocutdneasy la presencia de la enfermedad
de Lhermitte-Duclos, que se ha establecido
como criterio diagndstico mayor”ix,

Presentacion del caso

Se trata de una paciente femenina de 45
afos de edad, quien habia recibido trata-
miento, durante los Ultimos dos afos, por
endocrinologia en un hospital publico de
tercer nivel de San Salvador, El Salvador.
La paciente tenfa historia de haber recibi-
do atenciones previas en clinicas privadas
y en un hospital publico periférico por los
diagnosticos de hipertension arterial y an-

Tabla 1. Exdmenes de laboratorio

tecedente de varios tipos de neoplasias
metacrénicas sin valoracion genética, entre
ellas, cadncer de tiroides, con tiroidectomia
hace 14 anos, desarrollando hipotiroidismo
e hipoparatiroidismo secundario; carcino-
ma epidermoide de pardtida derecha con
resecciéon completa, hace 12 afos; carcino-
ma micropapilar invasivo de mama derecha,
con mastectomia derecha hace siete afos;
y cancer de endometrio, con una histerec-
tomia hace cinco afos. La paciente recibié
tratamiento diario con levotiroxina sodica
50y, carbonato de calcio 1800 mg, vitamina
D3 0,25 , irbesartan 150 mg y propranolol
40 mg, todos administrados por via oral.

Durante un seguimiento rutinario, la pa-
ciente expresd que mantenia obstruccion
nasal y cefalea ocasional, sin otra sintomato-
logfa relevante. En el examen fisico se obser-
vo a la paciente con buen estado general,
los signos vitales se encontraban dentro de
los pardmetros normales, con presion arte-
rial de 120/70 mmHg, frecuencia cardiaca
de 85 latidos por minuto, frecuencia respi-
ratoria de 16 respiraciones por minuto, tem-
peratura corporal de 36,4 °C y saturacion de
oxigeno en sangre del 98 %. No se encon-
traron secreciones patolégicas en las cavi-
dades nasales, ni dolor a la palpacién facial,
ni alteraciones neuroldgicas.

Los resultados de los exdmenes de labo-
ratorio (Tabla 1) mostraron niveles bajos de
hormona estimulante de la tiroides y nive-
les elevados de tiroxina libre, por lo que se
reajusto la dosis de levotiroxina sédica, dis-
minuyéndola a 25 p en comparacion con la
dosis previa de 50 . Ademas, se mantuvie-
ron los medicamentos de uso habitual para
controlar las patologfas asociadas.

El estudio tomogréfico de los senos pa-
ranasales describi¢ signos de neumatiza-
cion adecuada de los senos paranasales y
cavidades nasales, sin evidencia de engro-

Examenes Resultados en la Resultados en la Valores de referencia

evaluacion rutinaria evaluacion a los seis

meses

Hormona estimulante 0,21 Ul/mL 0,81 Ul/mL 0,34 - 5,60 Ul/mL
del tiroides
Tiroxina libre 1,33 ng/dL 1,59 ng/dL 061-1,12 ng/dL
Antitiroglobulina 0,00 Ul/mL - 0,00- 115,00 Ul/mL
Tiroglobulina 511 ng/mL - 3-42ng/mL
Calcio 8,44 mg/dL 5,39 mg/dL 8,5-10,2 mg/dL
Hemoglobina - 10,00 g/dL 12-16 g/dL
Globulos blancos - 11,20 x 10%/uL 5-10% 10%/uL
Plaquetas - 328 x 10%/uL 150 - 400 x 10%/uL

Fuente: Datos obtenidos a partir de expediente clinico.
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samiento MuUcoso ni ocupacion patoldgica
en los mismos. De manera incidental, se
identificd una lesién hipodensa mal defini-
da en el hemisferio cerebeloso derecho, sin
caracteristicas especificas, que no provo-
caba efecto de masa significativo sobre las
estructuras circundantes (Figura 1). Debido
a este hallazgo, el Servicio de Radiologia re-
comendd complementar con una resonan-
cia magnética (RM) cerebral. La RM cerebral
(Figura 2 y 3) confirmé la presencia de una
lesion intraaxial en el hemisferio cerebeloso
derecho, con morfologia ovoide, contornos
regulares y configuracién estriada con ban-
das alternantes hipo e hiperintensas en se-
cuencias ponderadas en T2. No habia edema
perilesional ni efecto de masa sobre el cuar-
to ventriculo. Ademas, mostré un patrén T2
en las secuencias de difusion y posterior a
la administracion de contraste intravenoso,
habia un leve realce periférico y areas pun-
tiformes de reforzamiento intratumoral con
dimensiones de 22,3x 38,8 x 21,8 mm en sus
ejes dorsoventral, laterolateral y rostrocau-
dal. La espectroscopia multivoxel evidencid
reduccion de N-acetilaspartato y presencia
de pico inverso de lactato. Estos hallazgos
fueron compatibles con el diagndstico de
gangliocitoma displasico cerebeloso dere-
cho o enfermedad de Lhermitte-Duclos.

Este hallazgo, evaluado en conjunto con
los antecedentes de la paciente y basados
en las pautas de la NCCN para el diagnés-
tico de sindrome de Cowden, permitieron
identificar el cumplimiento de los criterios
mayores, como cancer de mama, tumor
de tiroides, cancer de Utero y enfermedad
de Lhermitte-Duclos. Ademds, de manera
intencionada se identificd la presencia de
multiples papulas en la frente compatibles
con triquilemomas, lo que corresponde a
otro criterio mayor en la paciente.

Intervencion terapéutica

La paciente permanecié asintomatica, sin
embargo, seis meses posteriores al diagnds-
tico, consultd por haber notado una masa
en el hemicuello derecho, de crecimiento
progresivo, que se acompand de edema,
parestesias y paralisis progresiva en el miem-
bro superior derecho. Negé presentar otros
sintomas. En el examen fisico, se encontrd
la masa de consistencia solida, firme al tac-
to con adherencia a los planos profundos,
de aproximadamente 4 x 3 cm. Ademas, el
miembro superior derecho presentaba pér-
dida de la fuerza muscular. Debido a esto se
decidio su ingreso hospitalario.

Los exdamenes de laboratorio mostraron
valores normales de hormona estimulante
de la tiroides y tiroxina libre, niveles bajos

Figura 1. Estudio de tomograffa computarizada en fase simple. Corte axial de la fosa
posterior en ventana tomogréfica cerebral. Se evidencia lesion hipodensa en el he-
misferio cerebeloso derecho, con morfologia ovoide, de apariencia no homogénea.
No se observa efecto de masa significativo sobre el cuarto ventriculo, ni calcificacio-
nes en su interior

Figura 2. Imdagenes de resonancia magnética cerebral. Cortes axiales de fosa poste-
rior con secuencias ponderadas enT2 (A), FLAIR (B) T1 en fase simple (C) y T1 postcon-
traste. Lesién intraaxial bien delimitada en el hemisferio cerebeloso derecho. La le-
sion es principalmente hiperintensa en las secuencias ponderadas en T2 y FLAIR (A
y B), con una apariencia estriada, con bandas alternas hiperintensas e hipointensas

en relacidn a la sustancia gris adyacente. En las imégenes ponderadas en T1 (C) pre-
senta estrias hipointensas a isointensas en la sustancia gris. Tras la administracion de
contraste intravenoso (D), se aprecia un leve realce periférico y areas puntiformes de
reforzamiento intratumoral. No se evidencia edema vasogénico ni efecto de masa
local asociado a la lesién
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Figura 3. Imdgenes de resonancia magnética cerebral. Secuencias de difusion (A),
mapa ADC (B) y espectroscopia multivoxel TE largo, 135 ms (C). La lesion cerebelosa
presenta un efecto T2 en las secuencias de difusion y mapa ADC (A'y B), sin dreas de
patrén restrictivo. En la espectroscopia multivoxel se observa reduccion de N-acetilas-
partato y presencia de pico inverso de lactato

Figura 4. Imagenes de resonancia magnética de cuello y plexo braquial. Cortes
axiales de secuencias ponderadas en T2 (A), T1 postcontraste (B), corte coronal obli-
cuo secuencia T2 SPACE / STIR, corte coronal de secuencia T2 SPACE / STIR 3D-MIP
escala de grises invertida (C). Se identifica una masa solida supraclavicular derecha
con bordes irregulares y heterogeneidad en la secuencia ponderada en T2, mostran-
do un centro hiperintenso y realce heterogéneo tras la administracion de contraste
intravenoso, con area de necrosis central. Infiltra los tejidos profundos y las raices del
plexo braquial. Los troncos y fasciculos del plexo braquial presentan engrosamiento
nodular y alteraciones en la intensidad de sefial en la secuencia T2/STIR, y muestran
realce después de la administracion de contraste intravenoso. Ademas, se obser-
van multiples adenopatias cervicales, infraclaviculares y axilares en el lado derecho
(A-D). Estos hallazgos se asocian a atrofia e hiperintensidad difusa de los musculos
trapecio, escalenos, asi como los musculos supraespinoso e infraespinoso en el lado
derecho, con realce en relacién a denervacion (no mostrado)

de calcio y hemoglobina, asi como ligera
leucocitosis (Tabla 1).

Durante su hospitalizacion, se realizd una
ecografia que reporté una masa heterogé-
nea en la region supraclavicular derecha, asf
como multiples adenopatias cervicales, infra-
claviculares y axilares derechas. Ademds, se
observé abundante edema de tejido celular
subcutaneo en el miembro superior derecho.
Debido a ello, se solicité una RM de cuello y
plexo braquial (Figura 4) que confirma la pre-
sencia de la masa en la region supraclavicular
derecha, infiltrada en el plexo braquial y los
musculos escalenos, trapecio y cintura esca-
pular ipsilaterales, con atrofia muscular y pre-
sencia de adenopatias cervicales y axilares
derechas. La biopsia de la masa confirmé la
presencia de una neoplasia epitelial maligna
que se disponia formando nidos y cordones
que infiltraban el estroma. El andlisis de in-
munohistoquimica con panel de mama re-
portd receptores de estrégenos positivo en
el 90 % de células investigadas, receptor de
progesterona positivo en el 60 % de células
investigadas, HER2: negativo (+/++4), P53:
positivo en el 1 % de células investigadas.
Ki67: no hay. Los hallazgos podrian corres-
ponder a metastasis por cancer de mama.

Evolucion clinica

La paciente recibi¢ el alta hospitalaria 11
dias posteriores a su ingreso, ya que expre-
sO sU negativa a someterse a una interven-
cion quirdrgica de reseccion tumoral. En
su Ultima consulta, se brindd tratamien-
to paliativo para controlar los sintomas y
mejorar su calidad de vida. Continuaba
con los medicamentos para las enferme-
dades crénicas de base y se le agregé tra-
madol 50 mg por via oral cada ocho horas
para el control del dolor.

Debido al patrén de herencia autosémi-
co dominante de esta enfermedad, se brin-
do consejeria genética a los familiares, infor-
mandoles sobre el sindrome de Cowden,
sus caracteristicas clinicas y los diferentes tu-
mores asociados. Se destacd la importancia
del seguimiento médico regular, que inclu-
ye las evaluaciones periddicas vy las pruebas
de deteccion especificas de acuerdo con
las pautas establecidas.

Diagnéstico clinico

Enfermedad de Lhermitte-Duclos asociado a
Sindrome de Cowden (Sindrome de COLD).

Discusion

La enfermedad de Lhermitte-Duclos es una
rara lesion hamartomatosa de crecimiento
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lento en la corteza cerebelosa. Se caracteri-
za por la presencia de células displésicas en
lugar de neoplasicas en el cerebeld'. Se pre-
senta con mayor frecuencia en la tercera y
cuarta década de vida. Sin embargo, puede
manifestarse en cualquier momento desde
el nacimiento hasta la sexta década”.

La naturaleza y patogenia de la ELD aun
son motivo de debate. Desde el punto de
vista histoldgico, se caracteriza por engrosa-
miento y mielinizacion anormal de la capa
molecular en el cerebelo, la atenuaciéon o
ausencia de células de Purkinje, la infiltracion
de la capa de células granulares por células
ganglionares displdsicas anormales vy la va-
riabilidad en la vacuolizacion de la sustancia
blanca. Estos hallazgos histolégicos son ca-
racteristicas distintivas de la enfermedad'.

Los sintomas caracteristicos incluyen
pardlisis de nervios craneales, inestabilidad
en la marcha, ataxia y deterioro neurologi-
co repentino debido a hidrocefalia aguda o
cronica”. La gravedad de los sintomas puede
variar segun el tamafio de la lesion™. A me-
dida que el tumor crece, se pueden presen-
tar signos de aumento de la presion intra-
craneal, como dolores de cabeza, nduseas,
vomitos, papiledema, trastornos mentales
y pérdida del conocimiento. La duracién de
los sintomas varia desde unos pocos meses
hasta mas de diez afos. Ademas, en algunos
casos puede presentarse de forma asinto-
matica y ser descubierta de manera inciden-
tal durante estudios de imagen”.

La radiologia desempefia un papel im-
portante en el diagndstico de la ELD™V | 3
RM se prefiere sobre la tomografia compu-
tarizada para evaluar la fosa posterior debi-
do a su capacidad para ofrecer imagenes
detalladas de los tejidos blandos vy realizar
secuencias especializadas que brindan in-
formacion adicional sobre la estructura y
funcién del cerebelo y el tronco encefélico.
En la tomograffa computarizada, se observa
Ccomo una masa cerebelosa hipoatenuada o
isoatenuada adyacente al cerebelo normal,
sin captacion de contraste, y pueden pre-
sentarse calcificaciones™.

En las imagenes de RM, se observa que
en las secuencias ponderadas en T1 hay
una sefal hipointensa, mientras que en las
secuencias ponderadas en T2 se presenta
un patrén alternante de sefal alta y baja
con una apariencia estriada clasica similar
a «rayas de tigre»™™, Estos hallazgos radio-
l6gicos se correlacionan con cambios pa-
tolégicos en donde el nucleo central de la
hipointensidad T1 e hiperintensidad T2 co-
rresponde a sustancia blanca adelgazada,
ensanchamiento de la capa de células gra-
nulares y las porciones internas de la capa
molecular displdsica. La capa externa (T1

isointensa, T2 iso a hipointensa) se atribuye
a la capa molecular externa y las leptome-
ninges. En las secuencias de susceptibili-
dad, pueden observarse vasos anormales y
areas de calcificacion®.

En las secuencias especiales de RM, es-
pecificamente en las secuencias de difu-
sion, se evidencia un efecto T2 en las folias
anormalmente engrosadas. En la espec-
troscopia, se detecta una disminucion del
N-acetilaspartato y un aumento del lactato,
los cuales son rasgos caracteristicos. Por
ultimo, en las imagenes de perfusion, se
suele observar una perfusion local elevada“™,

En este caso, la lesion cerebelosa identi-
ficada en la RM mostrd la apariencia tipica
descripta en la literatura médica, que fue re-
levante para llegar al diagnostico.

La ELD y el SC estan relacionados ya que
aproximadamente el 35 % de los pacientes
con SC presentan de manera caracteristica
el gangliocitoma displasico cerebeloso”.
Esta conexion ha llevado a denominarla sin-
drome Cowden-Lhermitte-Duclos (sindro-
me COLD)". La deteccion de uno de estos
trastornos puede requerir una evaluacion y
seguimiento mas exhaustivos.

El sindrome de Cowden (también co-
nocido como enfermedad de Cowden o
sindrome de hamartomas multiples, OMIM
158350) es un trastorno genético poco co-
mun con un patrén de herencia autosémi-
co dominante altamente variable. Descrito
por primera vez en 1963 por Lloyd y Den-
nis, sobre una paciente llamada Rachel
Cowden'™, Se caracteriza por la presencia
de multiples hamartomas de origen ecto-
dérmico, mesodérmico y endodérmico*. La
pérdida de la funcion del gen PTEN contri-
buye a un sobrecrecimiento hamartomato-
so benigno de los tejidos, especialmente en
la piel y las membranas mucosas, asi como
en el tracto gastrointestinal, mama, tiroides
y cerebro, por lo que tienen un mayor ries-
go de neoplasias malignas, especialmente
cancer de mama, cancer de tiroides y can-
cer de Utero". Es tipicamente una enferme-
dad de adultos jévenes, que se presenta en
la segunda o tercera década de la vida, con
una edad promedio de diagndstico de 39
anos (entre 40 a 75 afos). Es un poco mas
comun en las mujeres®’,

En 1997 se descubrié que el SC estd
relacionado con mutaciones en el gen
PTEN, presente en el cromosoma 10g23~.
Aproximadamente el 80 % de los pacien-
tes tienen una mutacion identificable en
este gen. PTEN es un gen supresor de tu-
mores que codifica una fosfatasa y regula
negativamente las vias de sefalizacion de
PI3K/AKT y mTOR. Controla la proliferacién
celular, la progresion del ciclo celular y la
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apoptosis. La pérdida de la funcion de PTEN
contribuye a la transformacion celular y
aumenta el riesgo de desarrollar cancer en
multiples érganos™.

Las manifestaciones benignas incluyen
multiples pdlipos gastrointestinales (93 %,
con un 44 % como hamartomas), caracte-
risticas dermatoldgicas (98 %), macrocefalia
(93 %), lesiones mamarias benignas (74 %),
lesiones tiroideas (71 %) y malformaciones
vasculares (18 a 35 %)™, Los pacientes tienen
un riesgo de por vida de cancer de mama
(85 %), tiroides (38 %), endometrio (28 %),
colorrectal (9 %) y melanoma (6 %),

Los criterios de diagndstico actualizados
para el SC fueron desarrollados por Pilarski
etal. en 2013""y reconocidos por la Red Na-
cional Integral del Cancer. Segun las pautas
de la NCCN (Tabla 1) el diagndstico se
basa en la presencia de una variante patoge-
na/probablemente patdgena en el gen PTEN
y/o criterios clinicos especificos: tres o mas
criterios mayores (uno de los cuales debe ser
macrocefalia, ELD o hamartomas gastrointes-
tinales) o dos criterios mayoresy tres menores.

Estas pautas recomiendan realizar una
vigilancia por imagenes en pacientes con
SC para la deteccién temprana de posibles
canceres, lo que permite una reseccion opor-
tuna de las neoplasias™. Este enfoque de de-
teccion intencionada tiene como objetivo
identificar y tratar cualquier malignidad de
manera temprana, mejorando asf el prondsti-
coy los resultados clinicos en los pacientes®.

El tratamiento recomendado para la ELD
es la observacion con control de los sinto-
mas, a menos que los sintomas del efecto de
masa sean lo suficientemente problematicos
como para justificar la cirugia. La reseccion
quirdrgica completa se asocia con bajas ta-
sas de recurrencia®. Sin embargo, durante la
cirugfa, el principal desafio técnico es la falta
de un margen claro entre el tumory el tejido
cerebral normal. La reseccion total de la le-
sion es dificil debido al crecimiento lento del
tumor y los limites difusos con el cerebelo
adyacente, Se ha descrito la ecograffa intrao-
peratoria como una herramienta Util para la
evaluacion en tiempo real durante las opera-
ciones neuroquirdrgicas®,
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Resumen

Presentacion del caso. Se trata de una mujer de 26 afnos que presenté dolor en epigastrio e hipocondrio izquierdo, con
aumento del perimetro abdominal y pérdida de 5 kg de peso corporal. En el examen fisico se detecté una masa de gran
tamano en el epigastrio, con bordes regulares, ligeramente dolorosa al tacto y no movil. Los estudios de imagen revelaron
una neoplasia mixta en el cuerpo y cola pancreética. Intervencion terapéutica. Se practicé una esplenopancreatectomia
corpo-caudal, con extirpacion completa del tumor. Evolucién clinica. La paciente recibié cuidados especializados y
vigilancia estrecha posquirtrgica en la unidad de cuidados intensivos, sin presentar complicaciones relevantes. Tras el alta
hospitalaria, la paciente refirié un buen estado general en los controles de seguimiento, que incluyeron una tomografia
realizada a los 12 meses, donde no se evidenciaron restos o recidivas tumorales.

Palabras clave
Neoplasia Pancreédtica, Esplenectomia, Pancreatectomia, Tomografia Computarizada Helicoidal.

Abstract

Case presentation. A 26-year-old woman who presented with pain in the epigastrium and left hypochondrium, with
increased abdominal perimeter and loss of 5 kg of body weight. Physical examination revealed a large mass in the
epigastrium, with regular borders, slightly painful to the touch and non-mobile. Imaging studies revealed a mixed neoplasm
in the pancreatic body and tail. Treatment. A corpo-caudal splenopancreatectomy was performed, with complete removal
of the tumor. Outcome. The patient received specialized care and close postoperative surveillance in the intensive care
unit, with no relevant complications. After hospital discharge, the patient reported a good general condition in the follow-
up controls, which included a computed tomography scan performed after 12 months, where no tumor remnants or
recurrences were evidenced.

Keywords
Pancreatic Neoplasms, Splenectomy, Pancreatectomy, Helical Computed Tomography.

Introduccion

El tumor pseudopapilar solido de péancreas
(TPSP) es una neoplasia pancreatica exocri-
na poco comun, que representa, aproxima-
damente, el 2 % de todos los tumores del
pancreas’. Fue descrito por primera vez por
Frantz en 1959" y posteriormente caracteri-
zado por Hamoudi en 1970, debido a esto,
recibid nombres como tumor de «Frantz» o
«Hamoudi», ademas de otros términos rela-

cionados con su apariencia histolégica”. En
1996, la Organizacion Mundial de la Salud
establecié su denominacién actual como
«tumor pseudopapilar sélido» del pancreas”.,

El TPSP tiene una incidencia diez veces
mayor en las mujeres”, principalmente, en la
segunday tercera década de la vida, con una
edad promedio de 22 aflos“"'y puede desa-
rrollarse en cualquier parte del pancreas, sin
embargo, se presenta con mayor frecuencia
en la parte distal del cuerpo y la cola.



Es asintomético, aunque en algunos ca-
s0s puede presentarse con una masa abdo-
minal de crecimiento gradual y dolor o ma-
lestar abdominal inespecifico”.

La masa suele ser grande, con una cap-
sula bien definida y presencia variable de
necrosis, hemorragia y cambios quisticos.
Desde el punto de vista histoldgico, se ca-
racteriza por células tumorales junto con
areas que muestran células orientadas alre-
dedor de delicados nucleos fibrovasculares,
dando lugar a la estructura pseudopapilar”.

El uso de diferentes modalidades de ima-
gen, como ultrasonido, tomograffa compu-
tarizada (TC) y resonancia magnética (RM),
es de gran importancia para el diagnostico y
la diferenciacién de otras lesiones pancrea-
ticas'. La reseccion completa del tumor es
curativa en la mayoria de los casos".

Este informe de caso presenta los ha-
llazgos clinicos, radiolégicos y patologi-
cos de una paciente con TPSP diagnos-
ticado en el Hospital Nacional Rosales,
El Salvador. El objetivo principal es resaltar
la importancia de reconocer y diagnosticar
correctamente esta entidad clinica para
garantizar un tratamiento adecuado. Esto
permite determinar la estrategia terapéuti-
ca 6ptima vy lograr resultados exitosos en el
manejo de esta enfermedad.

Presentacion del caso

Se trata de una mujer de 26 afios de edad con
historia de dolor de leve intensidad, tipo c6-
lico, intermitente, sin irradiacién, localizado
en el epigastrio y el hipocondrio izquierdo,
de un afo de evolucién, que se aliviaba con
analgésicos orales y se acompafaba de au-
mento progresivo del perimetro abdominal
en el flanco izquierdo y epigastrio, y pérdida
de aproximadamente 5 kg de peso corporal.

Tabla 1. Valores de laboratorio

Negaba la presencia de vémitos, fiebre, aco-
lia y coluria. No tenfa antecedentes persona-
les patolégicos médicos ni quirdrgicos y no
habia antecedentes familiares de céncer.

La paciente consulté inicialmente con
médico particular, quien solicitd una ultra-
sonografia abdominal que reportd la pre-
sencia de una neoplasia mixta en el retro-
peritoneo del hipocondrio izquierdo, por lo
que fue referida al centro hospitalario.

Durante el examen fisico, se presentd
sin palidez ni ictericia, con tension arterial
de 120/70 mmHg, frecuencia cardiaca de
82 latidos por minuto, frecuencia respirato-
ria 18 respiraciones por minuto, temperatura
de 37°y peso de 63 kilogramos. Se observé
el abdomen globoso, con paniculo adipo-
so moderado, blando y depresible con una
masa de gran tamano, con bordes regula-
res, ligeramente dolorosa al tacto y no mo-
vil, localizado en el epigastrio, sin signos de
irritacion peritoneal.

Se realizaron exdmenes de laboratorio
(Tabla 1) que mostraron valores dentro de
los limites normales en el hemograma y
pruebas hepdticas. Las pruebas especiales
revelaron niveles normales de antigeno car-
cinoembrionario, alfa-fetoprotefna y anti-
geno carbohidrato 19-9.

Se realizd una tomografia computariza-
da (TC) en la que se reportd una masa de
14,2 x 12,2 x 13,5 cm, en sus ejes transverso,
anteroposterior y longitudinal que ocupaba
el cuerpo y la cola pancreética, con bordes
definidos, polilobulados, y algunas calcifi-
caciones capsulares. La composiciéon inter-
na heterogénea presentaba dreas solidas
periféricas que realizaban con el material
de contraste endovenoso, y el componen-
te hipodenso liquido en sus porciones mas
centrales. No se encontraron signos de in-
filtracion a otros érganos ni adenopatias

Examenes de Laboratorio Resultado  Unidad Valor normal Examenes de Resultado Unidad Valor
Laboratorio normal

Antigeno carcinoembrionario 1,36 ng/mL Fumadores: 0-4,3  Creatinina 0,60 mg/dL 04-1,5

No fumadores: 0-3,4

Alfafetoproteina 6,37 ng/mL 0-7 Glucosa 95 mg/dL 70-100

CA-19-9 35 U/mL 0-39 Nitrogeno ureico 12 mg/dL 5-18

Hemoglobina 13,7 g/dL 12-16 Aspartato 26 ul/L 10-42
aminotransferasa

Hematocrito 41,1 % 36-48 Alanino 34 ul/L 10-40
aminotransferasa

Leucocitos 8,17 x 10°/uL 5-10 Bilirrubina Total 048 mag/dL 0,2-1,0

Neutrofilos 66 % 55-65 Bilirrubina Directa 0,11 mg/dL 0-04

Linfocitos 20,9 % 20-40 Bilirrubina Indirecta 037 mg/dL 0,2-0,8

Plaquetas 312 x 10%/pL 150-400 Fosfatasa alcalina 55 ul/L 30-125
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Figura 2. Examen microscopico de la pieza quirdrgica. Corte histolégico con tincién
de Hematoxilina y Eosina (40x), muestra células monomérficas, poco cohesivas, de nu-
cleos redondos, uniformes, basofilicos y citoplasma eosinofilico, con glébulos hialinos
intra y extracitoplasméaticos que se adhieren a cordones fibrovasculares hialinizados en
un patrén pseudopapilar con disposicién perivascular (puntas de flecha negras). No se
evidencia invasion vascular ni perivascular en la cdpsula. Hallazgos consistentes con un
tumor pseudopapilar solido del pancreas

Figura 3. TC helicoidal de abdomen, con contraste oral y endovenoso. Corte axial (A)
y corte coronal (B) en fase venosaportal. Se evidencian cambios postquirdrgicos con-
sistentes con una esplenopancreatectomia corpo-caudal. La cabeza pancredtica se en-
cuentra preservada. No se evidencian restos tumorales o recidivas, ni lesiones metasta-
sicas intraabdominales ni adenopatias

(Figura 1). Debido a las caracteristicas de
imagen, asi como a la edad y el género de la
paciente, estos hallazgos fueron sugestivos
de neoplasia pseudopapilar sélida de pan-
creas, como primera posibilidad.

Los cortes tomograficos del abdomen
superior mostraron una masa encapsulada
de gran tamafo que se extendia desde el
cuerpo hasta la cola del pancreas, con bor-
des lobulados, bien definidos, con estructura
interna heterogénea con dreas sélidas en la
periférica que muestran realce con el ma-
terial de contraste endovenoso, junto con
un componente central liquido de menor
densidad. Se observé el efecto de masa en
los drganos circundantes con desplazamien-
to de los mismos, sin encontrar signos de
infiltracion (Figura 1).

Intervencion terapéutica

Se decidié que la intervencion quirdrgica
era necesaria, de manera que cinco dias
posteriores a su ingreso, se realizd la esple-
nopancreatectomia corpo-caudal abierta.

Durante la cirugfa, se encontré un tu-
MOor Con apariencia y consistencia mixta en
el cuerpo y la cola del pancreas que ejercia
presion sobre la vena portay la vena mesen-
térica superior, pero no las invadia ni com-
prometia, sin invasion a érganos vecinos.
No se presentaron complicaciones duran-
te el procedimiento. El reporte histolégico
(Figura 2) mostré una neoplasia pancreati-
ca encapsulada que consistia en un tumor
pseudopapilar sélido del pancreas. No se
realiz6 inmunohistoquimica ni valoracién
de receptores hormonales para progestero-
na por falta de disponibilidad.

Evolucion clinica

La recuperacion posquirdrgica se realizd
en la Unidad de Cuidados Intensivos, por
tres dfas, y los diez dias posteriores en el
drea de hospitalizacion de cirugia general;
finalmente, fue dada de alta sin haber pre-
sentado complicaciones.

Se realizaron tres controles subsecuen-
tes con los especialistas en cirugia general
y endocrinologia, en los que se presen-
té con buen estado de salud general y sin
sintomas adicionales. Luego de 12 meses
posquirdrgicos, se registré un peso corporal
de 55 kg, y el estudio tomografico de se-
guimiento (Figura 3) no evidencié residuos
tumorales, recidivas, ni lesiones metasta-
sicas intraabdominales.

Diagnéstico clinico

Tumor pseudopapilar sélido de pancreas.
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Discusion

El TPSP es una rara neoplasia epitelial de
origen desconocido que afecta principal-
mente a las mujeres en la segunda y terce-
ra décadas de vida'. A diferencia de otras
neoplasias pancredticas ocurre en jovenes
e incluso en nifos, con una predileccion
por mujeres asiaticas y afroamericanas”. Su
deteccion ha aumentado gracias al uso ge-
neralizado de técnicas de imagenes como
la TC y RM, que permiten la deteccién de
TPSP més pequenos, debido a que muchos
tumores son asintomaticos y se encuentran
de manera incidentalv,

Generalmente, se desarrolla en el cuer-
po y la cola del pancreas (55 a 60 %), puede
afectar también la cabeza y el cuello (35 a
40 %)™y con menor frecuencia, sitios extra-
pancreaticos (1 a 1,8 %) como colon, mesen-
terio, testiculo o retroperitoneo™.

La mayorfa tienen un curso clinico benig-
no, pero entre el 10y el 20 % se ha registra-
do que presentan una degeneracion malig-
na, con metastasis e invasion adyacente'"!,

La supervivencia a cinco anos es ex-
celente, y puede oscilar entre el 936 y el
98,8 %. Los tumores en la cabeza pancrea-
tica presentan un prondstico ligeramente
menos favorable, probablemente, debido a
la complejidad quirdrgica que se presenta
por su ubicacion anatoémica”.

La mayoria de los pacientes se encuen-
tran asintomaticos en el momento del diag-
noéstico. Cuando se presentan sintomas, el
dolor abdominal es el mas comun*, ade-
mas de otros sintomas inespecificos como
nauseas, vomitos, pérdida de peso y presen-
Cia de una masa en el cuadrante superior
derecho o izquierdo del abdomeni»,

Los examenes de laboratorio, general-
mente, se presentan sin alteraciones“ y los
marcadores tumorales ACE, CA 19-9 y AFP
rara vez se encuentran alterados*,

Las imagenes revelan un tumor encap-
sulado con componentes sélidos y quisti-
Cos, y en ocasiones, con calcificaciones en la
capsula e intraparenquimatosas™i, La eco-
grafia abdominal es el método inicial, debi-
do a su facil acceso y naturaleza no invasiva,
mostrando lesiones sélidas que contienen
areas quisticas o lesiones quisticas’. Ante la
sospecha diagndstica, se recomienda com-
plementar con TC y RM, que brindan una
mejor caracterizacion de las lesiones.

En laTC, se aprecia una masa encapsula-
da con componentes quisticos y solidos por
degeneracion necrohemorragica, asi como
calcificaciones en su periferia. Por otro lado,
la RM proporciona mayor caracterizacion de
la lesion. En las imégenes ponderadas en T1
el contenido interno es hipointenso, y en

T2 es comunmente heterogéneo e hiperin-
tenso debido a la presencia de hemorragia
interna. Tipicamente, el componente sélido
realza pobremente y se observa un minimo
engrosamiento con realce capsular™¥i, | as
lesiones mas grandes realzan heterogénea-
mente, mientras que los méas pequefios lo
hacen de manera homogenea"™. |.a hemo-
rragia interna es un hallazgo caracteristico,
informandose en un rango del 29 a 88,9 %
de los casos. En la mayorfa de los tumores
con un tamano superior a 3 cm, se observa
una capsula periférica“.

Lanke et al. propone un algoritmo de ma-
nejo después de la deteccion mediante ul-
trasonido transabdominal, se recomienda el
uso de TC y RM; y en caso de baja sospecha
de TPSP, se sugiere una puncién con aguja
fina mediante ultrasonido endoscépico con
inmunohistoquimica, lo cual puede ser Util
para el diagndéstico preoperatorio, incluso
en pacientes con alta sospecha.

Desde el punto de vista macroscopico,
son tumores grandes, con un didmetro en-
tre 2y 16 cm, con un tamafo promedio de
5 cm?. Suelen tener una apariencia macros-
cépica heterogénea y se caracterizan por
ser redondos, bien definidos, encapsulados
y con composicion mixta tanto quisticos
como solidos, en proporciones variables i,

Histolégicamente, se caracteriza por una
neoplasia con células dispuestas en varias
capas alrededor de tallos fibrovasculares, lo
que da lugar a la formacion de una estruc-
tura pseudopapilar™. La arquitectura pseu-
dopapilar compuesta por glébulos hialinos,
hendiduras de colesterol, macréfagos es-
pUMOSOS Yy ranuras nucleares con ausencia
de cromatina neuroendocrina (sal y pimien-
ta) es caracteristica.

Existen alteraciones moleculares como
cambios cariotipicos en los cromosomas 2,
4 0 X, con pérdida de la heterocigosidad en
el gen HRAS con una expresién diferencial
de genes, incluidos los asociados a tumores.
Ademas, se observa una regulacion al alza
de p27 y p21, pero no mutaciones en p53
o K-ras y adicionalmente, se ven afectadas
las vias de sefalizacion de ErbB y GnRH**,
También tienen mutacién 3-catenina y so-
breexpresan ciclina D1, sin volverse ma-
lignas y se evidencia la expresion de FLI-1,
CD56 y el receptor de progesterona, cuyos
genes se ubican en el cromosoma 11,

El principal diagndstico diferencial de los
TPSPincluye los adenocarcinomas pancreati-
cos, que son los cadnceres mas comunes en el
pancreas y se caracterizan por su agresividad
y capacidad de invasion local y metastasis a
otros 6rganos*. Ademas, los cistoadenomas
y cistoadenocarcinomas deben considerarse
en el diagndstico diferencial. Estas lesiones
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quisticas pueden presentar estructuras papi-
lares similares a los tumores pseudopapilares
solidos, pero su comportamiento biolégico
y prondstico son diferentes*ivii,

La reseccion quirdrgica completa es el
tratamiento de eleccién, y el abordaje de-
En los tumores localizados en la cabeza del
pancreas, la pancreatoduodenectomia es
una opcion asociada con un buen pronds-
tico general, aunque puede haber recurren-
cia''y se han registrado complicaciones re-
lacionadas, entre ellas, la fistula pancreética,
el sangrado posoperatorio, el vaciado gés-
trico retardado y la infeccién'. Los tumores
localizados en el cuerpo y/o cola pueden re-
cibir un abordaje laparoscépico, esto permi-
te la preservacion esplénica. Se ha demos-
trado que la cirugfa laparoscépica ofrece
beneficios en términos de menor pérdida
de sangre, una recuperacién postoperato-
ria mejorada, una estancia hospitalaria mas
corta y un menor riesgo de complicaciones
en comparacion con la cirugia abierta*Xixvi,

El 2 % de los pacientes experimenta recu-
rrencia después de la reseccion™. Fl riesgo
puede aumentar debido a factores como un
tamanfo tumoral >5 cm, invasion linfovascu-
lar, metéstasis en ganglios linfaticos, metds-
tasis sincrénicas y margenes positivos™,

En el caso presentado se incluyen las ca-
racteristicas clinicas, imagenoldgicas e his-
tolégicas de un TPSP, con la reseccion qui-
rdrgica completa generd una recuperacion
sin recidivas o malignidad.

En conclusion, la presencia de una masa
pancredtica con gran tamano, naturaleza
mixta solida y quistica, encapsulacién y pre-
sencia de hemorragia en una mujer joven
debe generar sospecha de un TPSP.

Aspectos éticos

El caso presentado refleja informaciéon ob-
tenida de los registros clinicos respetando
la confidencialidad del paciente. Se cuenta
con el consentimiento informado de la pa-
ciente en conjunto de un testigo familiar.
Los datos en la publicacién han sido utiliza-
dos para fines académicos.
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Resumen

Introduccion. El Sindrome del tinel carpiano es la neuropatia periférica compresiva mas comun de la extremidad superior,
que se produce por la compresion del nervio mediano. Los casos leves y moderados pueden tratarse con métodos
conservadores como ultrasonido terapéutico o infiltracién con corticoesteroides. Objetivo. Describir la evolucion clinica
de pacientes con sindrome de tunel carpiano tratados con terapia por ultrasonido e infiltracion de corticoesteroides.
Metodologia. Ensayo clinico abierto, en pacientes con sindrome del tinel carpiano leve y moderado, que consultaron del 1
de octubre 2021 al 30 de mayo 2022. Se formaron dos grupos; el que recibié tratamiento con ultrasonido con 12 casos y
el grupo tratado con infiltracion con corticoesteroides con seis casos. Ambos grupos fueron intervenidos en la consulta
inicial, y luego, en las cuatro y ocho semanas posteriores al inicio del tratamiento. Resultados. Se muestran los resultados
descriptivos relacionados con la intensidad de dolor, valorada con la Escala Visual Numérica, la infiltracién obtuvo dos casos
sin dolor y cuatro con dolor moderado, contrario a ultrasonido que se mantuvo con cuatro casos leves, tres moderados y
cinco intensos. En los sintomas, la infiltracion redujo el nimero de casos en cuatro de los sintomas estudiados, en cambio
el ultrasonido Unicamente en dos. En severidad, valorada con el cuestionario de Boston para tunel carpal, con infiltracion se
obtuvieron dos casos asintomaticos y ninguno con ultrasonido. Respecto a los signos clinicos, el signo de Tinel desaparecio
en cuatro casos en ambos grupos, mientras que signo de Phalen desaparecié en cuatro casos en ultrasonido y dos en
infiltracién. Conclusién. En intensidad de dolor y grado de severidad, la infiltracion generd casos asintomaticos y redujo
mayor cantidad de sintomas que el ultrasonido. Ambos tratamientos disminuyeron la presencia de signos clinicos.

Palabras clave
Sindrome del Tunel Carpiano, Terapia por Ultrasonido, Corticoesteroides, Tratamiento Conservador.

Abstract

Introduction. Carpal tunnel syndrome is the most common compressive peripheral neuropathy of the upper extremity,
which is caused by compression of the median nerve. Mild and moderate cases can be treated with conservative methods
such as therapeutic ultrasound or corticosteroid infiltration. Objective. To describe the clinical evolution of patients with
carpal tunnel syndrome treated with ultrasound therapy and corticosteroid infiltration. Methodology. A prospective open
clinical trial was conducted in patients with mild and moderate carpal tunnel syndrome who consulted from October 1,
2021 to May 30, 2022. Two groups were formed: the group that received ultrasound treatment with 12 cases and the group
treated with corticosteroid infiltration with six cases. Both groups were treated at the initial consultation and then at four
and eight weeks after the start of treatment. Results. The descriptive results related to the intensity of pain, evaluated with
the Visual Numeric Scale, are shown. Infiltration obtained two cases without pain and four with moderate pain, contrary to
ultrasound which was maintained with four mild, three moderate and five intense cases. In symptoms, infiltration reduced
the number of cases in four of the symptoms studied, while ultrasound reduced the number of cases in only two. In severity,
assessed with the Boston carpal tunnel questionnaire, with infiltration, there were two asymptomatic cases and none with
ultrasound. Regarding clinical signs, Tinel's sign disappeared in four cases in both groups, while Phalen's sign disappeared
in four cases in ultrasound and two in infiltration. Conclusion. Infiltration produced asymptomatic patients and reduced
more symptoms than ultrasonography in terms of pain intensity and severity. Clinical symptoms were less common with
both treatments.

Keywords
Carpal Tunnel Syndrome, Ultrasonic Therapy, Pain, Adrenal Cortex Hormones, Conservative Treatment.
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Introduccion

El Sindrome del Tunel Carpiano (STC) es la
neuropatia periférica compresiva mas co-
mun de la extremidad superior, que se pro-
duce por la compresién del nervio media-
no, que puede variar entre 32y 110 mmHg
en comparacion con 2 a 31 mmHg que se
presenta normalmente’. Esto trae como
consecuencia dolor en el drea de la mufie-
ca y los dedos medio, indice y pulgar, que
puede acompanarse de parestesia y pér-
dida de la fuerza™.

AuUn no se conoce con exactitud la cau-
sa del STC, sin embargo, se han encontrado
multiples factores de riesgo, entre ellos, el
embarazo, la obesidad, la diabetes mellitus,
las enfermedades reumatoideas y otros
factores locales como los traumas vy las ac-
tividades repetitivas de la articulacion de la
mufeca, principalmente, relacionadas con
las actividades ocupacionales y, en la ac-
tualidad, representa uno de los problemas
de salud que afecta la capacidad laboral de
la poblacioniiv,

Se estima que el STC se presenta entre
4y 5 % de la poblaciéon mundial, y que las
mujeres entre la cuarta y quinta década de
la vida tienen cuatro veces mayor probabi-
lidad de padecerlo™. En Estados Unidos, el
STC tiene una prevalencia anual del 5 %".
Se ha observado que existe una asociacion
entre la edad y el sexo, debido que se pre-
senta con mayor frecuencia en la poblacién
femenina. En el Reino Unido se registrd
una prevalencia de 88 por cada 100 000 en
los hombres, a diferencia de las mujeres,
en quienes se registrd una incidencia de
193 por cada 100 000",

Segun el sistema del perfil morbidemo-
grafico de la consulta externa médica del
Instituto Salvadorefio del Seguro Social, en
El Salvador, el STC forma parte de las diez
primeras causas de consulta externa en la
Unidad de Medicina Fisica y Rehabilitacion
del Instituto Salvadorefio del Seguro Social.

La escala neurofisioldgica de compromi-
so de sindrome del tunel carpiano, toma en
cuenta los criterios clinicos de la enferme-
dad, entre ellos, la duracion de los sintomas,
la sintomatologia presente y los hallazgos
electrodiagnoésticos para determinar el gra-
do de compromiso nervioso en el STC se
clasifica en leve, cuando los sintomas tienen
menos de un afo de evolucion, no presenta
sintomas, la conduccion sensitiva es anor-
mal y la conduccion motora es normal; se
clasifica como un STC moderado cuando el
tiempo de evolucion es menor o mayor a un
afo, presenta sintomas minimos y hay alte-
racion en la conduccién sensitiva y motora;
y el STC grave es el que tiene una duracion

mayor a un ano, la sintomatologfa es mar-
cada, presenta alteracion de la conduccién
sensitiva y motora y denervacién™ivi,

Son multiples las opciones de tratamien-
tos, la cirugfa se recomienda en los casos
graves y cuando no se ha tenido una evo-
lucién satisfactoria con el tratamiento con-
servador". El manejo inicial consiste en el
manejo no quirdrgico o conservador, entre
estos se encuentran: el uso de férulas de
mufeca, que debido al efecto de limitacion
de los movimientos de flexion y extension
de la mufieca, reducen la presién del nervio
mediano dentro del tunel carpiano; la in-
filtracién con corticoesteroides produce la
desinflamacion del tejido tenosinovial que
pasa a través del tunel carpiano, con la con-
siguiente disminucion de la presion local; la
terapia con ultrasonido, la aplicacion local
de ondas de alta frecuencia disminuye la in-
flamacion y estimula la regeneracion nervio-
sa a través del aumento del flujo sanguineo;
el uso de medicamentos antiinflamatorios
orales no esteroideos no ha demostrado
un beneficio claro; y la acupuntura, que
tiene como objetivo la estimulacion de los
puntos desencadenantes, para optimizar la
via de energfa que genera un alivio de los
sintomas, sin actuar sobre la presion dentro
del tunel carpiano,

Estudios comparativos previos hacen re-
ferencia a la efectividad de diferentes tipos
de tratamiento, pero no existen diferencias
significativas entre unos y otros como para
poder establecer un tratamiento idéneo. En
ellos, el ultrasonido no resulta ser mas efec-
tivo que otros tratamientos. Mientras que, la
infiltracion se ha visto que tiene mayor efec-
tividad que algunos métodos fisicos™,

En El Salvador los tratamientos conser-
vadores utilizados se basan en las «Guias
de manejo de Fisiatrfa, 2004»" y el «Ma-
nual de Procedimientos de Terapia Fisica,
2006»" del ISSS que consisten en el ultra-
sonido terapéutico™™, v |a infiltracién con
corticoesteroides como el aceténido de
triamcinolona> i medicamento que se
encuentra registrado en el «Listado Oficial
de Medicamentos» del Instituto Salvadore-
Ao del Seguro Social™

El sequimiento de los pacientes y la evo-
lucion clinica de los pacientes con STC leve
0 moderado se puede realizar mediante la
aplicacion del cuestionario de Boston para
tunel carpal**¥ (BCTQ, por sus siglas en in-
glés) y la escala de valoracion numérica
(EVN) para el dolor,

En vista de que se refiere a un problema
de salud que afecta con mayor frecuencia a
la poblacién econémicamente activa, que
afecta su calidad de vida debido a la grave-
dad de sus sintomas, que limitan sus activi-
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dades diarias, y que afecta en el rendimiento
laboral*", es importante establecer un trata-
miento adecuado y efectivo que permita
la recuperacion del paciente en un menor
tiempo, con una disminucion de los costos
de tratamiento y los periodos de incapaci-
dad. Este estudio se realizd con el objetivo
de describir la evolucién clinica del STC leve
o0 moderado de pacientes tratados con dos
métodos de tratamiento conservador; la in-
filtracién con acetoénido de triamcinolona y
la terapia con ultrasonido.

Metodologia

Se realizd un ensayo clinico abierto que
evalud la evolucion clinica que tuvieron
los pacientes con STC leve o modera-
do, posterior al tratamiento conservador
con ultrasonido terapéutico e infiltracion
con corticoesteroides.

La poblaciéon estuvo conformada por pa-
cientes con STC leve o moderado que con-
sultaron por primera vez en la Unidad de
Medicina Fisica y Rehabilitacion del Instituto
Salvadorefo del Seguro Social, en San Sal-
vador, en un periodo de ocho meses, desde
el 1 de octubre 2021 al 30 de mayo 2022 y
que aceptaron voluntariamente participar
en el estudio (Figura 1).

Para la ejecucion de este estudio se con-
td con el personal de salud capacitado. La
terapia con ultrasonido fue aplicada por

un profesional en terapia fisica y la infiltra-
cion de triamcinolona fue realizada por un
médico fisiatra, en las areas especificadas
para cada tratamiento.

Se incluyeron adultos que aceptaron
participar en el estudio y que tenfan el diag-
noéstico de STC leve o moderado, sintomati-
Cos, es decir, que presentaban al menos dos
sintomas o un sintoma acompanado de un
signo clinico presente y que no habfan re-
cibido tratamiento con infiltraciones o ma-
nejo quirdrgico previo para el STC y con un
tiempo de evolucién mayor a tres meses.

Se excluyeron a los pacientes que pre-
sentaron contraindicaciones para el uso de
corticoesteroides (sensibilidad, infeccién o
lesion de piel en sitio de inyeccion) o con-
traindicaciones para el uso de ultrasonido
terapéutico (antecedente de céncer en
drganos o estructuras cercanas al area de
tratamiento, tejidos sangrantes o que pue-
dan presentar sangrado), ademas, de los
pacientes que presentaron condiciones que
pudieron simular sintomas de STC, como el
diagndstico de polineuropatias, radiculopa-
tfa cervical, entre otros.

El estudio inicid con 24 pacientes ele-
gibles, se seleccionaron 20 pacientes para
participar en el estudio. Inicialmente se
solicitd el consentimiento informado, lue-
go se obtuvieron los datos demograficos y
clinicos, se aplicaron los cuestionarios del
EVN'y el BCTQ, y se distribuyeron, mediante

Evaluado para elegibilidad
(n=24)

(n=20)

Cumplieron criterios de inclusién

Tratamiento

Terapia con ultrasonido
recibido

(h=12)

Analizados
(n=12)

Consulta inicial:
« Datos demograficos y clinicos
«EVN
+BCTQ
« Consentimiento informado
« Asignacién de tratamiento

Infiltracion con corticosteroides
(n=8)

Declinaron su participacion
(n=2)

Analizados
(n=6)

Seguimiento a las 4 y 8 semanas

post tratamiento:
«EVN
- BCTQ
« Signos clinicos

Figura 1. Flujo de pacientes
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un muestreo por conveniencia, en dos gru-
pos de tratamiento, el primero que recibid
ultrasonido terapéutico continuo, a una fre-
cuencia de 3 MHz e intensidad de 1 W /cm?,
con un transductor con cabezal de 5 cm’,
durante 5 min, distribuidas dos por semana,
durante cinco semanas, con un total de diez
sesiones de tratamiento. El sequndo grupo
recibié una dosis de infiltracion en el area
palmar de la murfieca, con 10 mg de aceto-
nido de triamcinolona con 1 mL de lidocafna
al 2 % en una jeringa desechable de 3 mL.
De este grupo, dos pacientes decidieron
retirarse del estudio.

Se realizaron tres evaluaciones, el prime-
ro, al inicio del tratamiento y dos seguimien-
tos posteriores, a las cuatro y ocho semanas.

En el estudio se incluyeron como varia-
ble independiente, el tipo de tratamiento
seleccionado; ultrasonido terapéutico o in-
filtracién con corticoesteroides, y como va-
riable dependiente, la evolucién clinica del
sindrome de tunel del carpo. Otras variables
gue se tomaron en cuenta fueron los datos
personales y clinicos de los pacientes, entre
ellos, la edad, el tiempo de evolucién del
STC, la mano afectada, los factores de riesgo,
en los que se incluyeron el riesgo laboral y
la obesidad que fue medida por medio del
calculo del indice de masa corporal®; la in-
tensidad del dolor, de acuerdo a la EVN y la
intensidad de los sintomas segun el BCTQ; y
la evaluacion de los signos clinicos presentes
(Tinel y/o PhalenYi),

La lista de chequeo para este estudio
se elabord de acuerdo a las variables iden-
tificadas en Microsoft Word, posterior-
mente, los datos fueron analizados a tra-
vés de Microsoft Excel.

La investigacion cumplié con los princi-
pios éticos establecidos internacionalmen-
te, para garantizar la confidencialidad. Los
datos personales y clinicos fueron resguar-
dados por el equipo de la investigacion
y no se dio a conocer la identidad de los
pacientes ni otro dato que pudiera identifi-
carlos. El consentimiento informado usado
para este estudio fue elaborado con base
en el formato propuesto por el Comité de
Evaluacion Etica de la Investigacion de la
Organizacion Mundial de la Salud. Este es-
tudio fue aprobado por el Comité ético para
la investigacion en salud ISSS 2020-2023,
con fecha 20/07/2021 e identificacion CEIS
ISSS 2021-041 version 2.

Resultados

Este estudio muestra solamente los datos
descriptivos. En relacién con los datos de-
mograficos de los pacientes evaluados, los
18 casos correspondieron al sexo femeni-

no, con una mayor frecuencia en los mayo-
res de 60 afnos (Tabla 1).

Eltiempo de evolucion de entre dosy tres
anos resultd ser el mas frecuente, con siete
casos registrados. El factor de riesgo mas
frecuente fueron los riesgos laborares, rela-
cionados con los movimientos repetitivos
de la articulacion de la muneca, la obesidad
se identificé en tres de los 18 casos (Tabla 1).

De acuerdo a la lateralidad de la mano
afectada, EI STC se presentd con la misma
frecuencia en ambas manos. Los resultados
del estudio electrofisiolégico realizado pre-
vio al inicio de tratamiento, reportaron 16
pacientes con STC presentaron una afec-
cion leve o moderada y uno de ellos pre-
sentd un estudio normal.

Tabla 1. Datos demogréficos y clinicos de pacientes
con sindrome de tunel carpiano

Variable n
Edad

18 a 29 anos 2
30 a 39 anos 3
40 a 49 anos 4
50 a 59 anos 2
> 60 anos 7
Total 18

Método de tratamiento

Infiltracion 6
Ultrasonido 12
Total 18
Tiempo de evolucién

<1lano 4
De 1 a2anos 5
De 2 a3anos 7
3 0 més ahos 2

Total 18

Factores de riesgo

Factores laborales 1
Obesidad

Otros 4
Total 18
Mano evaluada

Derecha 9
Izquierda 9
Total 18

Resultado estudio electrofisioldgico previo

No presento estudio 1

Normal 1

Leve 9
Moderado

Total 18
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En relacién a la intensidad del dolor por
medio de la EVN, el grupo manejado con
ultrasonido inicié con cinco casos de in-
tensidad moderada y siete casos de dolor
intenso y finalizé las ocho semanas de se-
guimiento con cuatro casos leves, tres mo-
derados y cinco intensos. El grupo con infil-
tracion inicié con un caso de intensidad leve
y cinco de intensidad moderada, y finalizé el
seguimiento con dos casos sin dolor y cua-
tro de intensidad moderada.

En cuanto a la presencia de sintomas de
STC seleccionados en el cuestionario BCTQ,
el grupo tratado con ultrasonido presentd
una reduccion de dos sintomas especificos,
después de ocho semanas de tratamiento,
en el sintoma de pérdida de la sensibilidad
enun casoy en el sintoma de dificultad fun-
cional, en tres casos. En el grupo infiltrado,
el dolor de mano/muneca, las disestesias/
parestesias, pérdida de sensibilidad y dificul-
tad funcional a las ocho semanas posterior
al tratamiento presentaron la disminucién
de un caso en cada una de ellas.

La severidad del STC, evaluada por me-
dio del cuestionario BCTQ, en el grupo de
ultrasonido al inicio del estudio presentd
ocho casos leves y cuatro casos mode-
rados, y finaliz6 con nueve casos leves,

dos moderados y uno grave. A diferencia
del grupo infiltrado, en el que se finalizd
con dos casos asintomaticos, tres leves y
uno moderado (Tabla 2).

El signo clinico de Tinel se encontrd
presente en seis de los diez pacientes que
lo presentaron al inicio del estudio y que
fueron tratados con ultrasonido, asi mismo,
en el grupo infiltrado, se encontrd presente
en dos de los seis casos que o presentaron
antes del tratamiento.

Por otra parte, el signo de Phalen se iden-
tificd en 12 casos al inicio del tratamiento y
después del tratamiento se presentd en
ocho casos, en el grupo de terapia con ultra-
sonido y finalmente, en el grupo que recibié
infiltracién con corticoesteroides, se registrd
en seis con una reduccion a cuatro al finali-
zar el tratamiento (Tabla 3).

Discusion

Algunas modalidades de tratamiento con-
servador del STC leve y moderado tienen
evidencia de su efectividad en la reduccién
de los sintomas, principalmente, el uso de
férulas vy la infiltracion con corticoesteroi-
des, que han generado una disminucion de
la presion en el drea de tunel carpiano™™,

Tabla 2. Resultado de la escala EVN y el cuestionario BCTQ en las diferentes etapas de seguimiento de pacien-

tes con STC tratados con ultrasonido o infiltracién

Etapa de seguimiento Primera Consulta 4 semanas 8 semanas
Tratamiento Ultrasonido Infiltracion Ultrasonido Infiltracion Ultrasonido Infiltracidon
n n n n n n
Intensidad EVN
Sin dolor (0) 0 0 0 1 0 2
Leve (1-3) 0 1 2 1 4 0
Moderado (4-6) 5 5 8 4 3 4
Intenso (7-9) 7 0 2 0 5 0
Severo (10) 0 0 0 0 0 0
Sintomas BCTQ
Asintomatico 0 0 0 0 0 0
Dolor mano/mufieca 12 6 12 6 12 5
Disestesias/Parestesias 12 6 12 6 12 5
Pérdida de sensibilidad 11 3 10 3 10 2
Pérdida de fuerza 11 5 10 5 11 5
Dificultad funcional 9 4 7 3 6 3
Severidad BCTQ
Asintomatico (1) 0 0 0 0 0 2
Leve (2) 8 3 8 9 3
Moderado (3) 4 3 4 1 2 1
Grave (4) 0 0 0 0 1 0
Severo (5) 0 0 0 0 0

(): puntaje de valoracién.
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La eficacia de la terapia manual basada en
técnicas neurodindmicas, en el tratamiento
conservador del sindrome del tUnel carpia-
no, ha presentado diferencias significativas
en relacion al dolor y a la gravedad de los
sintomas®": en este estudio, se observd que
los pacientes tratados con corticoesteroides
presentaron alivio completo del dolor*,

Por tanto, como en otros estudios, no
hay pruebas suficientes para apoyar el ma-
yor beneficio y eficacia de ultrasonido te-
rapéutico en comparacion con otras inter-
cambio, existe fuerte evidencia que sugiere
que la inyeccién con un corticosteroide pre-
senta mejores resultados’.

En relacion a la severidad, ambos grupos
presentaron reduccion al final del segui-
miento, sin embargo, el grupo infiltrado pre-
sentd casos asintomaticos, o que no se ob-
servé en el grupo tratado con ultrasonido.

La escala EVN y el cuestionario BCTQ son
herramientas validas y confiables, estableci-
das y reconocidas internacionalmente para
ser usadas en la evaluaciéon de este tipo de
condicion de salud, ya que son métodos
reproducibles®™ i Estudios de eficacia del
tratamiento con corticosterioides han de-
mostrado reducir los sintomas del STC™,
Un estudio reportd que el 53 % de los pa-
cientes tratados con corticoesteroides esta-
ban libres de recurrencia de los sintomas a
los seis meses, de estos, el 31 % permanecio
sin sintomas luego de 12 meses. También
descubrieron que los pacientes que recibie-
ron una sola inyeccion tenfan puntajes sig-
nificativamente mejores en el BCTQ".

Los signos de Phalen y Tinel se caracte-
rizan por tener un valor diagnéstico mo-
derado en el diagndstico del STC. El signo
Tinel tiene una sensibilidad entre 23 y 67 %
y una especificidad del 55 al 100 %, el signo
de Phalen reporta sensibilidad del 10al 91 %
y especificidad entre 33 al 100 %*. En este
estudio, se observo al final del seguimiento
que hubo reduccién en ambos signos, con
mayor reduccién del signo de Tinel en el
grupo tratado con corticoesteroides, a di-
ferencia del signo de Phalen que presento
una reduccioén similar en ambos grupos.

Estudios previos han encontrado que el
STC afecta mayormente a las mujeres con
respecto a los hombres y que este aspecto
junto con movimientos dindmicos repe-
tidos de la mufeca o de los dedos consti-
tuyen factores de riesgo bdsico para esta
patologia™. En consecuencia, los resultados
muestran que, el total de los casos corres-
pondieron al sexo femenino, siendo éste
junto con los factores laborales (relaciona-
dos a la realizaciéon de movimientos repeti-
tivos) los factores de riesgo mas destacados.

En investigaciones previas, las personas
de 45 a 64 afos representaron el mayor por-
centaje de estos casos™. Algunos estudios
mencionan que el STC es bilateral en el 65 a
84 % de los casos™!,

Se sugiere realizar otros estudios que pue-
dan continuar valorando el resultado obteni-
do en el manejo de STC con métodos como
la infiltracion con corticoesteroides y el uso
de ultrasonido terapéutico; ya sea por sepa-
rado, en comparaciéon y/o en combinacién
con otros métodos de tratamiento Vi

Conclusion

Con ambos métodos de tratamiento se
obtiene una reduccion en la presencia de
la sintomatologia y de signos clinicos. Sin
embargo, en cuanto a la intensidad de
dolor y el grado de severidad del STC, se
observé mds casos asintomaticos y una
reduccion de mayor cantidad de sintomas
en el manejo con infiltracién que en el ma-
nejo con ultrasonido; pero la reduccion en
la dificultad funcional es mas notoria con
el uso de ultrasonido.
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Tabla 3. Signos clinicos presentes en las diferentes etapas de seguimiento de pacien-
tes con sindrome de tunel carpiano tratados con ultrasonido o infiltracién

Etapa de seguimiento Primera consulta 8 semanas
Tratamiento Ultrasonido Infiltracion Ultrasonido Infiltracion
Signo clinico n n n n
Tinel 10 6 6

Phalen 12 8 4
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Resumen

Introduccidn. Los Servicios de Salud Amigables son espacios de atenciéon integral y diferencial para personas adolescentes y
jovenes, que parten de sus necesidades bioldgicas, sociales y afectivas. Objetivo. Evaluar las percepciones de las juventudes
sobre la calidad de atencién que recibieron y su experiencia en las Unidades de Salud. Metodologia. Se realizé un estudio
mixto que recogid las percepciones de los participantes en dos etapas sucesivas. Primero, con un cuestionario se evalud la
calidad de atencién y experiencia de los usuarios; luego, mediante entrevistas grupales e individuales se estimé el nivel de
satisfaccion. Resultados. El 68,2 % de los jévenes y adolescentes desconocen los programas exclusivos para ellos. El servicio
mas utilizado es el de medicina general (76,6 %). En cuanto a la atencién recibida, el respeto, la confianza y la privacidad
brindada por los profesionales de salud fue calificada como excelente o muy buena (76 %). El 39,7 % reporté que el tiempo
de espera fue de 30 a 60 minutos; el 17,6 % refirié esperar mas de dos horas. Conclusién. Aunque la percepcién de las
unidades de salud por parte de los adolescentes y jévenes en general es buena, los Servicios de Salud Amigables cuentan
con barreras que interfieren en el acceso, oportunidad y aceptabilidad.

Palabras clave
Servicios de Salud del Adolescente, Calidad de la Atencién, Atencion Integralde Salud, Evaluacion de Servicios de Salud.

Abstract

Introduction. Friendly Health Services are spaces of comprehensive and differential care for adolescents and young people,
which start from their biological, social and emotional. Objective. Evaluate the perceptions of youth about the quality of
care they received and their experience in the Community Family Health Units. Methodology. A mixed study was carried
out that collected the perceptions of the participants in two successive stages. First with a questionnaire that evaluated the
quality of care and experience of users, then through group and individual interviews that estimated the level of satisfaction.
Results. Youth consult health establishments, although 68.2 % are unaware of the exclusive programs for them (Friendly
Health Services). The most used service was general medicine (76.6 %). Regarding the care received, the respect, trust and
privacy provided by health professionals was rated as excellent or very good (76 %). 39.7 % reported that the waiting time
was 30 to 60 minutes, 17.6 % reported waiting more than two hours. Conclusion. Currently, there is a need to improve
access to services for adolescents and young people by socializing the offer to encourage their use, increase attention in
preventive areas and implement their evaluation with methods different from current ones.

Keywords
Adolescent Health Services, Quality of Health Care, Comprehensive Health Care, Evaluation of Health Services.

Introduccién jovenes (20 a 24 anos)' a partir de sus nece-
sidades bioldgicas, sociales y afectivas’, pues
el entorno social determina la aparicion de
conductas de riesgo que suponen un pro-

blema importante de salud publica'™

Los Servicios de Salud Amigables (SSA) son
espacios de atencion integral y diferencial
para personas adolescentes (10 a 19 afos)'y



Datos de la Organizacién Mundial de la
Salud (OMS) reportaron que a nivel mun-
dial fallecen mas de 1,1 millones de perso-
nas entre diez y 19 afos debido a lesiones,
traumatismos (incluidos los causados por
trdnsito), violencia, conductas autolesivas,
enfermedades infecciosas (como infeccio-
nes respiratorias) y maternidad. Asimismo,
durante este periodo, 42 de cada 1000 ado-
lescentes de 15 a 19 afos dieron a luz".

En El Salvador, de enero a septiembre
de 2021, los traumatismos que afectan
multiples regiones del cuerpo se reporta-
ron como principales causas de muerte en
personas de 10 a19 anos del sexo masculi-
no (31 %) y femenino (26 %)". Por otra par-
te, en 2022, ocurrieron 133 853 embarazos
en adolescentes; de estos, 6130 fueron
en menores de 14 anos".

Por ello, a partir de recomendaciones in-
ternacionales, el Sistema Nacional Integrado
de Salud de El Salvador implementd, desde
2018, el modelo de SSA, ubicados en esta-
blecimientos del primer nivel de atencion
y en los hospitales de las zonas central, pa-
racentral y occidental del pais, que ofrecen
atenciones preventivas y curativas relacio-
nadas con el embarazo adolescente, salud
mental, violencia, adicciones, educacién en
salud sexual, nutricion*!. Este cuenta como
eje central con la evaluaciéon constante de
la calidad de atencion por personas adoles-
centes y jévenes como entes de contraloria
sociall, lo que motivé la realizaciéon de este
estudio, que evalud las percepciones sobre
la calidad de atencion de los jovenes y ado-
lescentes en las unidades de salud (US), a fin
de tener insumos para actualizar al recurso
humano y generar evidencia empirica para
los gestores e implementadores de salud"".

Metodologia
Diseno de estudio

Estudio con enfoque mixto en etapas suce-
sivas. La fase cuantitativa se realizd con un
disefio transversal descriptivo y la fase cuali-
tativa mediante un disefio fenomenoldgico,
en el periodo de junio a septiembre de 2020,
con datos que resultaron de un proceso de
consultorfa implementado por Médicos del
Mundo Espafa (Figura 1).

Muestra

Fase cuantitativa

La muestra se calculd a partir de una po-
blacion de 11 167, a través de la férmula de
poblaciones finitas, tomando en cuenta una
prevalencia del 50 % y un intervalo de con-
fianza del 95 %, obteniendo una muestra de

372 participantes. A este total se le sumé
el 10 % de no respuesta, obteniendo una
muestra de 409 participantes. Sin embargo,
al momento de la recoleccion de datos se
captd mas poblacion, por lo cual la muestra
final estudiada fue de 478.

Fase cualitativa

Para la fase cualitativa se tomaron en cuen-
ta a 13 participantes procedentes de la fase
cuantitativa y que cumplian los criterios de
inclusion detallados a continuacion.

Criterios de inclusion

Fase cuantitativa

Para su seleccion, los participantes del estu-
dio debian ser personas usuarias que con-
sultaron cualquier area de atencion de las
US en los municipios de Colén, Izalco, Jiqui-
lisco, San Martin, San Miguel, Soyapango y

Fase cuantitativa

Usuarios de los US priorizados con SSA

v

Implementacion de encuestas que

incluye 15 preguntas con modelo
escala Likert

y
Andlisis de respuestas de la encuesta

Criterios
de seleccion para
fase cualitativa segun
grupos extremos:

Asistencia a
Usuarios con las US de una
satisfaccion vez al afo o

excelente o mas de cinco
mala veces al afo

Y
Fase cualitativa
Y

Desarrollo de grupo focal y entrevista a
profundidad

\
y

Analisis de fase cualitativa

\
v

Resultados del estudio

Figura 1. Diagrama de flujo que describe el proceso
de recoleccién de datos

DOI: 10.5377/alertav7i1.16160
Granados Castro DV, et al.

51



Usulutén, con edad entre los diez y 24 anos,
delgéneromasculino, femeninoy no binario.

Fase cualitativa

Participantes que reportaron la frecuencia
de visita a las US como una o mas de cinco
veces al afo, y un nivel de satisfaccién de los

todos los factores y conocimientos
del usuario y del profesional de salud,
para lograr la maéxima satisfaccion
con el proceso (Tabla 1),

2. Experiencia del usuario, es decir, la
interaccion de las personas adoles-
centes y jovenes con el sistema de

servicios de salud «excelente» o «<malo».

Variables
1.

atencién en salud (Tabla 1)vi.

Recoleccion de datos
Calidad de atencioén, es decir, la se-
guridad de que cada persona ado-
lescente y joven reciba una atencion
sanitaria 6ptima, teniendo en cuenta

Fase cuantitativa

Tabla 1. Variables y dimensiones del estudio en la fase cuantitativa y cualitativa

FASE CUANTITATIVA
Variables Dimensiones Indicadores
Caracterizacion Datos generales  Género
sociodemogréfica Edad

Actividad actual

Nivel educativo

Calidad de
atencion

Uso de servicio
de salud
(Oportunidad)

Frecuencia en que asiste a la US en un afo

Servicio de la US que utiliza

Facilidad para
identificar
el servicio
(Accesibilidad)

Sefalizacion de los SSA en las US

Sabe que existen SSA en las US

Percepcidn de la sefalizacion en cada uno de los servicios

Percepcién de los horarios de atencion de los servicios de salud

Entrega de material educativo de su interés

Atencién
recibida
(Aceptabilidad)

Area de la US donde mejor trato recibe

Percepcion de la forma en que el profesional de salud realiza el examen fisico

Percepcion del respeto, confianza y privacidad que da el personal de salud que atiende

Percepcion de la manera en que se comunica el personal de salud al momento de la atencion de
consulta

Orientaciones como complemento a la razén de consulta

Tiempo de espera para atencién de profesional de la medicina, nutricion, psicologia y odontologia

Tiempo de espera para atencion en archivo, radiologfa o laboratorio

Considera que le brindan tiempo para responder dudas durante la atenciéon

Se le aclaran las indicaciones que recibe del personal de salud antes o después de la consulta

Experiencia del
usuario

Experiencia

en las dreas de
atencion de
los servicios de
salud

Percepcidn de la atencion recibida en los servicios de salud

Asesorfa sobre salud sexual y reproductiva

Vacunacion

Prueba de embarazo

Control de embarazo y atencion del parto

Anticonceptivos

Asesorfa en infecciones de transmision sexual/VIH

Odontologia

Psicologia

Nutricion

Atencion por alcohol o drogas

Espacio de
opinién

Medio de preferencia para expresar opiniones o sugerencias de los servicios de salud que recibe
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Se realizd mediante un cuestionario virtual
en la plataforma Google Forms adaptado del



FASE CUALITATIVA

Variable Dimensiones

Experiencia del Razones por las que deben existir servicios amigables
usuario Programas que consideran de importancia para adolescentes
Calidad de Atencion recibida

atencion

Razones para no asistir a los servicios de salud

Expectativas de los servicios de salud

modelo SERVQUAL™*y de la encuesta de Ser-
vicios Amigables de Salud para Adolescentes
y Jovenes de Colombia®, el cual valor6 la ca-
lidad de atencion y experiencia del usuario.
El cuestionario se distribuyd mediante un
enlace via WhatsApp y fue llenado de forma
autoadministrada o por el investigador via
telefénica en caso de inconvenientes.

Este formulario incluyd 28 preguntas:
15 con respuestas cerradas con escala de
Likert y 13 de opcién multiple. Las opciones
de respuesta para las preguntas en escala
Likert fueron: 1. Malo, 2. Regular, 3. Bueno, 4.
Muy buenoy 5. Excelente.

Fase cualitativa

La informacion se recopild mediante entre-
vistas grupales aplicadas de forma presencial
a 11 participantes: seis hombres y cinco mu-
jeres, entre diez y 24 afos, procedentes del
area urbana y rural de Usulutan y Jiquilisco.
Asi también, con entrevistas individuales a
profundidad que se aplicaron de forma pre-
sencial dos participantes de 15y 20 afos del
género femenino, procedentes de Soyapan-
go y Coldn, debido a problemas de acceso
por violencia en los otros municipios.

Para esta fase se utilizd6 una guia de en-
trevista a partir de una pauta elaborada con
11 preguntas abiertas concernientes a las
percepciones de las juventudes sobre el ni-
vel de satisfaccion en la calidad de atencion
recibida y su experiencia. Se finalizo al llegar
a la saturacion tedrica con 13 participantes
entre entrevistas grupales e individuales
(seis hombres y siete mujeres). Todas las
entrevistas fueron grabadas con el consen-
timiento de los participantes.

Andlisis de datos

Fase cuantitativa

Los datos se analizaron con estadistica des-
criptiva, a través de frecuencias y porcenta-
jes; posteriormente, los resultados del anali-
sis fueron representados en tablas y figuras
con apoyo del programa Excel.

Fase cualitativa
Los datos se transcribieron, categorizaron
y analizaron con apoyo del programa Atlas

ti. Para fines de identificacion, se utilizaron
codigos de participante masculino (PM)
y participante femenino (PF) seguido de
la edad en afos, divididos por guion; por
ejemplo: participante masculino de 21 afios
(PM-21) y participante femenino de 14 afos
(PF-14). Al concluir, los datos fueron presen-
tados en prosa y tablas.

Consideraciones éticas

En este estudio no se utilizaron muestras
provenientes de humanos y Unicamente
se obtuvieron datos de forma verbal de los
participantes, quienes no recibieron ningun
tipo de remuneracion y previamente com-
pletaron un formulario de consentimiento
0 asentimiento informado. Este estudio fue
revisado y aprobado por el Comité Nacional
de Etica de Investigacion en Salud. La infor-
macion proporcionada por los participantes
se trabajo de forma confidencial.

Resultados
Fase cuantitativa

Se completaron 478 cuestionarios de par-
ticipantes procedentes de los municipios
de Coldn, Izalco, Jiquilisco, San Martin, San
Miguel, Soyapango y Usulutan.

A. Caracterizacion de las personas

adolescentes y jovenes usuarias de los ser-
vicios de salud.
Del total de participantes, el 58,8 % fueron
del género femenino, 404 % del género
masculino y 0,8 % del género no binario. En
cuanto a grupos de edad, el 17,8 % fue de
10a 14 anosyel 58,8 % entre los 15y 19 afos.
El grado de escolaridad que predominé fue-
ron los estudiantes de bachillerato (47,3 %) y
tercer ciclo (26,6 %).

B. Frecuencia del uso de los ser-
vicios de salud.

La poblacion en estudio, que corresponde a
los tres géneros, consultaron con mayor fre-
cuencia entre unay dos veces al afio (48,1 %).
Cabe mencionar que el género femenino de
15a 19 anos, son quienes consultaron més de
cinco veces al afio (60 %) y de los tres géne-
ros casi nunca consulta el masculino (25,9 %).
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En lo concerniente a los servicios o pro-
gramas de salud que consultan, el mas
solicitado fue medicina general (76,6 %),
con predominio del género masculino. Las
atenciones de prevencidon como nutriciéon,
control del embarazo, anticoncepcion, psi-
cologfa, educacion sexual, tratamiento de In-
fecciones de Transmision Sexual (ITS), aten-
Cion por violencia, asi como la prevencién de
alcoholy drogas fueron solicitados en un 5 %.

Asimismo, el 68 % de los participantes re-
portd que desconocen los Servicios Amiga-
bles de Salud o los espacios exclusivos para
ellos. De estos, el 60,1 % del género femeni-
no es el que menos lo conoce.

C.  Atencion brindada por parte del
personal de salud en los servicios de la US.
La percepciéon de la experiencia en la ac-
cesibilidad a los servicios/programas eva-
luados se catalogd en su mayoria como
«excelente» o «<muy bueno», a predominio
del respeto, confianza y privacidad con que
atiende la y el profesional de salud; aunque
al menos cinco casos los evaluaron como
«malo», sobre todo a la sefalizacion de
los servicios (Figura 2).

Al preguntar en qué dreas les gus-
ta mas como les tratan, el 38,1 % refirid
que les trataron bien en todas las areas; la
mejor evaluada fue la de los profesiona-
les que brindan la atencién, con el 32,4 %.
Con los mismos criterios, el 11,9 % reporté
que no le gusta como le tratan en ninguna
area, principalmente al dar los datos para
el expediente (25,5 %).

Con relacion al tiempo de espera para
la atencién de consulta del profesional en
medicina, odontologia, nutricién o psico-
logfa, el 39,7 % refirid que fue de 30 a 60
minutos, y el 17,6 % reportd que ha espe-

rado mas de dos horas. Para la atenciéon en
areas de apoyo como elaboracion de expe-
diente, laboratorio o radiologfa, el 48,7 %
refirid que el tiempo de espera fue de 30 a
60 minutos y un 6,3 % reportd que ha es-
perado més de dos horas.

En la Figura 3, se describe la percepcion
de las juventudes sobre su experiencia en
las areas de atencion. Se observéd que el
area de vacunacion es la mas solicitada. Los
servicios de vacunacién, odontologia, salud
sexual y reproductiva, nutricion, psicologia y
control del embarazo fueron evaluados en
mayor porcentaje como «bueno» e ITS/VIH,
anticonceptivos, pruebas de embarazo y al-
cohol- drogas, como «regular».

Fase cualitativa

Se entrevistaron a participantes: seis hom-
bres y siete mujeres (una de ellas con diez
semanas de gestacion)(Tabla 2).

Dentro de las personas participantes,
nueve estudian y cuatro estan en busque-
da de empleo (no estudian ni trabajan),
quienes manifestaron saber que existe
una persona referente del programa de
adolescentes y jovenes. Sin embargo, no
conocen los programas que son exclusi-
vos para ellos, ni bajo el término de Servi-
cios Amigables de Salud.

Discusion

El estudio reveld que las percepciones de
adolescentes y jovenes sobre la calidad de
atencion y su experiencia en la US en gene-
ral fue buena, aunque los aspectos percibi-
dos como malos, se convirtieron en barreras
para acceder a los servicios de salud.

[@ RNV, ]

bbb

El respeto, confianza y Comunicacion del El examen que realiza  Horarios de atenciéon de  Sefalizacion de cada
privacidad que brinda el personal de salud con el profesional de salud los servicios de salud  uno de los servicios a los

profesional que atiende adolescentes cuando consultan que buscan que asisten
Percepcion de la atencion
B Excelente M Muybueno M Bueno Regular Malo

Figura 2. Evaluacion de las juventudes a la experiencia del usuario segun la accesibilidad de los servicios/ pro-
gramas en la US, 2020
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Figura 3. Evaluacion de las juventudes a la experiencia del usuario en las areas de atencion de las US de Coldn,
Izalco, Jiquilisco, San Martin, San Miguel, Soyapango y Usulutéan 2020

Tabla 2. Percepcion de personas adolescentes y jévenes sobre los servicios de salud que reciben

30,1 %
Prueba de
embarazo

Variable Dimensién Subdescriptores Narrativas
Experiencia  Razones paraque Mayor exclusividad. «Si quisiera, porque con esos servicios hubiera mayor informacion
delusuario  existan servicios  Asesorfa oportuna. hacia los jovenes» (PF-15 afos).
amigables Tener informacién en salud.  «Tuviéramos mas consultas para nosotros» (PM-14 afos)
Evitar errores que puedan
afectar la salud a futuro.
Consultas mas frecuentes.
Programas que Maltrato infantil. «En mi colonia hay nifas que han salido embarazadas bien peque-
consideran de Drogas. Aas; la mayoria de nifas de 14 o 13 afos ya con bebé» (PF-21 anos).
importancia para  Sexualidad. «Hay amigos que lo molestan o lo discriminan por los cambios
adolescentes Enfermedades de normales seguin su sexo y son cosas que no son su decision» (PM-
transmision sexual. 15 anos).
Embarazo adolescente. «Al maltrato infantil porque hay muchos padres que ponen a traba-
Inclusién social. jar a sus hijos desde que estan pequefos y eso no esta bien» (PF-17
anos).
«Todos perdidos los niflos en mi colonia; desde chiquitos andan
con el cigarro en la boca» (PF-21 afios).
Calidad de Atencion recibida  Percepcion favorable: «Hasta el momento todo bien. Pero podrfa ser mejor» (PF-18 afos).
atencion Se les ayuda cuando buscan  «Muy bien, son amables y nos pueden escuchar sin interrumpir»

atencioén por enfermedad.
Hay amabilidad.
Son escuchados.

(PM-20 anos).

«Por el momento, me han tratado bien, han sido amables. Pregunto
cosas que no sé y me han atendido bien y me han resuelto» (PF-21
anos).

Percepcion desfavorable:
Poca amabilidad y cortesia.
Irradian temor.

Falta de exdmenes comple-
mentarios y andlisis mas
completos.

«Me da un poco de temor porque no lo tratan bien y se ven como
amargados. Quisiera que fuera mds amigable» (PM-12 afos).

«A veces no lo atienden répido a uno. Uno va con la idea de que lo
van a atender, pero a veces no le ponen atencién» (PM-15 afnos).

Percepcion del espacio fisico
e insumos con que se brinda
la atencion.

«Lo que no mucho me parece en la clinica es la higiene. Las camil-
las no me gustan, cuando a uno lo revisan. El doctor es amable,
pero falta higiene con las cosas que se usan. Faltan mas cosas nue-
vas. También para hacer los exdmenes quisiera que fuera mas priva-
do no donde estan todas las demas pacientes. Y donde a uno lo
revisan ya casi que se estd cayendo. Que haya quién le haga la ultra
de embarazo porque a mi me mandan a otro lado» (PF-21 afios).

Razones para
no asistir a los
servicios de salud

Si no hay enfermedad, no
hay atencién.

Tiempo de espera pro-
longado.

Atencioén por preferencias.

«Yo sélo voy cuando estoy enferma. No me gusta ir por otras ra-
zones porque le dicen a uno: si no tenés nada, para qué venis»
(PF-15 anos).

«A veces no lo atienden répido a uno. Uno va con la idea de que lo
van a atender, pero a veces no le ponen atencién» (PM-15 afos).
«Uno va enfermo, pero viene otro y lo pasan antes por preferencia.
Pienso que debe haber un orden para que no haya diferencia»
(PM-15 anos).
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Expectativas de Atenciones con mas amabi-
los servicios de lidad, imparcialidad, confi-
salud anza, respeto.

Mejorar el tiempo de espera.

Realizar examenes comple-
mentarios como rutina.

«Que le hagan un chequeo general. Que no salga de uno, sino que
también del médico» (PM-24 afos).

«Que fueran mas amables, mas respetuosos» (PM-12 afios).
«Analizar el problema, hacer mas exdmenes para asf llegar a un di-
agnostico y no solo den acetaminofén por fiebre o dolor de cabeza
a todos, sino analizar bien el problema» (PF-15 afos).

Evaluar mejor para dar
tratamientos especificos y

«Que en el drea de odontologia que implementen mas servicios;
que donde voy solo hay limpieza y extraccion de dientes. Deberfa

variados. haber rellenos y mas» (PF-20 afios).

Descentralizar los servicios
de salud, salir a la comuni-
dad o alas escuelas.

«Me gustarfa que uno se sienta confiado porque a veces lo ofenden
o no lo quieren ni atender» (PM-14 afos).
«Serfa bueno que escucharan mas a los jovenes, porque ahorita,

Programas para adolescen-  asf como estan, necesitan mas que los escuchen y a veces no hay

tes que sean duraderos.

tiempo para los jovenes. A la US van solo cuando estan enfermos,

pero cuando no estan enfermos es donde més necesitan la aten-
cion» (PF-21 anos).

«Serfa bueno que ensefaran algo Util para que ya en el futuro ya
pueda uno hacer algo» (PM-21 afos).

PF= participante femenina, PM= participante masculino.

Se evidencié que los adolescentes y jo-
venes perciben los servicios/programas de
salud con una vision curativa, ya que la ma-
yorfa solicitd atencion con medicina gene-
ral, odontologfa o nutricién y en los servicios
preventivos como la atencion en salud se-
xual y reproductiva, prevencion de alcohol y
drogas, violencia, tratamiento ITS/VIH y anti-
concepcion, en menor medida.

Brochado et al,, lo atribuye a que utilizan
estos programas como acceso a métodos
de anticoncepciéon y no para recibir apoyo
en materia de salud sexual, aunque desta-
ca que gran porcentaje de esta poblacion
ni siquiera emplean estos métodos®. Otros
estudios lo adjudican al entorno y a las res-
tricciones que el mundo adulto impone a la
movilidad de las juventudes®™¥, Esto sugie-
re que los programas formativos en materia
de prevenciéon requieren una mayor sensi-
bilizacion y socializacién, tanto en la pobla-
cion de 10 a 19 afos, como en su entorno
familiar y comunitario.

Esinquietante el desconocimiento de los
programas exclusivos para adolescentes y
jévenes o bajo el término de Servicios de Sa-
lud Amigables por inadecuada sefalizacion
en las unidades de salud, pues no solo im-
plica debilidades en la calidad de atencién,
sino barreras para su acceso. El estudio de
lbafez et al,, atribuye el escaso conocimien-
to de la variedad de programas que ofertan
los SSAy la proyeccion comunitaria a la poca
aceptabilidad de estos servicios*”,

Otro pardmetro para evaluar la aceptabi-
lidad de los SSA, fue la atencidn del profe-
sional de salud, que se percibié como muy
buena, pues no hubo fallas reportadas en el
respeto, confianza y privacidad que brindan.
No obstante, una minoria experimentd dis-
criminacion y maltrato, percibiéndola como

mala. Estas percepciones extremas podrian
basarse en las caracteristicas socioculturales
de los adolescentes y jovenes y reflejar una
calidad de atencién no equitativa®>,

Diferentes estudios destacan esta per-
cepcién como una barrera de acceso™
gue no compete solamente a quien pres-
ta directamente la atencidon médica, sino a
todos los involucrados en la ruta para obte-
nerla, desde la solicitud de consulta, segui-
da por los tiempos de espera, la interaccion
directa con el personal de salud hasta la re-
cepcién del medicamento.

En relacion con la percepcion de la ex-
periencia, los tiempos de espera largos se
encontraron como una de las razones para
no asistir a los centros de salud. Pastrana
etal, reportaron en su estudio que los tiem-
pos de espera no se establecen como una
barrera para la mayoria de adolescentes,
pero en determinadas ocasiones causaron
que los adolescentes y jovenes no consul-
taran los SSA i,

Una de las limitantes en el estudio fue la
falta de ahondamiento en las necesidades y
particularidades de los diferentes géneros
por el predominio de participaciéon del gé-
nero femenino y la minoria del no binario,
ya que si bien tienen en comun los cambios
biopsicosociales propios de la edad, cada
género tiene necesidades y conductas dife-
rentes que necesitan ser expuestas.

Otra limitante fue que la realizacion de
los grupos focales y las entrevistas indi-
viduales pues solo se efectuaron en tres
municipios, debido al escenario pos pan-
demia de COVID-19 y la violencia social
al momento del estudio.

Se sugiere la realizacion de estudios futu-
ros sobre la calidad de atencion y sus expe-
riencias, que prioricen el enfoque de genero.
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Conclusion

Aunque la percepcion de las US por parte
de los adolescentes y jovenes en general es
buena, los SSA cuentan con fallas en la cali-
dad de atencion y la experiencia del usuario
que pueden constituir barreras que interfie-
ren en el acceso, oportunidad y aceptabi-
lidad de los servicios.
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Resumen

Introduccién. La enfermedad renal cronica es responsable de aproximadamente 2,4 millones de defunciones a nivel
mundial. La supervivencia a los cinco afos después de iniciar didlisis se encuentra entre un 39 a 60 % dependiendo del
pais. Objetivo. Describir la situacion epidemiolégica de los pacientes con didlisis y analizar los factores que influyen en
la supervivencia de pacientes a cinco afos de iniciar tratamiento sustitutivo renal en El Salvador. Metodologia. Estudio
de cohorte retrospectivo de los pacientes incluidos en el Registro Nacional de Didlisis y Trasplante Renal desde enero
de 2016 hasta febrero de 2023. El seguimiento se comenzo al inicio de la didlisis, el evento de interés fue la muerte del
paciente. Se utilizd el método de Kaplan-Meier para determinar la supervivencia al afio y a los cinco afos y la regresiéon
de Cox con el modelo de Royston-Parmar para analizar los factores que influyen sobre la supervivencia a los cinco anos.
Resultados. El estudio incluyo 7088 pacientes, la supervivencia a uno y cinco anos fue del 79,5 % (IC 95 %: 78,6-80,5) y 50,6 %
(IC 95 %: 49,1-52,1) respectivamente. La regresion de Cox para la edad de inicio de tratamiento resulté en un hazard ratio
de 1,02 (IC 95 %: 1,01-1,02), mientras que para el oficio de ser agricultor el hazard ratio fue 1,1 (IC 95 %: 1,01-1,18) y para la
etiologfa hipertensiva el hazard ratio fue de 0,7 (IC 95 %: 0,64-0,78). Conclusion. La edad de inicio de tratamiento y el ser
agricultor estan asociados con una menor supervivencia a cinco anos en pacientes con didlisis.

Palabras clave
Insuficiencia Renal Crénica, Didlisis, Andlisis de Supervivencia.

Abstract

Introduction. The chronic kidney disease is responsible for approximately 2.4 million deaths worldwide, five year survival
in patients after starting dialysis was between 39 and 60 % depending on the country. Objective. Analyze the factors that
influence the five years survival in patients after starting renal replacement therapy in El Salvador. Methodology. It is a
retrospective cohort study from patients included in dialysis and renal replacement therapy national registry from January
2016 to February 2023, the start point for the following was the initiation of dialysis, the event of interest was patient’s death,
the Kaplan-Meier method was used to determine one year and five year survival; and Cox regression with Royston-Parmar
model was used to analyze the factors that influence survival. Results. The study included 7088 patients, one and five-years
survival was 79.5 % (Cl 95 %: 78.6-80.5) and 50.6 % (CI 95 %: 49.1-52.1) respectively. The Cox regression for age of treatment
initiation resulted in a hazard ratio of 1.02 (CI 95 %: 1.01-1.02), while for farmers, the hazard ratio was 1.09 (Cl 95 %: 1.00-1.18),
for hypertensive etiology the hazard ratio was 0.7 (Cl 95 %: 0.64-0.78). Conclusion. Data suggest that age of treatment
initiation, and jobs related to agriculture were associated with less five year survival in dialysis patients.

Keywords
Chronic Renal Insufficiency, Dialysis, Survival Analysis.

Introduccion de marcadores de dano renal que persisten
durante al menos tres meses. Cuando el fil-
trado glomerular cae por debajo de 15 mL/
min por 1,73 m? se considera insuficiencia
renal, y cuando este cae entre 5y 10 mL/
min se recomienda iniciar tratamiento

sustitutivo renal™i.

La enfermedad renal cronica (ERC) se define
como el dafio permanente en la estructu-
ra y funcion renal, caracterizado principal-
mente por un filtrado glomerular menor
de 60 mL/min por 1,73 m? o la presencia
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Las principales causas a nivel mundial
de ERC son la hipertensién arterial y la dia-
betes mellitus; sin embargo, en la regiéon de
Centroamérica y el Caribe se ha identificado
también otra causa importante de enferme-
dad renal que afecta generalmente a pa-
cientes del sexo masculino que se dedican a
la agricultura, que ha sido llamada nefropa-
tia mesoamericana™.

A nivel mundial, la ERC representa un
importante problema de salud publica, con
un incremento progresivo de la prevalencia
en la poblacién general y un aumento en el
uso de tratamientos sustitutivos de la fun-
cion renal, como la hemodidlisis (HD), la dia-
lisis peritoneal (DP), y los trasplantes renales.
Esto ejerce una carga significativa en los sis-
temas de salud. Segun informes de 2022, se
estima que mas de 850 millones de perso-
nas en todo el mundo padecen enfermedad
renal crénica, con aproximadamente 2,4 mi-
llones de defunciones”.

Para El Salvador, se estima que en 2015
la prevalencia de la ERC fue del 12,6 %. En
2019, la tasa de mortalidad por ERC en el
pais fue de 72,9 por cada 100 000 habitan-
tes, situdndose como la segunda mas alta en
las Américas, después de Nicaragua (73,9)".
En El Salvador, la tasa de pacientes en trata-
miento sustitutivo renal (TSR) para el 2018
fue de 677 por millén de habitantes, supe-
rando la tasa regional de Centro América y El
Caribe (392 por milléon de habitantes)*.

El 39 % de los pacientes que iniciaron
didlisis entre 2004 a 2008 en Estados Unidos,
tuvieron una supervivencia a los cinco afos,
el 41 9% para el caso de Europa y el 60 % para
el caso de Japon'it En El Salvador se desco-
noce la sobrevida a los cinco anos en pa-
cientes que inician tratamiento sustitutivo
renal, tampoco se han realizado investiga-
ciones sobre los factores que influyen en la
mortalidad de estos pacientes.

En consecuencia, estos hallazgos resal-
tan la importancia de analizar en detalle la
mortalidad asociada a la ERC en El Salvador.
Comprender los factores subyacentes que
influyen sobre la supervivencia, es funda-
mental para implementar medidas efectivas
de prevencién y control.

Esta investigacion tuvo como objetivo
describir la situacion epidemioldgica de los
pacientes con didlisis y analizar los factores
que influyen en la supervivencia de pacien-
tes a cinco afos de iniciar tratamiento susti-
tutivo renal en El Salvador.

Metodologia
El estudio es una cohorte dindmica retros-

pectiva con los pacientes en el Registro
Nacional de Didlisis y Trasplante Renal de

El Salvador, este registro fue implementado
en el afio 2016 y forma parte del Sistema de
Informacion para Pacientes con Enferme-
dades Crénicas (SIEC), su objetivo es llevar
un control de los pacientes que reciben TSR
por el Ministerio de Salud de El Salvador™ Se
tomd como inicio de seguimiento, la fecha
de inicio de TSR hasta cumplir cinco afos
de tratamiento, el evento de interés fue la
muerte del paciente y se excluyeron a los
pacientes que fallecieron en menos de 24
horas de inicio del tratamiento.

La base de datos inicial contenia 7321
registros. De estos, se excluyeron 72 dupli-
cados, 51 casos de pacientes que fallecieron
en menos de 24 horas desde el inicio del
tratamiento, 39 registros correspondien-
tes a pacientes extranjeros, 24 casos de
pacientes que habian recibido trasplantes
renales, 22 registros con datos incomple-
tos y 25 casos de pacientes sin registro del
tratamiento inicial. Como resultado, la base
de datos final que se utilizé para el andlisis
consté de 7088 registros.

Inicialmente la base de datos constaba
de 56 variables, de las cuales se eliminaron 30
relacionadas con la identificacién, caracteris-
ticas del manejo y procedimientos médicos
gue no eran de interés para la investigacion,
finalizando con 26 variables para el estudio.

Las variables utilizadas fueron: fecha de
nacimiento, sexo, Municipio, ocupacion,
tratamiento de inicio, fecha de inicio de tra-
tamiento, etiologia, tratamiento actual, hi-
pertension arterial, diabetes mellitus, cancer,
hepatitis B, hepatitis C, VIH/sida, litiasis, hi-
peruricemia, lupus eritematoso, otras enfer-
medades, acceso peritoneal, tipo de manejo
DP, acceso hemodidlisis, condicién de egre-
s0, causa de defuncion, fecha de defuncién
y lugar de defuncion. Adicionalmente se
construyd la variable: edad de inicio de tra-
tamiento, a partir de la fecha de nacimiento
y la fecha de inicio del tratamiento.

Se comprobd la normalidad de las va-
riables cuantitativas mediante la prueba
de Anderson-Darling, se calcularon fre-
cuencias, proporciones y tasas brutas. Se
empled la mediana y rango intercuartilico
como medida de tendencia central y dis-
persion respectivamente. Se calculé la tasa
de prevalencia nacional y por municipio de
pacientes en didlisis, utilizando las proyec-
ciones de poblacién para el afio 2023 pro-
porcionadas por la Oficina Nacional de Es-
tadfistica y Censos*y se elaboré un mapa de
coropletas estratificado por cuartiles a partir
de las tasas calculadas.

Para calcular la tasa de supervivencia
global al aflo y a los cinco anos, se utilizd el
estimador de Kaplan-Meier y para compro-
bar si existen diferencias entre los grupos,
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se uso el test de log-rank como prueba de
significancia estadistica.

Para el analisis multivariado, inicialmente
se llevd a cabo una regresion de Cox; pos-
teriormente, se evalué dicho modelo me-
diante la razén de verosimilitud, obteniendo
un valor de p < 0,01 y se determind que el
modelo construido predice mejor la super-
vivencia que un modelo sin covariables.

Para evaluar la capacidad predictiva del
modelo, se utilizé el indice de concordancia
de Harrel y se establecié un punto de cor-
te igual o superior a 0,6 para considerarlo
como una buena concordancia. Asimismo,
se verifico la sensibilidad y el cumplimien-
to de los supuestos de proporcionalidad, a
través del anélisis de proporcionalidad de
riesgos de Schoenfield y se obtuvo un va-
lor global de p < 0,01.

Al obtener un indice de concordancia
menorde 0,6 y al no cumplirse el supuesto de
proporcionalidad de exposicion, se realizé un
analisis multivariado de Cox con efectos alea-
torios de Royston-Parmar, ya que este mode-
lo se ajusta mejor a distribuciones complejas
y en donde no se cumple dicho supuesto®,

La bondad de ajuste del segundo mode-
lo fue evaluada mediante el test de razén de
verosimilitud (Likelihood ratio test), test de
Wald y test de log-rank. En todos se obtuvo
un valor de p < 0,01. La prueba de concor-
dancia de Harrel obtuvo un valor arriba del
punto de corte establecido.

Para la limpieza, procesamiento vy
analisis de la informacién, se utilizd Mi-
crosoft Excel 365 y RStudio version 4.3.0
respectivamente y para el andlisis geoespa-
cial QGIS version 3.30.1.

Esta investigacion se realizd respetando
los principios de Helsinki para investigacién
en seres humanos, utilizando Unicamente
la informacion contenida en bases de da-
tos existentes, las cuales fueron anonimiza-
das y codificadas respetando la confiden-
cialidad de las personas.

Resultados

La mediana de edad de los pacientes fue de
53 anos (RI: 40 a 63 anos), el 69,5 % de los
registros corresponde a personas del sexo
masculino; en el 56 % de los casos, no se
pudo identificar la etiologia de la ERC, sien-
do la hipertension arterial y la diabetes me-
llitus las principales causas conocidas. Otras
etiologias, como las de origen congénito,
glomerular u obstructivo, representaron
conjuntamente un 5,8 % (Tabla 1).

El 45,6 % de los pacientes presento algu-
na comorbilidad, la hipertension arterial se-
guida de la diabetes mellitus fueron las mas
frecuentes. Entre las otras afecciones identi-

ficadas, que en total suman un 3,5 % de los
registros, destacan la litiasis renal (0,5 %), el
cancer (0,4 %), la infeccion por VIH (0,1 %), y
lupus eritematoso sistémico (0,1 %), el resto
de comorbilidades identificadas tienen por-
centajes menores al 0,1 %.

Del total de pacientes vivos, 3997 se en-
contraban activos recibiendo terapia sustitu-
tiva renal al momento de extraer del sistema
la base de datos (el 28 de febrero de 2023); se
calculd una prevalencia de 631 pacientes en
didlisis por millén de habitantes, de estos un
62,4 9% (N: 2493) se encuentran en modalidad
de didlisis peritoneal y el 37,6 % (N: 1504) se
encuentran en hemodidlisis. Los municipios
con las mayores tasas de prevalencia se con-
centran alrededor de los cuerpos de agua, en
zonas agricolas (Figura 1).

De los pacientes con didlisis peritoneal el
64,1 9% (N: 1599) tenfa catéter blandoy 35,8 %
(N: 891) catéter rigido; el 39,1 % (N: 976) se
encuentra recibiendo tratamiento de forma
ambulatoria 'y 60,8 % (N: 1514) en hospitales;
no se tienen datos sobre el tipo de catéter y
modalidad de tratamiento en el 0,1 % (N: 3)
de los pacientes con DP. De los pacientes
con hemodidlisis el 77,8 % (N: 1177) recibe
tratamiento por medio de catétery el 22,1 %
(N:332) por fistula arteriovenosa y en el 0,1 %
(N: 2) no se registra dato.

En la base de datos se registraron 2873
muertes. De estos, 60,3 % (N: 1733) fueron in-
trahospitalarios. EI 39,3 % (N: 1128) de los pa-
cientes fallecieron por causas desconocidas,
36,6 % (N: 1053) debido a causas cardiovas-
culares, 20,8 % (N: 597) por complicaciones
infecciosas, 1,5 % (N: 43) por complicaciones
relacionadas con la enfermedad renal, 0,7 %
(N: 20) por complicaciones del procedi-
miento de didlisis, 0,5 % (N: 14) por lesiones
de causa externa, 0,4 % (N: 12) debido a la
suspension del tratamiento, 0,2 % (N: 5) por
neoplasias y en un paciente se registrd la
anemia como causa de su fallecimiento. El
91,4 % (N: 2626) de las muertes ocurrieron
durante los primeros cinco afos de TSR,

El resultado del andlisis de Kaplan Meier
determind una supervivencia del 79,5 %
(IC 95 %: 78,6 - 80,5) después de un afo del
inicio del tratamiento sustitutivo renal, y una
supervivencia del 50,6 % (IC 95 %:49,1 - 52,1)
a los cinco afos (Figura 2).

No se observéd diferencia estadistica-
mente significativa al comparar la supervi-
vencia por sexo (p = 0,08) y la modalidad
de tratamiento inicial (p = 0,8) a los cinco
afos de inicio del tratamiento. Los pacien-
tes con oficios relacionados con la agricultu-
ra, tuvieron una menor supervivencia a los
cinco anos (48,37 %,; IC 95 %: 48,36 - 48,38 y
51,66 %; IC 95 %: 51,65 - 51,67) comparado
con los que se dedican a otros oficios, los
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Tabla 1. Caracterizacién de los pacientes del Registro Nacional de Didlisis y Trasplante Renal de El Salvador

hasta febrero de 2023
Variables Fallecidos (N:2873) Pacientes vivos (N:4215) Total (N 7088)
N % Valor de p N % Valor de p N %
Sexo y edad
Masculino 2009 69,9 0,3987 2916 69,2 0,3092 4925 69,5
Femenino 864 30,1 0,3987 1299 308 0,3092 2163 30,5
Mediana de edad 54 anos (RI* 42 - 63) 52 anos (RI:39-62) 53 anos (R1: 40 - 62)
Ocupacion
Agricultor 1073 37,3 <0,01 1280 304 <0,01 2353 33,2
Otras profesiones® 1800 62,7 <0,01 2935 69,6 <0,01 4735 66,8
Etiologia
Hipertensiva 482 16,8 <0,01 1188 28,2 <0,01 1670 23,6
Diabética 501 174 <0,01 538 12,8 <0,01 1039 14,7
Otras causas 169 59 06733 241 57 06154 410 58
No se identifica 1721 599 <0,01 2248 533 <0,01 3969 56,0
Comorbilidades
Hipertension arterial 1270 44,2 0,0016 1740 41,3 0,0001 3010 42,5
Diabetes mellitus 490 17,1 0,0904 671 159 0,04176 1161 16,4
Otros 67 2,3 <0,01 183 43 <0,01 250 35
Sin comorbilidades 1505 524 0.0011 2335 554 <0,01 3840 54,2
Tratamiento Inicial

Didlisis peritoneal 2261 78,7 0.6046 3302 78,3 0.5673 5563 78,5
Hemodialisis 612 21,3 0.6046 913 21,7 0.5673 1525 21,5

a.Rango intercuartilico, b. En la base de datos el resto de profesiones se clasifica de forma inespecifica.

7]

1-383
3E4-821
g22-826
*82.5

Tasas por 100 000 hab.

BRRLL
B
g
3

Figura 1. Prevalencia de pacientes en didlisis, El Salvador, febrero 2023
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pacientes con etiologia diabética también
tuvieron una menor supervivencia compa-
rada con otras etiologias (41,25 %; IC 95 %:
41,23 - 41,27 y 5241 %; I1C 95 %: 52,40 -
52,42), en la prueba de log Rank para estas
variables se obtuvo un valor de p < 0,01
(Figura 3). La etiologfa hipertensiva tuvo una
mayor supervivencia comparada con otras
etiologfas (54,64 %; IC 95 %: 54,63 - 54,66 y
49,33 9%; IC 95 %: 49,33 - 49,34), la diferencia
fue estadisticamente significativa (p < 0,05).

En la variable edad de inicio de trata-
miento, se obtuvo un Hazard Ratio (HR) de
1,02 (p < 0,01); es decir que un aumento de
un afo en la edad, aumenta en un 2 % la
probabilidad de fallecer a los cinco afios del
inicio de tratamiento.

Para los pacientes cuyo oficio era ser
agricultor, el HR fue de 1,09 con un valor de
p = 0,049; es decir, que ser agricultor incre-
menta en un 9 % la probabilidad de fallecer
a los cinco afos del inicio del tratamiento.
EI'HR de los pacientes con etiologfa vascular
fue de 0,71 con un valorde p < 0,01.

Para la variable «sexo» se considero el
masculino como el factor de exposicién
y se obtuvo un valor de HR de 1,00; en la
variable «tratamiento de inicio» la hemo-
didlisis fue el factor de exposicion y el HR
fue 0,94; para la etiologia diabética fue de
1,04. Los valores de p de estas tres variables
fueron superiores a 0,05. Los valores de HR
con su respectivo intervalo de confianza se
observan en la Figura 4.
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Figura 2. Supervivencia acumulada a los cinco afios de los pacientes con tratamien-
to sustitutivo renal, El Salvador, febrero 2023
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Figura 3. Supervivencia acumulada a los cinco afios de los pacientes con tratamiento sustitutivo renal clasificados por sexo,
etiologia, profesién y tratamiento inicial, El Salvador, febrero 2023
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Variable N Hazard Ratio (MR) Intervalo de confianza p valor
Sexo N= 7088 (0,975 10) » 0951
Edad de inicio de Uatamiento  N=7088 0135 02 " <0.001 =
Tratamiento de inicio N= 7088 (© 82 9‘, 02) = 0146
Etiologia OM e 093 15 ' - i o8
Eticlogia HTA N= 7088 (0.6910.78) - <0.001 ™
Agricultor e ot —m { 0.049

Global p-value (Log-Rank) 1 8614e-53
AIC: 46752 77, Concordance ndex: 0.6

Figura 4. Modelo multivariable de Cox con efectos aleatorios de Royston- Parmar

Discusion

Este fue un estudio de supervivencia utili-
zando la técnica de Kaplan Meier y el mode-
lo de Royston Parmar. Dentro de los hallaz-
gos encontrados, la tasa de supervivencia
a los cinco afos fue mayor que la tasa de
supervivencia sin ajuste en Estados Unidos
y Europa, la cual fue de 39y 41 % respectiva-
mente. Sin embargo, fue menor que la tasa
de supervivencia de 60 % encontrada en
Japén. Es importante tener en cuenta que
estas tasas de mortalidad se calcularon para
pacientes que iniciaron didlisis entre 2004 y
2008, por lo que la supervivencia podria va-
riar si se consideran pacientes con fechas de
inicio posteriores*.

Un estudio realizado en Colombia con
una cohorte de 12 508 pacientes mayores
de 18 afos, mostrd una supervivencia si-
milar a la encontrada en este estudio, con
una tasa del 53 % a los cinco afos de trata-
miento, otro estudio realizado en Indone-
sia, aungue con una cohorte méas pequena
que incluia Unicamente pacientes en didlisis
peritoneal, encontré una supervivencia a
los cinco afos del 52 %*. Debido a la baja
supervivencia en pacientes en dialisis, la de-
teccion de la ERC en etapas tempranas, y las
acciones para retrasar la progresion de esta
se consideran la mejor medida para alargar
la vida de los pacientes renales'.

Los estudios que comparan las modali-
dades de tratamiento no sugieren hallazgos
consistentes, mientras que en algunos se ha
encontrado una mayor supervivencia en pa-

cientes sometidos a hemodidlisis, como el
estudio de cohorte colombiano menciona-
do anteriormente* en otras investigaciones
no se ha encontrado diferencia significativa
entre las modalidades de tratamiento™ y,
otros sugieren que las diferencias pueden
estar relacionadas con una mayor carga
de comorbilidades en un grupo u otro®,
Por este motivo algunas guias clinicas reco-
miendan dejar la modalidad del tratamiento
a eleccion del paciente, de acuerdo a sus ne-
cesidades y situacion clinica,

Tampoco se encontraron diferencias
significativas en la supervivencia entre los
sexos en este estudio; hallazgos similares se
han reportado en investigaciones realizadas
en Estados Unidos y Europa, a pesar de que
los hombres tienen mayor riesgo de pade-
cer enfermedad renal, posterior al inicio de
TSR no hay diferencias en el prondstico
las causas de este fendmeno no estan del
todo claras, aunque algunas investiga-
ciones han sugerido que la ERC aumenta
el riesgo cardiovascular en mujeres, au-
mentando su mortalidad™,

La edad avanzada es un factor de ries-
go importante que aumenta la probabili-
dad de fallecimiento en pacientes con TSR.
Un metandlisis que incluyd a 12 estudios
comparando pacientes mayores de 65 ahos
con aquellos de menor edad, encontré
que los pacientes mayores de 65 afos te-
nian un riesgo de fallecimiento 2,80 veces
mayor, (IC 95 %: 2,45 - 3,09) y un valor de
p < 0,01 Ademés, una cohorte en Brasil
con 5081 pacientes en hemodidlisis, deter-
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mind que a mayor edad, aumenta el ries-
go de fallecimiento®™,

Las investigaciones sobre el tema han re-
lacionado el aumento en la mortalidad en
este grupo de edad con una mayor carga de
comorbilidades, discapacidad fisica y cogni-
tiva y a la disminucion de la capacidad fun-
cional de la edad adulta, esto hace que los
pacientes sean menos resistentes a la pér-
dida de aminoécidos y proteinas que ocurre
durante la didlisis peritoneal, asi como a la
resistencia a la insulina, inflamacién croni-
ca, calcificacion vascular y pérdida de teji-
do musculoesquelético que ocurren como
consecuencia de la ERC¥iPx,

En una investigacion realizada en 2014
en El Salvador, se obtuvo resultados simila-
res, donde la hipertensién y la diabetes me-
llitus fueron las principales causantes identi-
ficables de ERC,y donde en un 50 % de casos
no fue posible identificar la etiologia*.

El andlisis de Kaplan Meier determind
que los pacientes con etiologfa diabética te-
nfan una menor supervivencia, pero no fue
estadisticamente significativo en el andlisis
multivariado, a diferencia de otros estudios
que han determinado que la ERC de etiolo-
gia diabética tiene un peor prondstico y mas
probabilidad de fallecerv™d: en este estudio
la etiologia hipertensiva resultd con una ma-
yor probabilidad de supervivencia.

Lo anterior parece indicar que hay otra
etiologfa que, ademdas de causar una propor-
cion importante de los casos de ERC, podria
afectar el prondstico de los pacientes; una
posible explicacion serfa la nefropatia meso-
americana, una enfermedad que se caracte-
riza por dafo renal y tubulointersticial que
afecta principalmente a pacientes del sexo
masculino y agricultores™»i: esto serfa
congruente con el hecho que durante esta
investigacion, un porcentaje importante de
pacientes serfan agricultores y que ademas
se encontrd una asociacion significativa en-
tre ser agricultor y un mayor riesgo de mor-
talidad, existe evidencia previa que indica
que este puede ser considerado como un
factor de riesgo importante en la mortalidad
relacionada con la ERCixx,

En este estudio, se observd que la ma-
yoria de los pacientes sometidos a didlisis
eran hombres. Este hallazgo es consistente
con otros estudios previos, incluyendo los
realizados en El Salvador®¥ en |os cuales
han mostrado que los hombres tienen una
mayor prevalencia de ERC*.,

La hipertension arterial se ha identificado
como una comorbilidad comun en otros es-
tudios con personas con ERC*. Un estudio
publicado en el afo 2016 que analizd diez
anos de datos de pacientes con ERC en la
zona del Bajo Lempa, El Salvador, encontrd

que el 29,7 % de los pacientes tenia hiper-
tension arterial, una proporcién menor a la
encontrada en este estudio®™. Este hallazgo
es de esperarse debido a la fisiopatologfa de
la enfermedad cronica, ya que el rifdn es
uno de los principales érganos relacionados
con el control de la presién arterial.

En 2014, de acuerdo con el estudio men-
cionado previamente, el Ministerio de Salud
de Fl Salvador brindaba atencién al 38,6 %
de los pacientes en TSR, lo que equivalia a
un total de 1445 pacientes. Desde entonces,
este numero ha aumentado casi tres veces,
llegando a ser incluso, mayor que la tasa de
prevalencia de TSR reportada en ese afo. La
tasa de pacientes atendidos por el Minis-
terio de Salud por cada millén de habitan-
tes es ligeramente inferior a la prevalencia
de 677 pacientes por millén de habitantes
informada por la Asociacion Centroame-
ricana y del Caribe de Nefrologia e Hiper-
tension en 2018. Estos hallazgos indican un
aumento significativo en la demanda de la
atencion renali,

En El Salvador la DP es el principal mé-
todo de sustitucion renal, a diferencia de
la tendencia mundial en donde se estima
que mas del 90 % de los pacientes son tra-
tados con HD; esto se debe a que la DP se
considera la primera opcién en las guias de
atencién a pacientes renales vigentes en
el pais™ en Guatemala y Costa Rica la DP
también es la modalidad principal de tra-
tamiento, mientras que en el resto de pai-
ses de la region de Centroamérica y el Ca-
ribe predomina la HDY",

En un estudio que abarcé bases de da-
tos de 20 pafses latinoamericanos y 49
paises europeos, las principales causas de
defuncién identificadas fueron enferme-
dades cardiovasculares, sequidas de enfer-
medades infecciosas y muertes de causa
desconocida®. En Colombia, se realizé una
cohorte retrospectiva de 9798 pacientes
mayores de 18 afos en TSR, donde las dos
primeras causas de fallecimiento fueron las
mismas™¥, Sin embargo, en este estudio se
observé un mayor porcentaje de muertes
por causa desconocida.

Este estudio se realizd a partir de una
base de datos preconstruida que utilizd
exclusivamente los datos del Ministerio de
Salud. Es importante tener en cuenta que la
prevalencia real de pacientes en tratamien-
to dialftico podria ser mayor si se incluyeran
aquellos atendidos por otras instituciones.
Ademas, debido a la falta de informacion
completa o la ausencia de recoleccion de
datos, algunas variables no pudieron ser in-
cluidas en el andlisis.

Es necesario tomar los hallazgos relacio-
nados con la etiologfa de la ERC con caute-
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la, debido a que esta no logré identificarse
en mas del 50 % de los pacientes, por lo
que es necesario un registro mas detallado
de las causas de ERC para producir resul-
tados mas concluyentes.

Pueden existir otras variables no recopila-
das en la base de datos que podrian influir
en la supervivencia de los pacientes, como el
estado nutricional, el nivel socioeconémicoy
el filtrado glomerular al inicio del tratamiento
renal. Estos factores adicionales podrian tener
un impacto significativo en los resultados y
es importante considerarlos en investigacio-
nes futuras para obtener una comprension
mas completa de los condicionantes de la
supervivencia en pacientes con ERC en TSR.

Conclusiones

Unicamente la mitad de los pacientes que
inician didlisis en El Salvador, sobreviven
a los cinco afos de haber iniciado el trata-
miento. La edad de inicio de tratamiento
y ser agricultor son factores significativos
asociados con un mayor riesgo de mor-
talidad a los cinco afios de inicio del trata-
miento sustitutivo renal, mientras que la
etiologfa por hipertension arterial se aso-
ci® a una mayor supervivencia comparada
con otras causas de ERC.
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Resumen

Introduccion. El trastorno somatomorfo se caracteriza por la presentacion de multiples sintomas fisicos que no pueden
ser atribuidos a otra enfermedad fisica, mental o al uso de sustancias, teniendo como comorbilidad mas prevalente a los
trastornos de personalidad. Objetivo. Determinar la frecuencia de trastorno somatomorfo, sus caracteristicas principales
y diferentes rasgos de personalidad entre pacientes con lumbalgia cronica. Metodologia. Estudio descriptivo transversal
realizado con pacientes ingresados en el servicio de neurocirugfa del Hospital General del Instituto Salvadorefo del Seguro
Social. La recoleccion de datos se realizé a través de la escala Screening for Somatoform Symptoms 2 y la escala International
Personality Disorder Examination. Las variables cualitativas fueron analizadas a través de frecuencias absolutas. Las variables
cuantitativas fueron analizadas a través de medidas de tendencia central y de dispersion. Los analisis estadisticos fueron
realizados en el programa Statistical Package for the Social Sicience, version 26. Resultados. Se incluyeron 60 pacientes, 40 de
ellos mujeres, 31 entre los 41 y 60 afhos. Veintiocho pacientes presentaron ocho o mas sintomas, excluyéndose dolor lumbar.
Cuarenta y cinco pacientes reportaron sintomatologia por mas de un afno. Cincuenta y tres pacientes presentaron trastorno
somatomorfo. Los trastornos de personalidad mas frecuentes fueron obsesivo-compulsivos (31), limites (21) y paranoides
(21). Conclusidn. Los pacientes con dolor lumbar crénico que requieren ingreso hospitalario presentan una alta frecuencia
de trastornos somatomorfos, con dolor en piernas o brazos como sintoma principal; ademas, estos pacientes se caracterizan
por presentar en su mayoria rasgos de personalidad obsesivo-compulsivos.

Palabras clave
Trastornos Somatomorfos, Trastornos de la Personalidad, Dolor de la Region Lumbar, Trastorno de Personalidad Limitrofe.

Abstract

Introduction. The somatoform symptoms disorder is characterized by multiple psychical symptoms that can't be attributed
toanother physical or mental health diagnosis or drug abuse, having personality disorders as the most common comorbidity.
Objective. To determine the frequency of somatoform disorders, it's most important characteristics and different
personality traits among patients with chronic back pain. Methodology. Cross-sectional descriptive study carried out with
patients admitted to the neurosurgery department of the General Hospital of the Salvadoran Social Security Institute. Data
collection was carried out using the Screening for Somatoform Symptoms 2 scale and the International Personality Disorder
Examination scale. The qualitative variables were analyzed through absolute frequencies. The quantitative variables were
analyzed through measures of central tendency and dispersion. The statistical analyzes were carried out using the Statistical
Package for the Social Sciences version 26. Results. The study included 60 patients, 40 of them women, 31 between 41
and 60 years old. Twenty-eight patients presented eight or more symptoms, excluding low back pain. Forty-five patients
reported symptoms for more than one year. Fifty-three patients presented somatoform disorder. The most frequent
personality disorders were obsessive-compulsive (31), borderline (21) and paranoid (21). Conclusion. Patients with chronic
lower back pain who require hospital admission have a high frequency of somatoform disorders, with the main symptom
being pain in the legs or arms; furthermore, these patients are characterized by mostly presenting obsessive-compulsive
personality traits.

Keywords
Somatoform Disorders, Personality Disorders, Low Back Pain, Borderline Personality Disorder.
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Introduccion

El trastorno somatomorfo se caracteriza por
la persistencia de sintomas fisicos que sugie-
ren la presencia de una enfermedad médica,
pero no son explicados completamente por
esta condicién o por los efectos directos de
otra sustancia o enfermedad mental'. Puede
tener inicio en cualquier etapa de la vida
y se observa con mayor frecuencia en las
mujeres, con una proporcion estimada de
mujeres- hombres de 10:1. Esta condicién
se acompaina de calidad de vida disminui-
da, incapacidad para realizar funciones ba-
sicas y un incremento en gastos asociados,
principalmente a exdmenes o tratamientos
médicos innecesarios’.

La comorbilidad de los trastornos por
dolor somatomorfos es hasta seis veces ma-
yor en la poblacién con trastornos por dolor
que en la poblacién general, describiéndose
una importante relacién con los trastornos
de personalidad, definidos como un conjun-
to de caracteristicas que se desvian del pa-
tron de normalidad y que causa disfuncion
en una o mas areas especificas de la vida'™".
Hasta un 50,6 % de los pacientes con tras-
torno somatomorfo son diagnosticados con
trastornos de personalidad, considerandose
incluso esta comorbilidad como la que pue-
de presentar con mayor gravedad el trastor-
no somatomorfo’. De igual manera, los tras-
tornos de personalidad se asocian con dolor
cronicoY™, con una prevalencia entre el 31y
81 %, y al estudiarse en dolor lumbar se en-
cuentran prevalencias alrededor del 60 %,
siendo mayores que aquellas observadas
en dolor agudo'. Dentro de los trastornos
mas comunmente asociados con trastorno
somatomorfo, se han descrito los trastornos
de personalidad histriénico, narcisista, para-
noide, limitrofe, antisocial y evitativo“".

En promedio, entre el 20 y 25 % de pa-
cientes atendidos en servicios de atencion
primaria, desarrolla una enfermedad créni-
ca por sintomas somaticos' y Unicamente el
45 9% de ellos reciben un diagndstico acerta-
doy son referidos con un especialista, gene-
rando una alta tasa de interconsultasy mayor
frecuencia de consultas especializadas™.

En Europa, la prevalencia de trastornos
somatomorfos en la poblacion en general,
se estima entre 12,9 % y 18,4 % dependien-
do del pais y &rea, y en EE. UU. entre el 5 %
y 7 % lo que lo convierte en una de las ca-
tegorias mas comunes de preocupaciones
de los pacientes en el dmbito de la atencién
primaria®. En Europa, la relacién entre pa-
cientes con sintomas fisicos no explicados
medicamente y costos por hospitalizacion
es mayor en los servicios de neurologia
(1,9 %) que en otros servicios, observando

gue Unicamente el 0,3 % equivale a los ser-
vicios de psiquiatria*".

A nivel nacional aun no se cuenta con
estudios publicados que determinen la
prevalencia de trastornos somatomorfos
en la poblacion salvadorefa. Se desconoce
la cantidad de pacientes con dolor lumbar
cronico que son afectados por cualquiera
de los diferentes trastornos de personali-
dad o por un trastorno somatomorfo. Este
estudio tiene como objetivo determinar la
frecuencia de trastorno somatomorfo, sus
caracteristicas predominantes y diferen-
tes rasgos de personalidad entre pacientes
con lumbalgia crénica.

Metodologia

Estudio descriptivo transversal realizado
entre agosto y octubre de 2021 con pa-
cientes ingresados en el servicio de neu-
rocirugia del Hospital General del Instituto
Salvadorefo del Seguro Social. Este es un
hospital de tercer nivel localizado en la ca-
pital de El Salvador, que atiende a personas
cotizantes, pensionados y beneficiarios de
todo el pafs, posee tres especialidades y
18 subespecialidades, tiene una capacidad
de 428 camas y funciona con una plan-
tilla de 2180 empleados.

El muestreo para la seleccion de la po-
blacion de estudio fue no probabilistico por
conveniencia, ya que se incluyeron a todos
los pacientes ingresados en el periodo de
tres meses, haciendo un total de 60 pacien-
tes. Para participar, los pacientes debian
cumplir con los siguientes criterios: ser ma-
yor o igual a 18 ahos, hombre o mujer y con
diagndstico de lumbalgia crénica. Se exclu-
yeron alos pacientes que no deseaban parti-
cipar o firmar el consentimiento informado,
pacientes cuya enfermedad fuera producto
de una lesion traumatica, infecciosa, metas-
tasica o inflamatoria de columna vertebral,
pacientes cuya lesién sea producto de en-
fermedad no discal degenerativa de colum-
na y pacientes que no pudieran responder
los instrumentos de tamizaje utilizados en
el estudio por estar en estado de conciencia
alterada o déficit intelectual, ya sea median-
te el llenado o verbalmente asistidos.

La recoleccion de datos se realizd a tra-
vés de la escala Screening for Somatoform
Symptoms 2 (SOMS-2)*y la escala Internatio-
nal Personality Disorder Examination (IPDE)*,
para determinar los factores compatibles
con los trastornos somatomorfos y para de-
terminar los rasgos de personalidad. Ambas
escalas fueron colocadas en un mismo do-
cumento de Word para facilitar la recolec-
cion de los datos. Originalmente estas esca-
las han sido creadas para ser auto aplicadas;
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sin embargo, en algunos casos fueron admi-
nistradas por los investigadores debido a la
condicion de los pacientes.

Para la recoleccion de datos se realizaron
entrevistas de lunes a viernes durante el pe-
riodo del estudio. Se realizé un méaximo de
dos entrevistas al dia, que fueron realizadas
por los investigadores y los médicos estu-
diantes de la especialidad en psiquiatria y sa-
lud mental previamente capacitados para la
aplicacion del instrumento. Cada entrevista
tuvo una duracion promedio de 45 minutos.

La escala SOMS-2 incluye todos los sin-
tomas de trastorno somatomorfo. Esta es-
cala consta de 53 items con respuestas di-
cotémicas; el paciente debe responder de
forma positiva solo a aquellos ftems que
han estado presentes en los Ultimos dos
anos. Los ftems 1 al 35 evaluan los posibles
sintomas de trastorno de somatizacion, los
ftems 36 al 42 evalUan los sintomas que
pueden ocurrir durante una crisis de ansie-
dad, bajo estado de dnimo o en el trastorno
somatomorfo indiferenciado, y los items 43
al 53 evaltan los criterios de inclusion y ex-
clusion de los diferentes subgrupos de tras-
tornos somatomorfos. Al final de la escala
se incluyen 16 items adicionales (items 53
al 68) que indagan sobre el numero de vi-
sitas realizadas al médico en el ultimo afo,
influencia de los sintomas sobre la calidad
de vida del paciente o si toma medicacion a
causa de sus dolencias.

Se utilizd el concepto de trastorno so-
matomorfo, contemplado en el Manual
Diagnostico y Estadistico de los trastornos
mentales versiéon 4 (DSM-4), a pesar de
una nueva conceptualizacion en la version
mas reciente DSM-5, debido a que la escala
SOMS-2 se estandarizd con criterios DSM-4
y no ha sido revisada o actualizada para
su version mas reciente.

Se excluyo de la escala, el sintoma dolor
de espalda, ya que este se tomd como un
criterio de seleccién y no como un sintoma
propio del trastorno somatomorfo. Para el
diagndstico del trastorno somatomorfo,
se tomd como punto de corte el reporte
de cuatro sintomas, debido a que esto es
un factor que incrementa la sensibilidad y
especificidad respecto a siete 0 mas sinto-
mas; sin embargo, para el reporte de gra-
vedad de trastorno somatomorfo, se tomo
como punto de corte el haber presentado
como minimo cuatro sintomas, colocando-
se dentro de la categoria «no se diagnos-
ticd» a los pacientes que reportaban me-
nos de cuatro sintomas.

La escala IPDE es un instrumento que
consta de 77 preguntas con dos posibles
respuestas, verdadero o falso, que se puede
corregir utilizando la plantilla que acompa-

fa a la escala y permite visualizar cuantas
respuestas no coincidentes con las espe-
radas, presenta el individuo para cada ras-
go de personalidad. El resultado es sélo
categorial, pues no puede utilizarse para
calcular puntuaciones dimensionales. Es
un instrumento de cribaje y no se debe de
utilizar para realizar diagndésticos psiquiatri-
cos formales. Esta escala utiliza como pun-
to de corte para cada rasgo, cuatro o mas
respuestas no esperadas y valora los rasgos
de personalidad paranoides, esquizotipicos,
esquizoides, sociopaticos, histridnicos, li-
mitrofes, narcisistas, obsesivo compulsivos,
evitativos y dependientes.

Para cuantificar el nivel de dolor experi-
mentado por cada paciente, se utilizd una
escala de Likert para dolor, que constd de
cinco puntos negativos (0 a 4), un punto
neutro (5) y cinco puntos positivos (6 a 10),
donde el paciente debia de indicar su nivel
de dolor segun intensidad, a través de una
escala ordenada y unidimensional.

Al obtener resultados positivos para
cualquiera de las caracteristicas de persona-
lidad, estos fueron catalogados como ras-
gos de personalidad predominantes; y, no
se realizé diagndstico de trastorno de perso-
nalidad, debido a que la herramienta es de
tamizaje y no una herramienta diagnostica.

Para el analisis estadistico de los datos,
en primer lugar, se clasificd a cada persona
por rasgo de personalidad, tomando como
punto de corte cuatro o mas respuestas
no esperadas. Para realizar esta clasifica-
cién se cred una herramienta digital con
lenguaje de programacion C++, en la que
se ingresaron los datos obtenidos en el for-
mulario, obteniendo de forma automdtica
la clasificacion para cada paciente. A partir
de esta clasificacion se crearon diez varia-
bles (una para cada rasgo) con el resulta-
do de la clasificacion.

Posteriormente se cred una matriz en el
programa de analisis estadistico Statistical
Package for the Social Sciences version 26,
donde fueron digitalizados los datos para
ser analizados. Las variables cualitativas se
analizaron por medio de frecuencias ab-
solutas y las variables cuantitativas fueron
analizadas a través de medidas de tenden-
cia central y de dispersién. Los datos fueron
presentados a través de tablas y graficos, de
acuerdo con la naturaleza de los resultados.

Previo a la recolecciéon de los datos, se
obtuvo el permiso de las autoridades del
hospital y se invité a participar a cada per-
sona informéandoles sobre el objetivo del
estudio y aclarando expresamente que la
participacion era totalmente voluntaria.
Cada participante leyd y firmé el consenti-
miento informado. Los datos obtenidos fue-
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Ndmero de pacientes

ron de uso exclusivo de los investigadores.
La base de datos fue anonimizada y resguar-
dada por los investigadores. El protocolo de
investigacion fue evaluado y aprobado por
el comité de ética de investigacion en salud
del Hospital General del Instituto Salvadore-
Ao del Seguro Social, a través de la carta de
aprobacion 537P218MO21.

Resultados

Del total de pacientes (60 pacientes), 40
fueron mujeres. El promedio de edad fue de
46 ahos, con un minimo de 18 y un maximo
de 78. El grupo de edad con mayor canti-
dad de pacientes (17 pacientes) fue de 41 a
50 afos, seguido del grupo de edad de 51
a 60 afos con 14 pacientes. En la Figura 1
se muestra la distribucién por edad se-
gun el sexo del paciente.

En la Tabla 1 se detallan los sintomas
de trastorno somatomorfo distribuidos por
sexo. Las mujeres reportaron mayor nimero
de sintomas que los hombres. Los sintomas
reportados con mayor frecuencia fueron:
dolor en piernas o brazos (39), dolores de
cabeza (36), nduseas (34) y boca seca (33).
En la distribucién por sexos, los sintomas
(excluyendo dolor de espalda) mas frecuen-
temente reportados por hombres fueron
dolor en piernas o brazos (14), nduseas (13)
y dolor articular (13), mientras que por parte
de las mujeres, fueron igualmente dolor en
piernas o brazos (25), ademas de dolores de
cabeza (24) y dolor de estémago (22).

En la Tabla 2 se evidencian los sintomas
de crisis de ansiedad distribuidos por sexo.

14 -

Se observa que, tanto para hombres como
para mujeres, los sintomas mas frecuente-
mente experimentados fueron sensacion
desagradable o entumecimiento u hormi-
gueo (35), perdida de tacto o sensacion de
dolor (19) y doble vision (15).

En la Tabla 3 se observan los sintomas
excluyentes de trastorno somatomorfo dis-
tribuidos por sexo. Se evidencia que, para
los sintomas comunes entre sexos, 12 pa-
cientes reportaron amnesia; mientras que,
Unicamente tres reportaron pérdida de con-
ciencia y uno presenté episodios convulsi-
vos (descritos en el instrumento como «ata-
ques»). Dentro de los sintomas menstruales,
los mé&s comunes fueron menstruacion do-
lorosa (12 mujeres) y menstruacion irregular
(10 mujeres). Unicamente cinco hombres
reportaron disfuncion eréctil o eyaculatoria.

Deteccion de Sintomas
Somatomorfos 2

Dentro de la clasificacion por la gravedad
del trastorno, siete pacientes no cumplieron
criterios para diagndstico de trastorno so-
matomorfo, nueve tenian trastorno leve, 11
tenfan gravedad moderada y 33 describian
una gravedad severa del trastorno.

De acuerdo con la escala SOMS-2, 28
pacientes presentaron ocho o mas sinto-
mas, Cinco pacientes presentaron siete sin-
tomas, 14 presentaron entre cuatro y seis
sintomas vy tres pacientes presentaron me-
nos de cuatro sintomas.

De los 28 pacientes con ocho 0 maés sin-
tomas, 20 eran mujeres; de los pacientes

8

6 -

4 4

) I
0

W8 20 anos 21 -30 anos 31-40anos 41 -50anos - 60 anos - 70 anos 80 anos
Rangos de edad
B Femenino Masculino

Figura 1. Distribucion por edad segun el sexo de los pacientes con lumbalgia cronica ingresados en el servicio
de neurocirugia del Hospital General del Instituto Salvadorefio del Seguro Social, agosto-octubre 2021

72

Alerta 2024; 7(1):69-78

Trastornos somatomorfos y rasgos de personalidad en pacientes hospitalizados por lumbalgia crénica en El Salvador



Tabla 1. Sintomas de trastorno somatomorfo distribuidos por sexo de los pacientes con lumbalgia crénica
ingresados en el servicio de neurocirugia del Hospital General del Instituto Salvadorefio del Seguro Social,
agosto-octubre 2021

Sintomas de trastorno somatomorfo Hombres Mujeres Total
Dolores de cabeza 12 24 36
Dolor de estdbmago 6 22 28
Dolor articular 13 17 30
Dolor en piernas o brazos 14 25 39
Dolor en pecho 7 11 18
Dolor en el ano 4 4 8
Dolor en la relaciéon sexual (coito) 4 10 14
Dolor al orinar 4 9 13
Nduseas 13 21 34
Hinchado o abotargado 10 20 30
Molestias alrededor de la zona del corazén 6 13 19
Vémitos 7 1 18
Reflujo géstrico 9 21 30
Hipo o sensacion de quemazén en el pecho o estémago 6 9 15
Intolerancia a los alimentos 2 9 11
Pérdida del apetito 7 13 20
Mal sabor de boca, o lengua pastosa 12 14 26
Boca seca 12 21 33
Frecuentes diarreas 2 9 11
Secrecién de fluidos por el ano 1 1 2
Orina con mucha frecuencia 5 8 13
Frecuentes evacuaciones 2 7 9
Fuertes palpitaciones 10 19 29
Molestias estomacales o sensacion de revolvérsele el estémago 10 17 27
Sudor (caliente o frio) 7 17 24
Ruborizacién o enrojecimiento 4 10 14
Falta de aliento (sin esfuerzo previo) 7 9 16
Respiracion dolorosa o hiperventilacion 3 6 9
Excesivo cansancio o leve capacidad para esforzarse 5 15 20
Manchas o decoloracién de piel 5 7 12
Indiferencia sexual (pérdida de libido) 4 12 16
Sensaciones desagradables en o alrededor de los genitales 4 7 11
Dificultades de coordinacién o equilibrio 9 13 22
Pardlisis o debilidad localizada 7 11 18

Tabla 2. Sintomas de crisis de ansiedad distribuidos por sexo de los pacientes con lumbalgia crénica ingre-
sados en el servicio de neurocirugia del Hospital General del Instituto Salvadorefio del Seguro Social, agosto-
octubre 2021

Sintomas de crisis de ansiedad Hombres Mujeres Total
Dificultad para tragar 5 8 13
Afonia (pérdida de voz) 4 9 13
Retencién urinaria 4 5 9
Alucinaciones 2 1 3
Perdida de tacto o sensacién de dolor 9 10 19
Sensacion desagradable o entumecimiento u hormigueo 12 23 35
Doble visién 5 10 15
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con siete sintomas, ocho fueron hombres;
de los pacientes que tenian entre cuatro y
seis sintomas, 11 fueron mujeres y de los
pacientes con menos de cuatro sintomas,
dos mujeres y un hombre.

La frecuencia de las visitas al médico
debido a los sintomas que presentaban
los pacientes, fue variable, se observé que
15 pacientes realizaron entre una y dos vi-
sitas, 20 realizaron entre tres y seis, 15 pa-
cientes, entre seis y 12 y 10 pacientes reali-
zaron mas de 12 visitas.

Segun el tiempo de evolucion de los
sintomas para el trastorno somatomorfo, el
mas frecuente fue el mayor a dos afos, en
33 pacientes; seguido del periodo entre uno
y dos afos de desarrollo de sintomas que
se registrd en 12 pacientes; nueve pacien-
tes reportaron sintomas entre seis meses y
un ano, y finalmente, seis pacientes repor-

taron un tiempo de evolucidon sintoma-
tica menor a seis meses.

El diagndstico de trastorno somatomorfo
se habia realizado, previamente, en 12 pa-
cientes, quienes reportaron entre cuatro a
seis sintomas; 14 pacientes reportaron siete
sintomas y 27 pacientes reportaron ocho o
mas sintomas, mientras que cuatro pacientes
que reportaban cuatro o mas sintomas no
cumplen con criterios suficientes para reali-
zar diagnoéstico de trastorno somatomorfo.
Tres pacientes reportaron cuatro 0 menos
sintomas, todos ellos sin diagndstico de
trastorno somatomorfo.

Ningun paciente reporté haber tenido
dolor leve; sin embargo, 12 pacientes pre-
sentaron dolor moderado, 14 pacientes
dolor severo, 19 paciente dolor muy seve-
ro y 15 pacientes reportaban padecer el
peor dolor imaginable.

Tabla 3. Sintomas excluyentes distribuidos por sexo de los pacientes con lumbalgia crénica ingresados en el
servicio de neurocirugia del Hospital General del Instituto Salvadorefio del Seguro Social, agosto-octubre 2021

Sintomas excluyentes Hombres Mujeres Total
Ceguera 3 4 7
Sordera 3 2 5
Ataques 1 0 1
Amnesia (pérdida de memoria) 3 9 12
Pérdida de conciencia 1 2 3
Menstruacion dolorosa No aplica 12 12
Menstruacion irregular No aplica 10 10
Excesiva hemorragia menstrual No aplica 7 7
Continuos vémitos durante el embarazo No aplica 1 1
Inusual o abundante flujo vaginal No aplica 1 1
Disfuncién eréctil o eyaculatoria 5 No aplica 5

Tabla 4. Tipos de rasgos de la personalidad distribuidos segun el puntaje en escala de Likert para dolor en
pacientes ingresados en el servicio de neurocirugia del Hospital General del Instituto Salvadorefio del Seguro

Social, agosto-octubre 2021

Puntaje en escala de Likert para dolor

Rasgos de personalidad Dolor Dolorsevero  Dolor muy Peor dolor Total
moderado severo imaginable
Paranoide 3 3 7 8 21
Esquizoide 5 4 2 0 11
Esquizotipico 3 0 0 1 4
Histrionico 4 3 8 2 17
Antisocial 3 1 0 0 4
Narcisista 2 2 3 0 7
Limite 0 4 8 9 21
Obsesivo compulsivo 4 8 9 10 31
Dependiente 1 1 2 3 7
Evitativa 0 6 4 9 19

Ningun paciente reportd puntaje en escala Likert compatible con las categorias de «no dolors» y «dolor levex, por lo

cual no se incluyen en la tabla.
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Examen Internacional de los
Trastornos de la Personalidad

Los rasgos de personalidad mas prevalen-
tes en la muestra de estudio fueron los ob-
sesivos compulsivos (31 pacientes), limite
(21 pacientes), paranoides (21 pacientes),
evitativos (19 pacientes) e histriénicos (17
pacientes). Se observd que, del total de
pacientes con rasgos obsesivos compulsi-
vos, 20 coincidian con gravedad severa del
trastorno somatomorfo, 19 pacientes con
rasgos limites, 14 pacientes con rasgos para-
noides, 11 pacientes con rasgos evitativos; y,
10 pacientes con rasgos histridnicos repor-
taron caracteristicas de gravedad severa del
trastorno somatomorfo.

En la Tabla 4 se muestra la cantidad de
pacientes de acuerdo con la intensidad de
dolor y rasgos de personalidad. Diez pa-
cientes con rasgo de personalidad obsesivo
compulsivo presentaron el peor dolor ima-
ginable, y ocho pacientes paranoides tam-
bién presentaron el peor dolor imaginable.

Discusion

El estudio busco establecer la cantidad de
pacientes tratados por lumbalgia crénica
que padecen de trastorno somatomorfo en
el servicio de neurocirugia del Hospital Ge-
neral ISSS en un periodo de tres meses. Ade-
mas, se identificaron los diferentes rasgos de
personalidad que los caracterizan.

Se encontrd que, de los pacientes con
lumbalgia crénica incluidos en el estudio,
la mayorfa presentd trastornos somato-
morfos en distintos niveles de gravedad.
De igual manera, la mitad present6 rasgos
de personalidad obsesivos, mientras que
una menor parte presentd rasgos de per-
sonalidad limitrofes o rasgos paranoides.
Sin embargo, actualmente no se encontro
un estudio con el que se puedan compa-
rar nuestros resultados.

La mayor cantidad de pacientes fueron
mujeres, identificandose ademdas un rango
amplio respecto a la distribucion por eda-
des, encontrdndose la mayor cantidad de
pacientes entre los 41 y 60 afos. Nuestros
resultados son comparables con las in-
vestigaciones realizadas por Meucci et al,
quienes mediante una revision sistematica
encontraron una prevalencia hasta 50 %
mayor de dolor lumbar crénico en mujeres
respecto a hombres y una prevalencia ma-
yor en el rango de edad de 20 a 59 afios*".
De igual manera, Thomas et al. reportaron
que de un total de 162 participantes en su
estudio sobre dolor lumbar crénico, el 57 %
eran mujeres™. Como explicacion a esta
distribucién por sexos, Pak ha evidenciado

que el sexo femenino, junto a otros factores,
es un factor de riesgo significativo para la
cronificaciéon del dolor®™ De igual manera,
Thompson et al. demostraron que las mu-
jeres consultan significativamente mas que
los hombres, tanto por causas de salud fisi-
ca como mental, concluyendo que las mu-
jeres son mas activas tanto en prevencion
como tratamiento respecto a los hombres®.
Meints et al, de igual manera observaron
diferencias de sexo en modelos mas dina-
micos de dolor experimental, como la suma
temporal, méas pronunciada en mujeres y
los controles inhibitorios nocivos difusos
(DNIC), una forma de modulacién del dolor
enddgeno en la que la percepcion de un es-
timulo doloroso se atentda mediante un es-
timulo de dolor aplicado en un sitio remoto.
Varios estudios indican que la respuesta de
DNIC es méas pronunciada en hombres que
en mujeres, lo que sugiere un mejor funcio-
namiento del sistema inhibitorio del dolor
enddgeno entre los hombres™,

Se encontré que la mayorfa de los pa-
cientes tenfan caracteristicas compatibles
con el diagnostico de trastorno somato-
morfo, sin importar gravedad. Ademas, al
cuantificar la intensidad del dolor mediante
el puntaje en una escala de Likert para do-
lor, se encontrd que la intensidad del dolor
con mayor frecuencia reportada por pacien-
tes, fue dolor muy severo. Esto concuerda
con Samuelly-Leichtag et al. y Henker et al,
quienes proponen que ciertos aspectos de
la personalidad, como la catastrofizacion,
la modulacién condicionada del dolor vy el
género, contribuyen a la percepcion incre-
mentada en la intensidad del dolor en pa-
cientes con lumbalgia cronicad,

Respecto a los rasgos de personalidad,
entre los pacientes de este estudio, se en-
contré con mayor frecuencia el rasgo de per-
sonalidad obsesivo compulsivo, sequido de
rasgos paranoides, rasgos limitrofes, rasgos
evitativos y rasgos histrionicos de la perso-
nalidad. Poloni et al. reportan en su estudio
en pacientes con trastornos somatomorfos,
gue estos se asocian con las altas prevalen-
cias de trastornos mentales, principalmente
ansiedad y trastornos de personalidad®¥. De
igual manera concluyen que un trastorno
de personalidad en pacientes con sintomas
no explicados medicamente, incrementa
significativamente la probabilidad de pade-
cer ademas un trastorno somatomorfo.

En el 2018, Herzog et al. identificaron
que la mayoria de pacientes con trastorno
somatomorfo reportaban haber realizado
entre dos y cinco visitas médicas por sus sin-
tomas, asf como una larga evolucién de sin-
tomas, incluso hasta de 15 afos previo a su
diagndstico. Los resultados de este estudio
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concuerdan con lo anterior, evidencidndose
gue un tercio de los pacientes reportaron
haber consultado por sus sintomas entre
tres y seis veces, observandose una distri-
bucién inferior entre los demas rangos. De
igual manera, se evidencié que aproximada-
mente un tercio de los pacientes han pade-
cido de sintomatologia compatible con tras-
torno somatomorfo por méas de dos afos.

En el presente estudio se observé que
mas de la mitad de los pacientes tienen al
menos un sintoma de ansiedad, estos resul-
tados son mayores que los obtenidos por
Piontek et al, quienes encontraron un 25 %
de pacientes con caracteristicas ansiosas.
Esto puede ser debido a que, nuestro estu-
dio fue realizado con pacientes hospitaliza-
dos y con dolor agudizado®.

Poloni et al. proponen que el nimero to-
tal de sintomas sométicos reportados por los
pacientes con trastorno somatomorfo es un
predictor de discapacidad®”, incluso siendo
considerada unade las enfermedades que da
lugar al mayor porcentaje de discapacidad
a nivel mundial, asi como al incremento en
los costos hospitalarios. Lo anterior es coin-
cidente con nuestros resultados que mues-
tran que la mayor cantidad de pacientes
reportaban siete 0 mas sintomas de trastor-
no somatomorfo, traduciéndose en un alto
grado de malestar fisico y mental, asi como
dando lugar a una discapacidad significativa.

Una limitante del estudio estuvo relacio-
nada con la calidad de la informacién brin-
dada por los pacientes, debido a que esta
dependia de los datos recordados por ellos,
al momento del llenado de cada escala, lo
que puede generar sesgo de informacion,
asi como sesgo de seleccion, si la cantidad
de sintomas o caracteristicas reportadas
como positivas fue mayor o menor a la real.

Dada la estrecha relacién entre patolo-
gia mental y patologia de columna, serfa de
gran beneficio optar por implementar me-
didas de tamizaje general para trastornos
mentales en pacientes que ingresen con pa-
tologfa de columna. Roon-Cassini et al. ex-
ponen que un tamizaje y tratamiento opor-
tuno de trastorno por estrés postraumatico
y depresion, puede lograr una mejoria en los
resultados obtenidos institucionalmente®,

De igual manera, es importante imple-
mentar una evaluacion psicolégica tem-
prana y si es necesaria, una psiquiatrica en
pacientes con dolor lumbar junto con la rea-
lizacion de escalas para depresion, ansiedad,
trastorno somatomorfo como las utilizadas
en este estudio para poder evaluar de ma-
nera integral al paciente con dolor lumbar,
esto beneficiaria la deteccion de los cuadros
que ameriten un manejo psicolégico o psi-
quidtrico y por lo tanto mejorar el resultado

posquirlrgico en el caso de los pacientes
gue sean intervenidos.

Se recomienda realizar otros investiga-
ciones en los que se estudie el sindrome
somatomorfo acompanado de una evalua-
cion especifica de la personalidad, con la
capacidad de realizar pruebas con mayor
sensibilidad y especificidad, con el tiempo
adecuado para su desarrollo y con una po-
blacién mas amplia que permita identificar
la prevalencia de los trastornos somatomor-
fos y de personalidad, ademas de los facto-
res que contribuyen al incremento de estos
problemas de salud en la poblacion.

Conclusion

Los pacientes con lumbalgia cronica que re-
quieren ingreso hospitalario presentan una
alta frecuencia de trastornos somatomorfos,
caracterizados principalmente por dolor en
piernas o brazos, cefalea y nduseas; ademas,
estos pacientes se caracterizan por presentar
rasgos de personalidad obsesivos compulsi-
vos, limite y paranoides. La deteccion opor-
tuna de los casos puede ayudar a empren-
der acciones acordes con sus necesidades y
bienestar, y a contar con profesionales de Ia
salud preparados para dar respuesta.

Financiamiento

Los autores declaran no tener fuentes de
financiamiento.
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Resumen

La enfermedad de Parkinson y Alzheimer son las enfermedades neurodegenerativas mas frecuentes a nivel mundial. Tienen
etiologfa multifactorial, entre ellas, la genética; y son motivo de interés en la investigacion cientifica actual. Se realizé una
revision narrativa con el objetivo de determinar las alteraciones genéticas asociadas a estas patologias, ademas su influencia
en la evolucion y respuesta al tratamiento de ellas. Se consultaron articulos originales, revisiones bibliogréficas, sistematicas,
metaanalisis en inglés y espafol, con fecha de publicacion entre el 1 enero de 2018y el 20 de mayo de 2023, en bases como
PubMed y Medline. Se utilizaron los términos MeSH «Alzheimer Disease», «Parkinson Disease», <Drug Therapy» y «Mutations.
El riesgo hereditario para la enfermedad de Parkinson suele ser poligenético, sin embargo, existen genes relacionados con
mutaciones monogénicas. Se identifican alteraciones en genes de a-sinucleina, glucocerebrosidasa y quinasa 2 rica en
leucina que se relacionan con mayor riesgo de desarrollar Parkinson, ademés de variaciones en el cuadro clinico y edad
de inicio de sintomas. En cuanto a la enfermedad de Alzheimer, las alteraciones en los genes de la proteina precursora
amiloide, presenilina 1y 2 se relacionan con la forma familiar de la enfermedad; por otra parte, las de apolipoproteina E4 se
han identificado en la forma esporadica, por lo que se consideran como el factor de riesgo genético mas importante para
su desarrollo.

Palabras clave
Enfermedad de Alzheimer, Enfermedad de Parkinson, Tratamiento Farmacoldgico, Mutacién.

Abstract

Parkinson's and Alzheimer's are the most frequent neurodegenerative diseases worldwide. They have a multifactorial
etiology, including genetics, and are of interest in current scientific research. A narrative review was carried out with the
aim of determining the genetic alterations associated with these pathologies, as well as their influence on their evolution
and response to treatment. Original articles, literature reviews, systematic reviews, meta-analyses in English and Spanish,
with publication date between January 1, 2018 and May 20, 2023, were consulted in databases such as PubMed and
Medline. MeSH terms "Alzheimer Disease", "Parkinson Disease’, "Drug Therapy" and "Mutation" were used. Hereditary risk
for Parkinson's disease is usually polygenetic, however, there are genes related to monogenic mutations. Alterations in
a-synuclein, glucocerebrosidase and leucine-rich kinase 2 genes have been identified that are related to an increased risk of
developing Parkinson's disease, in addition to variations in the clinical picture and age of symptom onset. As for Alzheimer's
disease, alterations in the genes of the amyloid precursor protein, presenilin 1 and 2 are related to the familial form of
the disease; on the other hand, those of apolipoprotein E4 have been identified in the sporadic form, and are therefore
considered to be the most important genetic risk factor for its development.

Keywords
Alzheimer Disease, Parkinson Disease, Drug Therapy, Mutation.

Introduccion frecuente, representando entre el 60 y 80 %
de los casos a nivel mundial. La Organiza-
cién Mundial de la Salud reporté una pre-
valencia de 8,5 millones de casos de EP para
el afo 2019, duplicando su prevalencia en

los Ultimos 25 afios',

Entre las enfermedades neurodegenerativas
mas frecuentes, destacan la enfermedad de
Alzheimer (EA) y la enfermedad de Parkin-
son (EP). La EA es la causa de demencia mas
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La neurogenética es el campo de la cien-
cia que estudia la funcién de los genes en
el desarrolloy funcién del sistema nervioso.
Las intervenciones en neurogenética estan
dirigidas a la identificacion de los procesos
fisiopatoldgicos primarios que comienzan
anos antes de que aparezcan los sintomas®.

Se han descrito multiples variantes en
la presentacion de enfermedades neuro-
degenerativas, dependiendo de la edad en
que se presentan, clasificandose de inicio
temprano o tardio. La importancia de ca-
racterizar estas variantes genotipicas radica
en la posibilidad de identificar la predispo-
sicion genética de algunos pacientes, que
pueden debutar con sintomas atipicos y
agresivos, con un peor pronoéstico, de forma
mas oportuna. Esto brinda la oportunidad
de identificar nuevos biomarcadores, dianas
terapéuticas, y la elaboracion de escalas de
riesgo para estas patologias".

En esta revision narrativa se realizd una
busqueda de informaciéon de articulos ori-
ginales y revisiones bibliograficas, sistemati-
cas, metaanalisis en inglés y espafol, en las
bases de datos PubMed, Medline y SciELO,
usando los términos MeSH «Alzheimer Di-
sease», «Parkinson Disease», «Drug Therapy»
y «Mutations», publicados principalmente
entre el 1 de enero de 2018 y 20 de mayo
de 2023, incluyendo ademas algunos articu-
los de anos anteriores que se consideraron
relevantes para la base de esta revision. Por
lo tanto, esta revision pretende determinar
las alteraciones genéticas asociadas a las
enfermedades de Parkinson y Alzheimer; y
su influencia en la evolucion y respuesta al
tratamiento de estas patologfas.

Discusion

Alteraciones genéticas
relacionadas a la enfermedad de
Parkinson

Se estima que entre 3y 5 % de casos de EP
estan vinculados a alteraciones en genes
conocidos con riesgo hereditario monogé-
nico, y entre 16 y 36 % a riesgo hereditario
no monogénico, describiéndose mas de 90
variantes involucradas™; Nalls et al. realiza-
ron un estudio de asociacién del genoma
completo, en el que compararon 37 688
casos de EP con 1,4 millones de controles,
identificando 78 loci que afectan el riesgo
de EP. Sus hallazgos sugieren que las va-
riantes identificadas con mayor frecuencia
presentan menor riesgo patogénico, pero
al interactuar con factores genéticos y am-
bientales contribuyen al grado de riesgo de
EP. Sin embargo, mutaciones monogéni-
cas en los genes de la a-sinucleina (SNCA),

quinasa 2 repetida rica en leucina (LRRK2),
parkin (PRKN), quinasa 1 inducida por PTEN
(PINK1), y glucocerebrosidasa (GBA), ge-
neran riesgo elevado*,

Para el gen SNCA, en el cromosoma 4q,
que codifica la protefna a-sinucleina, se han
identificado mediante estudios de secuen-
ciacion variantes con significado indeter-
minado en la EP autosémica dominante;
Day et al., sugieren que dichas mutaciones
producen mal plegamiento de la proteina,
posterior agregacion acelerada y acumula-
cion intracelular, incrementando el estrés
oxidativo mediante interrupcién de la fun-
cion del proteosoma,

El gen LRRK2, situado en el cromosoma
12q, codifica la enzima quinasa, donde sus
mutaciones se asocian con EP autosémica
dominante, identificindose en aproximada-
mente 1 a 2 % de todos los pacientes con
EPyen el 5% de la forma familiar*. Jankovic
et al. describen que los puntos criticos de
mutacion estan ubicados principalmente
en los dominios funcionales de la enzima,
generando desregulacion de las activida-
des de la quinasa y la GTPasa, con una ga-
nancia téxica de funcidon que podria ser el
mecanismo subyacente”.

Las mutaciones en los genes PRKN vy
PINKT, ubicados en los cromosomas 6qy 1p
respectivamente, se han identificado hasta
en 77 % de los casos de EP juvenil y entre
10 a 20 % de los casos de inicio temprano.
Poseen herencia autosémica recesiva; gene-
rando lisosomas de mitocondrias disfuncio-
nales por macroautofagia, lo que produce
mitofagia alterada. Simon et al, describen
qgue PARKIN regula indirectamente niveles
del PGC-1a-, importante regulador trans-
cripcional, involucrado en expresiéon de ge-
nes necesarios para biogénesis mitocondrial
y multiples defensas antioxidantes".

El gen GBA, ubicado en el cromosoma
1q, codifica la enzima lisosomal glucocere-
brosidasa, esta descompone el glucocere-
brésido en glucosa y ceramida, importante
en la degradacion de esfingolipidos. Las va-
riantes de este ocurren aproximadamente
en el 8,5 % de los pacientes con EP y patrén
hereditario autosémico dominante; los por-
tadores tienen un riesgo aproximadamente
cuatro veces mayor de EP que la poblacién
general, asociado a acumulacion y agre-
gacion de a-sinucleina”.

Enfermedad de Alzheimer

Para la EA de inicio temprano (cuando los
sintomas se desarrollan previo a los 65 afos),
se han identificado mds de 400 mutaciones
en tres genes: proteina precursora de ami-
loide (APP), presenilina-1 (PSENT) y presenili-
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na-2 (PSEN2); que representan 5 % de casos
de EA con patron hereditario autosémico
dominante. La EA de inicio tardio (cuando
los sintomas se desarrollan posterior a los
65 anos), se asocia a polimorfismos del gen
de apolipoproteina E (Apo E), presentes has-
ta en 65 % de los casos, siendo el principal
gen de susceptibilidad",

El gen de la APP, ubicado en el cromo-
soma 21q, codifica una proteina transmem-
brana de la cual derivan los B-amiloide (AR)
por acciéon de gamma-secretasas; Kamboh
et al, describen que su mutaciéon repre-
senta 10 % al 15 % de casos de EA familiar
autosémica dominante; afectando la fun-
cion de la gamma secretasa y aumentando
la produccion de AR~

Los genes PSENT y PSEN2, ubicados en
cromosomas 14q y 1q, respectivamente,
codifican las proteinas PSEN1 y PSEN2, las
cuales son parte del complejo gamma-
secretasa que regulan la actividad pro-
teolitica de gamma-secretasa sobre APP.
Breijyeh et al, describen que sus muta-
ciones en su mayorfa tienen significado
indeterminado con patrén de herencia
autosdmico dominante.

Qin et al. postulan que, la mutacion de
PSEN1 es frecuente hasta en 75 % de casos
de EA familiar, con més de 200 variaciones
en el mismo; en cambio en PSEN2, se pre-
sentan en cerca del 12 % con mds de 40
variaciones; con alteracion de la funcién de
gamma-secretasa, produciendo ApB; las mu-
taciones de PSENT alteran la funcién neu-
ronal afectando la actividad de GSK-3B vy Ia
motilidad basada en kinesina-l, lo que lleva
a neurodegeneracion”,

En el cromosoma 19 se ubica el gen de
Apo E, glicoproteina que se expresa en as-
trocitos y microglias, en tres isoformas: Apo
E2, Apo E3 vy Apo E4; esta proteina actua
como ligando de endocitosis mediada por
receptores para lipoproteinas, entre ellos el
colesterol, importante para la producciéon de
mielina y funcion cerebral normal; por otra
parte, los portadores del alelo Apo E4 tienen
mayor riesgo de desarrollar EA, aumentan-
do tres veces para portadores heterocigotos
y 15 veces en homocigotos; mientras que la
homocigosidad del alelo Apo E2, se ha iden-
tificado como factor protector para EAY,

Apo E4 se une competitivamente a los
receptores AB en la superficie de los astro-
citos, impidiendo la captacion de AR, pro-
mueve la siembra y agregacion de AR en
oligémeros y fibrillas, reduciendo su elimi-
nacién del liquido intersticial. Estas depo-
siciones de AB en forma de placas amiloi-
des, causan angiopatia amiloide cerebral
y dafo vascular cerebral, importante en
la patogénesis de EA®,

Relacion de las alteraciones
genéticas con el curso clinico y
prondstico de pacientes

Enfermedad de Parkinson

El cuadro clinico de la EP se caracteriza por
sintomas motores y no motores, siendo los
sintomas clasicos temblor en reposo, rigi-
dez, bradicinesia y alteraciones posturales.
Los sintomas no motores descritos son de-
terioro cognitivo, disfuncion autonémica de
tipo ortostatismo, hiperhidrosis, depresion,
ansiedad, demencia, trastornos del sue-
fo y anomalfas sensoriales como anosmia,
parestesias y dolor,

Post et al. definen la EP de inicio tempra-
no al aparecimiento de los sintomas entre
los 21 y 40 ahos de edad, describen que
suele haber alteraciones genéticas asocia-
das con diferencias al curso clinico de EP
clasica, con mayor frecuencia de distonias y
disquinesias asociadas al uso de levodopa.
El subtipo clasico de EP de inicio tardio se
caracteriza por aparecimiento de los sinto-
mas después de los 60 afos™,

En el «UK Tracking Parkinson Study» Malek
et al, estudiaron a 1893 pacientes con EP y
encontraron que la mutacion L444P fue la
mutacién patogénica mas frecuente del gen
de la GBA. Los pacientes con esta mutacion
eran en promedio cinco afos mas jovenes
al inicio de la EP que los no portadores, con
mas probabilidad de presentar dificultad en
la marcha, inestabilidad postural sin diferen-
cias significativas en la funcion cognitiva en
etapas tempranas de la enfermedad com-
parado con los no portadores™,

Un metanélisis realizado por Creese et al.
encontré que los pacientes con EP portado-
res de mutaciones en GBA tienen 2,4 veces
mayor riesgo de desarrollar deterioro cogni-
tivo, ademds de 1,8 y 2,2 veces mayor riesgo
de presentar psicosis y depresion respectiva-
mente, comparado con pacientes con EP es-
poradico (no portadores de mutaciones)™

Las variantes en LRRK2 también se han
asociado a cambios en el fenotipo clinico
de los pacientes con EP. La presencia de la
mutacion G2019S se asocia con deterioro
motor mas lento comparado con pacientes
con EP no portadores de la mutacion. Ya-
halom et al. evaluaron 225 pacientes judios
asquenazies con EP y encontraron que la
mutacion G2019S se asocié a menor edad
de aparecimiento de sintomas comparado
con pacientes con mutacion N370S o pa-
cientes sin mutaciones®.

Omer et al. estudiaron 10 090 pacien-
tes con EP y compararon pacientes con
mutaciones en LRRK2, GBA y LRRK2+GBA,
identificando que portadores de LRRK2
sola o LRRK2+GBA tienen un fenotipo cli-
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nico mas leve con mejores puntajes en
la escala de evaluacion unificada de la
EP, comparados con quienes tienen mu-
taciones solo en GBA™.

Pang et al. describen que las mutaciones
en LRRK2 modifican el efecto de las mu-
taciones de GBA, lo que resulta en EP con
sintomas mas leves, comparado con pacien-
tes con mutaciones solamente en GBA. Sin
embargo, los portadores de ambas muta-
ciones tienen mucho mas riesgo para de-
sarrollar EP y menor edad de aparecimiento
de los sintomas que los pacientes que solo
portan una mutacion®,

Las alteraciones en el gen de la SNCA
también confieren cambios en el fenotipo
clinico de los pacientes con EP. Magistrelli
etal determinaron que mutaciones en SNCA
presentan menor edad de aparecimiento de
sintomas, sintomas Nno motores Mas severos
y mas temprano®". Un metaandlisis condu-
cido por Shu et al., encontrd que algunas va-
riantes en SNCA del alelo 271-bp confieren
mayor riesgo presentar sintomas a menor
edad, mientras que las variantes del alelo
267-bp tienen el efecto opuesto®®,

La EP con mutaciones en PRKN se ca-
racteriza por inicio de la enfermedad a eda-
des maés tempranas, distonia de miembros
inferiores al momento de la presentacion,
ausencia de deterioro cognitivo, frecuentes
fluctuaciones motoras y discinesias®. Por
otro lado, el fenotipo de EP con mutaciones
en PINKT se caracteriza por progresion mas
lenta con sintomas tipicos de temblor, bra-
dicinesia, rigidez, menor edad de apareci-
miento de sintomas. El deterioro cognitivo y
alteraciones psiquiatricas como psicosis son
raras en estos pacientes™.

Enfermedad de Alzheimer

La EA se caracteriza clinicamente por un
deterioro cognitivo progresivo con altera-
ciones en memoria episédica de inicio in-
sidioso y de manera progresiva, funciones
visuales/espaciales y ejecutivas; la presen-
taciéon mas frecuente es a edad avanzada
(mayor de 60 afios). Posteriormente surgen
dificultades topograficas y dificultades con
multitareas, ademas de cambios de com-
portamiento, problemas de movilidad, alu-
cinaciones y convulsiones®i,

El gen Apo E4 es considerado el factor de
riesgo genético mas importante para EA es-
poradica. Tellechea et al. encontraron que la
presencia de Apo E4 se asocia a menor edad
de inicio de sintomas de EA, mas frecuen-
cia de tipo amnésica en comparacion con el
patron de preservacion en el hipocampot,

Baril et al. encontraron asociacién entre
Apo E4 y mayor severidad de insomnio, que
empeora la funciéon cognitiva y memoria

en EA** Frey et al. estudiaron 144 pacien-
tes con EA y encontraron que quienes no
portan el alelo E4 del Gen Apo E presentan
fenotipo no amnésico de EA, muestran de-
terioro cognitivo en dominios no relacio-
nados con la memoria (lenguaje, compor-
tamiento, atencion, funciones ejecutivas
y visuoespaciales)*.

Las alteraciones en el PSENT1 se asocian a
un promedio de edad menor en el apareci-
miento de los sintomas comparado con las
alteraciones en los genes de APP y PSEN2,
Huang et al. encontraron que la mutacién
Asp678His en el gen de la APP se asocio a
una progresion mas rapida a demencia se-
vera en 5 a 10 afios de la edad de inicio de
los sintomas*, Wang et al. encontraron que
los pacientes con la mutacién lle716Thr en
la APP presentaron un marcado deterioro en
la memoria situacional, con una edad de ini-
cio de los sintomas entre los 35 y 40 anos™.

Al estudiar la mutacion V7171 de la APP
en cinco familias chinas, Zhang et al. encon-
traron que la edad media de aparecimiento
de los sintomas fue 54,7 afos, los sintomas
iniciales fueron disfuncién ejecutiva, des-
orientacion y pérdida sutil de la memorig;
los sintomas neurolégicos fueron de apari-
cion tardia y se caracterizaron por marcada
paraparesia espastica y ataxia cerebelosa™,

Qiu et al. encontraron una nueva alte-
racion genética (Gly111Vval) en el gen de
la PSENT; no encontraron diferencias en el
fenotipo clinico de los portadores, siendo
la pérdida de memoria a corto plazo el sin-
toma mas frecuente®", En cambio, Li et al.
estudiaron la variante Glu116Lys, y encon-
traron que los portadores presentaron des-
orientacion y deterioro en la memoria desde
los 35 afos y progresaron rapidamente con
sintomas psiquidtricos; algunos pacientes
murieron a los 40 anos™,

Otro estudio conducido por Qiu et al.
encontré la alteracion M139L en el PSEN1
y reporta que la edad media de inicio de
los sintomas fue de 45 afos, los principa-
les sintomas que experimentaron los por-
tadores fueron deterioro progresivo de la
memoria, alteraciones visuoespaciales e
irritabilidad™. Li et al, también encontra-
ron la variante le202Phe, cuyos portadores
mostraron deterioro en la memoria desde
los 36 afos y posteriormente desarrollaron
dificultades con el lenguaje y cambios en
la personalidad®,

Las mutaciones en PSEN2 suelen ser méas
raras. Qin et al. encontraron que los pacien-
tes con estas mutaciones tienen una edad de
aparecimiento de los sintomas mayor que los
pacientes con mutaciones en APP o PSENT,
tienen una progresion mas lenta y sintomas
similares a la EA esporadica o idiopatica ™.
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Relacion de las alteraciones
genéticas con la respuesta al
tratamiento

Enfermedad de Parkinson

En la EP, la levodopa sigue siendo el estdndar
de oro en el manejo inicial, con mayor benefi-
cioen control de las manifestaciones motoras
en comparacion con agonistas dopaminérgi-
cos; dos vias importantes se ven implicadas
en la sintesis de dopamina, la via del catecol
o-metiltransferasa y la amino oxidasa B*,

Las descripciones iniciales de LRRK2 en-
fatizaron las similitudes clinicas entre esta
condicion y la EP idiopatica, especificamen-
te que ambas son formas progresivas de
parkinsonismo que responden bien a la te-
rapia con levodopa (L-DOPA)*,

Lantin et al. llevaron a cabo un estudio
para explorar la asociacién entre los poli-
morfismos en los genes de las vias dopa-
minérgicas, encontrando que el polimorfis-
mo rs921451 en el gen dopa-decarboxilasa
tuvo efecto sobre la respuesta al tratamien-
to con L-DOPA en pacientes chinos con EP.
Sin embargo, esto podria variar debido a las
diferencias étnicas*.

Asf mismo las mutaciones asociadas a las
vias dopaminérgicas tienen efecto impor-
tante en los efectos adversos de los farma-
cos. Yin et al. evidenciaron en su metaana-
lisis que el genotipo AA del polimorfismo
rs4680 de la catecol-O-metiltransferasa au-
menta potencialmente el riesgo de disqui-
nesia inducida por levodopa en un modelo
genético recesivo para pacientes con EPX,

Enfermedad de Alzheimer

La Administracién de Alimentos y Medica-
mentos ha aprobado dos grupos farmacolé-
gicos para el tratamiento de EA, los inhibido-
res de la acetilcolinesterasa (CEl), entre ellos el
donepezilo, rivastigmina y galantamina. Otro
grupo son los moduladores de los recepto-
res N-metil-D-aspartato, el Unico aprobado

es la memantina. Estos no actUan a nivel de
los procesos patoldgicos involucrados en el
desarrollo de la enfermedad, adem4s las dife-
rentes variantes genéticas son responsables
aproximadamente del 75 a 85 % de la variabi-
lidad en la respuesta al tratamiento*i",

Cheng et al, en un metaanalisis que in-
cluyé 30 estudios, no identificaron influen-
cia significativa en la respuesta al tratamien-
to con CEl en pacientes portadores del alelo
Apo E4 en comparacion con los no porta-
dores™, Jia et al. llevaron a cabo un estudio
multicéntrico prospectivo con 241 pacien-
tes en el que identificaron mejor respuesta
al tratamiento por parte de pacientes no
portadores, con incremento en la puntua-
cion del Mini-Mental State Examination™”.

De igual forma se ha identificado mejor
respuesta al tratamiento con donepezilo o
rivastigmina en pacientes portadores de la
variante Apo E3 en comparacion a Apo E4V,
En pacientes que ademas presentan el ge-
notipo BCH K, se evidencia menor respues-
ta a rivastigmina y a memantina, debido a
la sinergia existente entre el alelo Apo E4
con dicha variante®,

Wallin et al, en un estudio multicéntrico
prospectivo, identificaron mejor respuesta
al tratamiento con galantamina en pacien-
tes mayores con capacidades cognitivas y
funcionales bajas al inicio del estudio, tasa
de progresion previa al tratamiento mas ra-
pida y menor incidencia del alelo Apo E4*i,

Los farmacos para pacientes con EA que
tienen mutacion de PSENT se limitan a te-
rapias sintomdticas y no hay tratamientos
especificos disponibles. La reutilizacion de
farmacos basada en células madre pluripo-
tentes inducidas identificé a la bromocrip-
tina como candidato terapéutico para EA
con mutacion de PSENT* En la Tabla 1 se
resumen las principales alteraciones gené-
ticas estudiadas en esta revision y algunas
menos frecuentes, pero también de interés
en la comunidad cientifica.

Tabla 1. Resumen de las principales alteraciones genéticas relacionadas a EP y EA. Autoria propia il

Mutacién Patrén de Nivel de Frecuencia Cuadro clinico Respuesta al Evolucién
herencia riesgo tratamiento
Enfermedad de Parkinson
GBA Dominante Medio Comun Edad de aparecimiento  Puede haber menor Fenotipo motor similar a
de los sintomas menor,  respuesta al tratamiento, EPI. Los sintomas no mo-
mayor severidad de pero los estudios no son  tores son mayores, con
sintomas motores. concluyentes. mas afectacion cogni-
tiva, neuropsiquiatrica y
disfuncion autondmica.
LRRK2 Dominante Muy alto Comun Curso clinico més be- No hay diferencias sig- Progresion mas lenta

nigno, sintomas simil-
ares a EP esporadica o
idiopatica.

a terapia con levodopa.

nificativas, con respecto

casi similar a la pro-
gresion de EP idiopética.
Puede haber alteracio-
nes olfatorias tempranas.
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Mutacién Patrén de Nivel de Frecuencia Cuadro clinico Respuesta al Evolucion

herencia riesgo tratamiento

SNCA Dominante Muyalto ~ Poco comun  Curso clinico similara EP  Hay buena respuesta Progresion similar a EP
esporadica o idiopatica.  inicial al tratamiento. idiopatica a menos que
Puede presentarse a se presente junto con
temprana edad. otras alteraciones en

GBA o LRRK2, siendo
mas acelerada. Puede
desarrollarse demencia y
deterioro cognitivo.

PRKN Recesiva Muy Alto Raro Menor edad de Buena respuesta a le- En general buen
aparecimiento de los vodopa es frecuente prondstico para los
sintomas, suele haber que haya fluctuaciones  pacientes o similar al EP
menos deterioro motoras y distonias. esporadico.
cognitivo.

PARK1 Recesiva Alto Raro Menor edad de apareci-  Buena respuesta al trata-  Mejor o similar prondsti-
miento de los sintomas,  miento con levodopa. Co que los pacientes con
predominan los sinto- EP esporadica.
mas tipicos de EP.

DJ1 Recesiva Alto Muy raro Se asocia a inicio juvenil.  Adecuada respuesta Generalmente progresa

al tratamiento con le- lentamente.
vodopa.

PINK1 Recesiva Muy alto Muy raro Se asocia a inicio juvenil.  Adecuada respuesta Progresion lenta.

a tratamiento con le-
vodopa.

VPS35 Dominante Muy alto Muy raro Edad de inicio més tem-  Adecuada respuesta Edad de inicio méas tem-
prano. a tratamiento con le- prano a EP idiopética.

vodopa. Curso clinico similar.

Enfermedad de Alzheimer

APP Dominante Alto Raro Edad de aparecimiento  Respuesta similarala EA  Progresién méas rapida
de los sintomas similar esporadica. y severa a demencia.

a EP esporadico. Mayor Menor frecuencia de al-
deterioro en la memoria teraciones psiquiatricas.
situacional y visuoespa- En algunas publicacio-
cial. nes se identificé en ca-
s0s de inicio temprano.
Puede asociarse a mio-
clonfay crisis epilépticas.

PSEN1 Dominante Alto Raro Edad de aparecimiento  Respuesta similarala EA  Progresién mas rdpida o
de los sintomas menor  esporadica. similar a EA esporadico.
a EA esporadicoy EA Progresion mas rapida
con alteraciones en APP y severa a alteraciones
o PSEN2. Pérdida de psiquiatricas y cambios
memoria episddica es el en la personalidad. Pro-
sintoma més frecuente. gresion de la demencia

similar o mas répida a EA
esporadica.

PSEN2 Dominante Alto Raro Edad de aparecimiento  Respuesta mejor o simi-  Progresion similar o mas
de los sintomas similara  lar a la EA esporadica. lenta a EA esporadico.
EA esporédico.

Apo E4 Dominante Medio a Poco comun  Menor edad de apareci-  Menor respuesta al trata-  Progresion similar a EA

Alto miento de los sintomas,  miento con CEl contra esporadica o idiopatica.
fenotipo clinico am- no portadores. Puede haber alteracio-
nésico marcado similar a nes del suefio y del ciclo
EA esporadica. circadiano de manera

temprana.

Hay variabilidad en la

presentacion clinica.
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Actualmente, la evidencia sigue en cons-
truccion. Se estén realizando estudios para
evaluar la influencia de la genética en la cli-
nica y respuesta a tratamientos especificos
de personas con enfermedades neurodege-
nerativas como EP y EA.

Conclusion

Se han descrito variaciones genéticas que in-
fluyen en la edad de presentacion de sinto-
mas en enfermedades neurodegenerativas,
con edades de presentaciéon menor a la evo-
lucién usual, ademas de sintomas neurocog-
nitivos y motores mas discapacitantes. En EP
se observan edades méas tempranas de apari-
cion de sintomas en pacientes con mutacio-
nes de los genes GBA, SNCA, PRKN y PARKT.

En cuanto a respuesta a tratamientos, en
pacientes con mutaciones de GBA se ha des-
Crito menor respuesta con progresiéon mas
rapida a déficit cognitivo. En EA se desarro-
lla demencia a menor edad en personas con
mutaciones del gen PSENT1. Se ha observado
menor respuesta a tratamientos convencio-
nales con mutaciones de APO E4. La pro-
gresion es mas rapida y severa en mutacio-
nes del gen APP y PSENT.

Referencias bibliograficas

i. Organizacion Mundial de la Salud.
Enfermedad de Parkinson. 2023. Fecha de
consulta: 9 de agosto de 2023. Disponible
en: https.//www.who.int/es/news-room/
fact-sheets/detail/parkinson-disease

ii. Andrade J, Santiago A, Aguilar J, Vargas |,
Cadena A, Sénchez C, et al. Alzheimer’s
Disease: An Updated Overview of
Its Genetics. IJMS. 2023:24(4):3754.

DOI: 10.3390/ijms24043754

ii. lzquierdo A, Palomo M, Celi J. Neurogenética.
Medicine - Programa de Formacion
Médica Continuada Acreditado.
2019;12(77):4559-4566. DOI: 10.1016/].
med.2019.05.004

iv. Smedinga M, Darweesh S, Bloem B, Post B,
Richard E. Towards early disease modification
of Parkinson’s disease: a review of lessons
learned in the Alzheimer field. J Neurol.
2021;268(2):724-733. DOL: 10.1007/500415-
020-10162-5

v. Mendez M. Early-onset Alzheimer Disease
and Its Variants. CONTINUUM: Lifelong
Learning in Neurology. 2019;25(1):34-51.
DOI: 10.1212/CON.0000000000000687

vi. Bloem B, Okun M, Klein C. Parkinson’s disease.
The Lancet. 2021;397(10291):2284-2303.
DOI: 10.1016/50140-6736(21)00218-X

vii. Nalls M, Blauwendraat C, Vallerga CL,
Heilbron K, Bandres S, Chang D, et al.

Viii.

Xi.

Xii.

Xiii.

Xiv.

XV.

XVi.

XVil.

XViil.

XiX.

Expanding Parkinson’s disease genetics:
novel risk loci, genomic context, causal
insights and heritable risk. Genetics; 2018.
DOI: 10.1101/388165

Day J, Mullin S. The Genetics of Parkinson’s
Disease and Implications for Clinical Practice.
Genes. 2021;12(7):1006. DOI: 10.3390/
genes12071006

Simon D, Tanner C, Brundin P. Parkinson
Disease Epidemiology, Pathology, Genetics,
and Pathophysiology. Clinics in Geriatric
Medicine. 2020;36(1):1-12. DOI: 10.1016/j.
cger.2019.08.002

Jankovic J, Tan E. Parkinson'’s disease:
etiopathogenesis and treatment. J Neurol
Neurosurg Psychiatry. 2020;91(8):795-808.
DOI: 10.1136/jnnp-2019-322338

Kamboh M. Genomics and Functional
Genomics of Alzheimer’s Disease.
Neurotherapeutics. 2022;19(1):152-172.
DOI: 10.1007/513311-021-01152-0

Breijyeh Z, Karaman R. Comprehensive
Review on Alzheimer’s Disease: Causes and
Treatment. Molecules. 2020,25(24):5789.
DOI: 10.3390/molecules25245789
QinQYinY,Wang Y, LuY,Tang, Jia J.

Gene mutations associated with early
onset familial Alzheimer’s disease in China:
An overview and current status. Molec
Gen &amp; Gen Med. 2020;8(10):e1443.
DOI: 10.1002/mgg3.1443

Hoogmartens J, Cacace R, Van
Broeckhoven C. Insight into the genetic
etiology of Alzheimer's disease: A
comprehensive review of the role of rare
variants. Alz & Dem Diag Ass & Dis Mo.
2021;13(1):212155. DOL: 10.1002/dad2.12155
Serrano A, Das S, Hyman BT. APOE and
Alzheimer’s disease: advances in genetics,
pathophysiology, and therapeutic
approaches. The Lancet Neurology.
2021;20(1):68-80. DOL: 10.1016/51474-
4422(20)30412-9

Beitz J. Parkinson s disease a review. Front
Biosci. 2014;56(1):65-74. DOI: 10.2741/5415
Post B, Van Den Heuvel L, Van Prooije T, Van
Ruissen X, Van De Warrenburg B, Nonnekes J.
Young Onset Parkinson's Disease: A
Modern and Tailored Approach Bloem BR,
Brundin P, editors. JPD. 2020;10(s1):529-536.
DOI: 10.3233/JPD-202135

Malek N, Weil R, Bresner C, Lawton M,
Grosset K, Tan M, et al. Features of

GBA -associated Parkinson's disease at
presentation in the UK Tracking Parkinson’s
study. J Neurol Neurosurg Psychiatry.
2018;89(7):702-709. DOI: 10.1136/jnnp-2017-
317348

Creese B, Bell E, Johar |, Francis P, Ballard C,
Aarsland D. Glucocerebrosidase mutations
and neuropsychiatric phenotypes in
Parkinson’s disease and Lewy body

DOI: 10.5377/alerta.v7i1. 16684
Quezada Rivera RA, et al.

85


https://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/parkinson-disease
https://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/parkinson-disease
https://www.doi.org/10.3390/ijms24043754
https://www.doi.org/10.1016/j.med.2019.05.004
https://www.doi.org/10.1016/j.med.2019.05.004
https://www.doi.org/10.1007/s00415-020-10162-5
https://www.doi.org/10.1007/s00415-020-10162-5
https://www.doi.org/10.1212/CON.0000000000000687
https://www.doi.org/10.1016/S0140-6736(21)00218-X
https://doi.org/10.1101/388165
https://www.doi.org/10.3390/genes12071006
https://www.doi.org/10.3390/genes12071006
https://www.doi.org/10.1016/j.cger.2019.08.002
https://www.doi.org/10.1016/j.cger.2019.08.002
https://www.doi.org/10.1136/jnnp-2019-322338
https://www.doi.org/10.1007/s13311-021-01152-0
https://www.doi.org/10.3390/molecules25245789
https://www.doi.org/10.1002/mgg3.1443
https://www.doi.org/10.1002/dad2.12155
https://www.doi.org/10.1016/S1474-4422(20)30412-9
https://www.doi.org/10.1016/S1474-4422(20)30412-9
https://www.doi.org/10.2741/S415
https://www.doi.org/10.3233/JPD-202135
https://www.doi.org/10.1136/jnnp-2017-317348
https://www.doi.org/10.1136/jnnp-2017-317348

dementias: Review and meta-analyses.
American J of Med Genetics Pt B.
2018;177(2):232-241. DOI: 10.1002/

with nonamnestic Alzheimer's disease in a
Tunisian population. J Genet. 2022;101(2):41.
DOI: 10.1007/512041-022-01384-9

ajmg.b.32549 xxxi. Wu L, Rosa P, Hsiung G, Sadovnick A,

xx. Yahalom G, Rigbi A, Israeli S, Krohn L, Masellis M, Black S, et al. Early-Onset Familial
Rudakou U, Ruskey J, et al. Age at Onset of Alzheimer’s Disease (EOFAD). Can. J. Neurol.
Parkinson's Disease Among Ashkenazi Jewish Sci. 2012;39(4):436-445. DOI: 10.1017/
Patients: Contribution of Environmental S0317167100013949
Factors, LRRK2 p.G2019S and GBA p.N370S xxxii. Huang C, Hsiao |, Lin K, Huang K, Fung H,
Mutations. JPD. 2020;10(3):1123-1132. Liu C, et al. Amyloid PET pattern with
DOI: 10.3233/JPD-191829 dementia and amyloid angiopathy in

xxi. Omer N, Giladi N, Gurevich T, Bar A, Gana M, Taiwan familial AD with D678H APP
Goldstein O, et al. A Possible Modifying mutation. Journal of the Neurological
Effect of the G2019S Mutation in the Sciences. 2019;398:107-116. DOL 10.1016/].
LRRK2 Gene on GBA Parkinson’s Disease. ins.2018.12.039
Movement Disorders. 2020:35(7):1249-1253. xxxiii. Zhang G, Xie' Y, Wang W, Feng X, Jia J. Clinical
DOI: 10.1002/mds.28066 characterization of an APP mutation (V7171)

xxii. PangS, Lo RCN, Ho PW-L, Liu H-F, Chang EES, in five Han Chinese families with early-
Leung C-T, et al. LRRK2, GBA and their onset Alzheimer's disease. Journal of the
interaction in the regulation of autophagy: Neurological Sciences. 2017,372:379-386.
implications on therapeutics in Parkinson’s DOL: 10.1016/}.jns.2016.10.039
disease. Transl Neurodegener. 2022;11(1):5. xxxiv. Qiu Q, Jia L, Wang Q, Zhao L, Jin H,

DOI: 10.1186/540035-022-00281-6 LiT, et al. Identification of a novel PSEN1

xxiii.  Magistrelli L, Contaldi £, Comi C. The Gly111Val missense mutation in a Chinese
Impact of SNCA Variations and Its Product pedigree with early-onset Alzheimer’s
Alpha-Synuclein on Non-Motor Features disease. Neurobiology of Aging.
of Parkinson'’s Disease. Life. 2021;11(8):804. 2020,85:155.e1-155.e4. DOI: 10.1016/].

DOI: 10.3390/life 11080804 neurobiolaging.2019.05.018

xxiv.  Shu L, ZhangY, Sun Q, Pan H, Guo J, xxxv. Dongxiao Li, Yupeng Liu, Yuan Ding,

Tang B. SNCA REP1 and Parkinson’s disease. Xiyuan Li, Xun Wu, Jinging Song, et al. A
Neuroscience Letters. 2018;682:79-84. patient with initial symptom of epilepsy
DOL: 10.1016/j.neulet.2018.05.043 from age of 12 years old due to early-

xxv. Lesage S, Lunati A, Houot M, Romdhan S, onset Alzheimer disease caused by
Clot F, Tesson C, et al. Characterization of presenilin 1T mutation. Chinese Journal
Recessive Parkinson Disease in a Large of Obstetrics and Gynecology,

Multicenter Study. Annals of Neurology. 2016;12(6):621-626. DOI: 10.3877/CMA.LIS
2020;88(4):843-850. DOI: 10.1002/ana.25787 SN.1673-5250.2016.06.001

xxvi. Kasten M, Hartmann C, Hampf J, Schaake S, xxxvi. QiuQ,ShenL, JialL, Wang Q LiF, LiV,etal
Westenberger A, Vollstedt E, et al. Genotype- A Novel PSENT M139L Mutation Found
Phenotype Relations for the Parkinson’s in a Chinese Pedigree with Early-Onset
Disease Genes Parkin, PINK1, DJ1: MDSGene Alzheimer’s Disease Increases AB, /AB,,
Systematic Review. Movement Disorders. ratio. JAD. 2019;69(1):199-212. DOI: 10.3233/
2018;33(5):730-741.DOL: 10.1002/mds.27352 JAD-181291

xxvii. AokiY, Takahashi R, Suzuki Y, Pascual R, Kito Y, xxxvii. Li'Y,Yang Z, Zhang, Yang J, Shang D,
Hikida S, et al. EEG resting-state networks Zhang S, et al. Two Novel Mutations and a
in Alzheimer’s disease associated with de novo Mutation in PSENT in Early-onset
clinical symptomes. Sci Rep. 2023;13(1):3964. Alzheimer’s Disease. Aging and disease.
DOI: 10.1038/541598-023-30075-3 2019;10(4):908. DOI: 10.14336/AD.2018.1109

xxviii.  Tellechea P, Pujol N, Esteve P, Echeveste B, xxxviii. ~Pringsheim T, Day G, Smith D, Rae A, Licking N,
Garcia M, Arbizu J, et al. Enfermedad de Armstrong M, et al. Dopaminergic Therapy
Alzheimer de inicio precoz y de inicio for Motor Symptoms in Early Parkinson
tardfo: ;son la misma entidad? Neurologfa. Disease Practice Guideline Summary: A
2018;33(4):244-253. DOI: 10.1016/]. Report of the AAN Guideline Subcommittee.
nrl.2015.08.002 Neurology. 2021;97(20):942-957.

xxix. Baril A, Beiser A, Sanchez E, MysliwiecV, DOI: 10.1212/WNL.0000000000012868
Redline S, Gottlieb DJ, et al. Insomnia xxxix. Tolosa E, Vila M, Klein C, Rascol O. LRRK2
symptom severity and cognitive in Parkinson disease: challenges of clinical
performance: Moderating role of APOE trials. Nat Rev Neurol. 2020:16(2):97-107.
genotype. Alzheimer’s &mp; Dementia. DOI: 10.1038/541582-019-0301-2
2022;18(3):408-421. DOL: 10.1002/alz.12405 xl. LiL, LinH,HuaP Yan L, Dong H,

xxx. Fray S, Achouri A, Belal S, Messaoud T. Li T, et al. Polymorphism of the Dopa-
Missing apolipoprotein E €4 allele associated Decarboxylase Gene Modifies the Motor

36 Alerta 2024; 7(1):79-87

Alteraciones genéticas asociadas a la enfermedad de Parkinson y Alzheimer: evolucion y respuesta al tratamiento


https://www.doi.org/10.1002/ajmg.b.32549
https://www.doi.org/10.1002/ajmg.b.32549
https://www.doi.org/10.3233/JPD-191829
https://www.doi.org/10.1002/mds.28066
https://www.doi.org/10.1186/s40035-022-00281-6
https://www.doi.org/10.3390/life11080804
https://www.doi.org/10.1016/j.neulet.2018.05.043
https://www.doi.org/10.1002/ana.25787
https://www.doi.org/10.1002/mds.27352
https://www.doi.org/10.1038/s41598-023-30075-3
https://www.doi.org/10.1016/j.nrl.2015.08.002
https://www.doi.org/10.1016/j.nrl.2015.08.002
https://www.doi.org/10.1002/alz.12405
https://www.doi.org/10.1007/s12041-022-01384-9
https://www.doi.org/10.1017/S0317167100013949
https://www.doi.org/10.1017/S0317167100013949
https://www.doi.org/10.1016/j.jns.2018.12.039
https://www.doi.org/10.1016/j.jns.2018.12.039
https://www.doi.org/10.1016/j.jns.2016.10.039
https://www.doi.org/10.1016/j.neurobiolaging.2019.05.018
https://www.doi.org/10.1016/j.neurobiolaging.2019.05.018
https://www.doi.org/10.3877/CMA.J.ISSN.1673-5250.2016.06.001
https://www.doi.org/10.3877/CMA.J.ISSN.1673-5250.2016.06.001
https://www.doi.org/10.3233/JAD-181291
https://www.doi.org/10.3233/JAD-181291
https://www.doi.org/10.14336/AD.2018.1109
https://www.doi.org/10.1212/WNL.0000000000012868
https://www.doi.org/10.1038/s41582-019-0301-2

xli.

xlii.

xliii.

xliv.

XIV.

xIvi.

Response to Levodopa in Chinese xIvii.

Patients With Parkinson’s Disease. Front.
Neurol. 2020;11:520934. DOI: 10.3389/
fneur.2020.520934

YinY, LiuY, Xu M, Zhang X, Li C. Association
of COMT rs4680 and MAO-B rs1799836

polymorphisms with levodopa-induced xIviii.

dyskinesia in Parkinson's disease—a meta-
analysis. Neurol Sci. 2021;42(10):4085-4094.
DOI: 10.1007/510072-021-05509-3

Argueta N, Notari E, Szigeti K. Role of

Pharmacogenomics in Individualizing xlix.

Treatment for Alzheimer’s Disease. CNS
Drugs. 2022;36(4):365-376. DOI: 10.1007/
540263-022-00915-3

ZufigaT, Yescas P, Fricke |, Gonzélez M,
Ortega A, Lopez M. Estudios
farmacogenéticos en la enfermedad de
Alzheimer. Neurologia. 2022,37(4):287-303.
DOI: 10.1016/j.nrl.2018.03.025

Cheng Y, Huang Y, Liu H. Effect of
Apolipoprotein E €4 Carrier Status on

Cognitive Response to Acetylcholinesterase l.

Inhibitors in Patients with Alzheimer’s
Disease: A Systematic Review and
Meta-Analysis. Dement Geriatr

Cogn Disord. 2018;45(5-6):335-352.

DOL: 10.1159/000490175

Jia J,Wei C, Chen W, Jia L, Zhou A,

Wang F, et al. Safety and Efficacy of
Donepezil 10 mg/day in Patients with Mild
to Moderate Alzheimer's Disease. Journal

of Alzheimer's Disease,. 2020;74(1):199-211.
DOL: 10.3233/JAD-190940

Cacabelos R. Pharmacogenetic
considerations when prescribing
cholinesterase inhibitors for the treatment of
Alzheimer's disease. Expert Opinion on Drug
Metabolism & Toxicology. 2020;16(8):673-701.
DOI: 10.1080/17425255.2020.1779700

Sonali N, Tripathi M, Sagar R, Velpandian T,
Subbiah V. Clinical Effectiveness

of Rivastigmine Monotherapy and
Combination Therapy in Alzheimer’s Patients.
CNS Neurosci Ther. 2013;19(2):91-97.

DOI: 10.1111/¢cns.12036

Wallin A, Minthon, Wattmo C. Galantamine
treatment in Alzheimer’s disease: response
and long-term outcome in a routine
clinical setting. NDT. 2011;7(1):565-576.
DO 10.2147/NDT.524196

Kondo T, Banno H, Okunomiya T, Amino Y,
Endo K, Nakakura A, et al. Repurposing
bromocriptine for AR metabolism in
Alzheimer's disease (REBRAND) study:
randomised placebo-controlled double-
blind comparative trial and open-label
extension trial to investigate the safety and
efficacy of bromocriptine in Alzheimer’s
disease with presenilin 1 (PSENT)
mutations. BMJ Open. 2021;11(6):e051343.
DOI: 10.1136/bmjopen-2021-051343
Yat-Fung Shea, Leung-Wing Chu,

Angel On-Kei Chan, Joyce Ha, Yan Li,
You-Qiang Song. A systematic review of
familial Alzheimer’s disease: Differences

in presentation of clinical features among
three mutated genes and potential ethnic
differences. Journal of the Formosan
Medical Association. 2016;115(2):67-75.
DOI: 10.1016/j,jfma.2015.08.004

DOI: 10.5377/alerta.v7i1. 16684
Quezada Rivera RA, et al.

87


https://www.doi.org/10.3389/fneur.2020.520934
https://www.doi.org/10.3389/fneur.2020.520934
https://www.doi.org/10.1007/s10072-021-05509-3
https://www.doi.org/10.1007/s40263-022-00915-3
https://www.doi.org/10.1007/s40263-022-00915-3
https://www.doi.org/10.1016/j.nrl.2018.03.025
https://www.doi.org/10.1159/000490175
https://www.doi.org/10.3233/JAD-190940
https://www.doi.org/10.1080/17425255.2020.1779700
https://www.doi.org/10.1111/cns.12036
https://www.doi.org/10.2147/NDT.S24196
https://www.doi.org/10.1136/bmjopen-2021-051343
https://www.doi.org/10.1016/j.jfma.2015.08.004

E ACCESO ABIERTO

Burnout syndrome in
health care workers
during the COVID-19
pandemic

Citaciéon recomendada:
Molina Veldsquez JI. Sindrome
de desgaste profesional en el
personal de salud durante la
pandemia de COVID-19. Alerta.
2024;7(1):88-95. DOI: 10.5377/
alerta.v7i1.16113

Recibido:
8 de mayo de 2023.

Aceptado:
4 de enero de 2024.

Publicado:
25 de enero de 2024.

Contribucion de autoria:
JIMV': concepcién del estudio,
diseno del manuscrito,
busqueda bibliografica,
recoleccion de datos. SPES%
manejo y analisis de los datos,
redaccion, revision y edicion.

Conflicto de intereses:
El autor declara no tener
conflicto de intereses.

Revision narrativa

Sindrome de desgaste profesional en el

personal de salud durante la pandemia de
COVID-19

DOI: 10.5377/alerta.v7il.16113
Javier Isaac Molina Velasquez'*, Susana Patricia Erazo Salas®
1-2. Instituto Salvadorefo del Seguro Social, San Salvador, El Salvador.

*Correspondencia

™ javier _molinal 00@hotmail.com

1. ® 0000-0002-0520-2707
2.® 0000-0002-1179-0875

Resumen

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) define el estrés laboral como una reaccién que puede manifestarse ante
exigencias y presiones laborales que ponen a prueba la capacidad que tiene cada persona para afrontar ciertas situaciones
y que se agravan en el personal de salud que atiende pacientes con la COVID-19. Es decir, lo que resulta del desequilibrio
entre las presiones y exigencias a las que se enfrenta el individuo, por una parte, y los conocimientos adquiridos por otra
parte. El Sindrome de desgaste profesional, conocido también como sindrome de agotamiento emocional o psicolégico,
o por el anglicismo burnout, es un tipo de estrés laboral que engloba un estado de agotamiento fisico, emocional y mental
que conlleva a consecuencias individuales y sociales. El objetivo de esta revision narrativa es identificar los factores de
riesgo para el desarrollo del Sindrome de desgaste profesional en el personal de salud relacionado con la atencién de
pacientes con la COVID-19. Se realizé una busqueda en la base de datos PubMed, se incluyeron articulos originales, estudios
aleatorizados, revisiones sistematicas y otros textos en espafol e inglés, publicados durante el periodo 2020-2023. Los
principales factores de riesgo identificados en la literatura para el desarrollo de Sindrome de desgaste profesional fueron la
juventud, sexo femenino, la solteria, la carga de trabajo y el nivel de satisfaccion laboral de los profesionales.

Palabras clave
COVID-19, Factores de Riesgo, Personal de Salud, Desgaste Profesional, Agotamiento Psicoldgico.

Abstract

The WHO defines occupational stress as a reaction that may occur when a person is faced with work-related demands and
pressures that test the individual's ability to cope with certain situations, and it exacerbates in healthcare personnel who
provide care to patients with COVID-19. That is, what results from the imbalance between the pressures and demands
that the individual faces, on the one hand, and the knowledge acquired on the other hand. Burnout syndrome is a type
of work-related stress that encompasses a state of physical, emotional and mental exhaustion that leads to individual and
social consequences. The objective of this systematic review is to identify the risk factors for the development of Burnout
Syndrome in health personnel related to the care of patients with COVID-19. A search was carried out in the PubMed
database, including original articles, randomized studies, systematic reviews, and textbooks in Spanish and English,
published during the period 2020-2023. The main risk factors for the development of Burnout Syndrome identified in the
literature were youth, female sex, singleness, workload and the level of job satisfaction of the professionals.

Keywords
COVID-19, Risk Factor, Health Personnel, Burnout Syndrome, Professional Burnout.

Introduccion los deportistas, para describir una situacion
en la que, en contra de las expectativas fa-
vorables, un atleta no logra obtener los re-
sultados esperados por méas que se hubiera

preparado y esforzado para conseguirlos'.

El sindrome de desgaste profesional es co-
nocido por el anglicismo burnout. Se trata de
una expresion que utilizan frecuentemente



El sindrome de desgaste profesional es
segun el Diccionario de términos médi-
cos de la Real Academia Nacional de Me-
dicina de Espafa la traduccion apropiada
a la voz inglesa que literalmente equivale
al sustativo «quemado».

En la Atencién en Salud fue utilizado por
primera vez en 1974 por Herbert Freude-
berger, un psiquiatra que trabajaba como
asistente voluntario en una clinica para toxi-
cdmanos de Nueva York.,

A nivel cientifico se ha evidenciado que
el sindrome del desgaste profesional se
compone de tres factores o dimensiones":

1. Agotamiento emocional: constitu-
ye un aspecto fundamental y supo-
ne sintomas de pérdida de energia,
agotamiento fisico y psiquico y una
sensacion de estar al limite, de no po-
der dar més de si mismo',

2. Despersonalizacion: en este caso,
como medida de proteccion, el suje-
to puede desarrollar un cambio ne-
gativo en las actitudes y respuestas
hacia los demas, especialmente hacia
los beneficiarios del propio trabajo,
mostrandose distanciado, utilizando
etiquetas despectivas para referirse
a los demas, o tratando de culparles
de sus frustraciones y del descenso
de compromiso laboral.

3. Baja realizacién personal: es una
sensacion de inadecuacion personal
profesional para ejercer el trabajo.
Implica sentimientos de incapacidad,
baja autoestima e ideas de fracaso'.

Los profesionales de la salud junto con
otras autoridades de salud publica trabajan
mas alld de su potencial para contener la
COVID-19. En tales circunstancias, los pro-
fesionales de la salud directamente involu-
crados en el diagndstico y el manejo de los
pacientes con la COVID-19 estan sujetos a
diversos factores de estrés psicolégico aso-
ciado al lugar de trabajo'.

El agotamiento es un elemento que
amenaza a la poblacion en general, no
solo al personal de salud. Una observa-
cion positiva es que, a lo largo de los afos,
ha habido un avance en el conocimiento
sobre el agotamiento™,

En este estudio se incluye la revisién de
articulos originales, estudios aleatorizados,
revisiones sistemadticas y textos en espafol
y en inglés, publicados durante el perio-
do 2020-2023, con el objetivo principal de
identificar los factores de riesgo para el de-
sarrollo del sindrome de desgaste profesio-
nal en el personal de salud relacionado con
la atencion de pacientes con la COVID-19.

Discusion

El sindrome de desgaste profesional es un
tipo de estrés laboral que engloba un estado
de agotamiento fisico, emocional y mental
que conlleva a consecuencias individuales y
sociales. En 1977, dentro del congreso anual
de la Asociacion Americana de Psicologfa,
se establecid el término burnout, para des-
cribir una situacién que se producia, entre
los trabajadores de los servicios humanos
consistente en el hecho de que, después de
meses de trabajo y dedicacion, terminaban
agotandose emocionalmente’.

Desde sus inicios, el sindrome de des-
gaste profesional se ha definido de muchas
maneras, siendo Maslach y Jackson, quienes
lo describieron como un sindrome caracte-
rizado por agotamiento emocional, desper-
sonalizacion y baja realizacion personal en
el trabajo, que puede ocurrir entre indivi-
duos cuyas tareas diarias se circunscriben al
servicio de personas®.

Otros autores, entre ellos Pines y Aron-
son, propusieron una definicion mas amplia,
no restringida a las profesiones de ayuda:
«Es el estado de agotamiento mental, fisico
y emocional, producido por la involucracion
cronica en el trabajo en situaciones emocio-
nalmente demandantes»".

La pandemia de SARS-CoV-2 provocd un
aumento general de nuevos casos de ansie-
dad, depresion y de sindrome de desgaste
profesional en trabajadores de servicios de
salud. Toda esta situacion sanitaria a nivel
mundial, impactd en una crisis de salud sin
precedentes con una alta prevalencia de an-
gustia psicolégica en el personal de salud,
por lo que se buscéd documentar los factores
de riesgo para el desarrollo del sindrome de
desgaste profesional entre el personal de sa-
lud que enfrenta la COVID-19". En muchos
pafses esta situacion sanitaria a gran escala
desencadend la reestructuraciéon y reorgani-
zacion de la prestacion de servicios de sa-
lud para apoyar los servicios de emergencia,
unidades de cuidados intensivos médicos y
unidades de cuidados continuos'.

Los profesionales de la salud expuestos a
trabajar con pacientes durante la pandemia
por la COVID-19 estdn en mayor riesgo de
problemas de salud mental a corto y largo
plazo. El personal sanitario debe recibir apo-
yo psicosocial, para proteger su bienestar
mental, si debe continuar ofreciendo aten-
cién de alta calidad al paciente”

Algunas de las estrategias adoptadas du-
rante la pandemia como factor clave para
promover la resiliencia, consistieron en au-
mentar la sensacion de control sobre la si-
tuacion adversa, por ejemplo: aumentar la
percepcion de que se pueden gestionar las
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medidas de prevencion de enfermedades o
controlar la posibilidad de infectarse prote-
giéndose con los recursos que los provee-
dores de atencion médica tienen a su alcan-
ce para cuidar a los pacientes infectados*.

El agotamiento no es una aparicion re-
pentina de sintomas. Muchas personas con
sindrome de desgaste profesional tienen
variedad de pensamientos, sentimientos y
acciones que avanzan a través de una serie
de etapas, teniendo muchas veces opciones
para la prevencion. Es importante entender
las diferentes etapas del sindrome de des-
gaste profesional para prevenirlo (fase de
luna de miel, aparicién de estrés, enferme-
dad crénica, estrés y agotamiento)'",

La pandemia de COVID-19 ejercid una
presion psicoldgica considerable en los tra-
bajadores de atencién médica de primera
Iinea. Aunque el problema del agotamiento,
que se solapa con los sintomas de depre-
sion, sigue siendo urgente, pocos estudios
lo han abordado de manera integral®.

En un estudio, Castro et al. describieron
los factores de riesgo asociados al sindrome
de desgaste profesional en el personal de
la salud durante la pandemia de COVID-19,
como: sexo femenino, edad joven, estar en
contacto con pacientes con la COVID-19,
historia previa de depresién o enfermeda-
des psiquiatricas, ser personal de enfermeria
o personal médico residente y mayor nime-
ro de horas de trabajos. Se ha descrito tam-
bién que los predictores independientes de
sindrome de desgaste profesional fueron
ser médico y kinesiélogo respiratorio*,

El tiempo de trabajo, el miedo de poder
contagiarse y contagiar a seres queridos o a
pacientes, la preocupacion en el control de
la epidemia, entre otros, pueden ser facto-
res precipitantes para una alteracién de la
salud mental de los profesionales sanitarios
en tiempos de la COVID-19. Dicha alteracion
puede suponer un problema importante a
nivel personal y un menoscabo en las fun-
ciones prestadas a nivel profesional, pudien-
do aumentar el riesgo de contagio y de una
mala praxis profesional.

Segun Matsuo T et al, en un estudio se
evaluaron 488 trabajadores de la salud; de
estos, 369 (75,6 %) respondieron a la encues-
ta, de los cuales 57 (15,4 %) fueron excluidos
debido a datos perdidos. La muestra final
incluyd a 312 encuestados, con una media-
na de edad de 30,5 (26 a 40) afios, con 223
(71,5 %) mujeres y mediana de experiencia
de 7,0 (3 a 15) afnos. La prevalencia general
de agotamiento fue del 31,4 % (98 de 312).
De 82 médicos, 11 (11,2 %), estaban expe-
rimentando agotamiento; de 126 personal
de enfermerfa, 59 (46,8 %) experimentaban
agotamiento; de 22 tecndlogos radiologi-

cos, ocho (36,4 %) experimentaban agota-
miento; y de 19 farmacéuticos, siete (36,8 %)
experimentaban sindrome de desgaste pro-
fesional. Esimportante notar que el personal
de enfermeria que trabaja en las salas con
pacientes con la COVID-19 se ven afectadas
psicoldgicamente por las consecuencias de
la pandemia, lo cual se debe a una mayor
carga de trabajo y mas tiempo en contacto
directo con pacientes con la COVID-19, en
comparacion con los médicos™.

La pandemia de COVID-19 provocd una
enorme presion sobre los trabajadores de la
salud, teniendo para ellos muchas implica-
ciones en el bienestar fisico y emocional.
Asi mismo, es importante mencionar que
tuvo un impacto sustancial en la salud men-
tal de los trabajadores sanitarios, por lo que
su atencion se debe convertir en una priori-
dad para las estrategias de salud mental*',

En este escenario, comprender las con-
secuencias del brote de la COVID-19 en la
salud de los profesionales de la salud de pri-
mera linea es urgente y se deben buscar las
causas del impacto psicofisico relacionado
con el agotamiento emocional y sintomas
somaticos™. La atencion al paciente es el pri-
mer factor causante de estrés, asi como de
satisfaccion laboral. El sufrimiento o estrés
del personal médico se origina por la identi-
ficacion con laangustia del enfermo'y de sus
familiares, por la reactivacién de sus propios
conflictos y la frustracion de sus perspecti-
vas diagnostico-terapéuticas con respecto
al padecimiento del paciente. Por tanto, una
adecuada formacion psicosocial puede per-
mitir al profesional sanitario tolerar mejor y
afrontar de forma mas satisfactoria la inevi-
table ansiedad del paciente y su familia®.

Repercusiones personales y
familiares

Los trabajadores de la salud tienen un alto
riesgo de desarrollar alteraciones en la salud
fisica y mental. La naturaleza y frecuencia
de estos resultados son indeterminadas. La
COVID-19 ha tenido un impacto sustancial
en la salud mental de los trabajadores sa-
nitarios, por lo que deberfa convertirse en
una prioridad para las estrategias de salud,
ya que conlleva repercusiones personales
y laborales que segun Salazar et al. se ma-
nifiestan en sintomas como escalofrios, tos,
diarrea, disnea, fatiga, fiebre, cefalea, mialgia,
nauseas y vomitos .

Se ha sugerido que la pandemia por la
COVID-19 afectd a las mujeres con nifos
pequefos, con mayor prevalencia de ago-
tamiento entre mujeres médicas y personal
de enfermerfa y médicos menores de 30
afos, esto, acompafado de investigacio-
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nes que sugieren que el trabajo a tiempo
parcial ayuda al personal de salud a mi-
tigar el agotamiento™.

Se destaca que el personal de enfermeria
experimento altos niveles de agotamiento
durante la pandemia por la COVID-19,y que
los diversos factores sociodemograficos,
ocupacionales, psicoldgicos y relacionados
con la COVID-19, incidieron en este Sin-
drome de desgaste profesional®. El perso-
nal de enfermeria experimenté dificultades
significativas durante la pandemia por la
COVID-19 en todo el mundo™.

En un estudio sobre la COVID-19 se de-
mostrd que el 80 % de los profesionales de
la salud sufren sindrome de desgaste profe-
sional bajo o moderado, y el 20 % sufre de
sindrome de desgaste profesional severo. En
cuanto al personal de enfermeria, la preva-
lencia del sindrome de desgaste profesional
es de alrededor del 70 %",

Factores de riesgo relacionados
con el sindrome de desgaste
profesional

El sindrome de desgaste profesional pue-
de ser conceptualizado como un trastorno
adaptativo por un estrés crénico de tipo
laboral, se trata de una forma especial de
estrés. Hay muchas causas de estrés: fami-
liares, econdmicas, sociales, laborales, etc,, y
diferentes reacciones al estrés. Sin embargo,
el sindrome de desgaste profesional es una
forma especial, motivada por la relacién en-
tre la persona y su trabajo y sucede cuando
este consiste en manejar, relacionarse, o ayu-
dar a otras personas. Segun Barello et al, los
factores de riesgo demograficos son la edad,
el sexo, el estado civil, las caracteristicas del
trabajo y las actitudes en el trabajo, asi como
caracteristicas de la personalidad*.

La emergencia sanitaria por la COVID-19
cambié mucho la vida de profesionales y
padres de familia, aumentando las percep-
ciones de estrés y sintomas especificos de
agotamiento, distanciamiento emocional y
despersonalizacién, asi como una disminu-
cion de los sentimientos de satisfaccion y
realizacion®i Entre los profesionales de la
salud que atienden a menores en comuni-
dades terapéuticas, la pandemia requiri6 el
uso de numerosas herramientas emociona-
les y recursos cognitivos, por lo que en Peres
et al. describen las caracteristicas profesio-
nales de quienes atendieron pacientes con
la COVID-19iixix

En otro estudio se observéd que el per-
sonal de enfermeria que trabajaron con pa-
cientes con la COVID-19 estén expuestas a
diversos factores estresantes que pueden
conducir al agotamiento profesional, de-

mostrandose también que las condiciones
de trabajo con los pacientes positivos a la
COVID-19 se relacionan con experimentar
sintomas de desgaste profesional®. En otro
estudio desarrollado en Ghana, Africa, se de-
mostrd que una alta prevalencia de agota-
miento entre los trabajadores de la salud en
Accra, particularmente durante la embestida
de la pandemia por la COVID-19%. Trabajar
en turnos de noche y en el nivel primario
de la atencion médica se asocia significati-
vamente con mayores probabilidades de ex-
perimentar agotamiento, por lo cual se reco-
mendd la rotacion de turnos para el personal
y la provision adecuada de recursos para los
hospitales de nivel primario, demostrandose
que el elevado sindrome de desgaste profe-
sional podria estar influido por otros factores
como el duelo provocado por multiples pér-
didas y también por los limitados recursos
de apoyo para los trabajadores de la salud®,

La resiliencia, la capacidad de mentaliza-
cion y el sindrome de desgaste profesional
entre los trabajadores de salud son fenéme-
nos interrelacionados, que tienen importan-
tes implicaciones profesionales™. Los pro-
gramas de educacién y capacitacion para
los trabajadores de la salud deben incluir co-
nocimientos y habilidades que sean impor-
tantes para la resiliencia de los trabajadores
de salud en una pandemia*®. Es importante
tener claro el propésito en la vida de cada
uno de los trabajadores de salud, lo cual se
relacioné mas fuertemente con la disminu-
cion de los niveles de agotamiento®™,

En un estudio se confirmd una alta in-
cidencia del sindrome de desgaste profe-
sional en las dimensiones de agotamiento
emocional y despersonalizacién entre el
personal de enfermeria de primera linea que
trabajaron en las unidades de atencion de la
COVID-19durante el brote de esta®¥, encon-
trando relevante, la historia de enfermedad
psiquidtrica previa. Se debe prestar atencion
y abordar la alta prevalencia de agotamien-
to entre los trabajadores de la salud, no solo
en primera linea y durante pandemias”»®,

Prevencion del sindrome de
desgaste profesional

El sindrome de desgaste profesional se pue-
de prevenir o resolver. Es posible ser mo-
deradamente optimista, aunque hay que
tener cuidado, sobre todo porque cuando
una persona esta con sindrome de desgas-
te profesional, este puede ser contagioso,
es muy facil entender las quejas permanen-
tes, actitudes negativas, recelos y rechazos,
etc, de hecho, es claramente perceptible
que cuando en un grupo hay una persona
con sindrome de desgaste profesional, los
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demds tienen mas riesgo de padecerlo. Por
lo tanto, es necesario reconocerlo y ayudar
en las fases iniciales'.

En un estudio realizado durante una
pandemia en Corea del Sur, se demostro
que promover el bienestar y la calidad de la
vida laboral de los trabajadores de la salud
en respuesta a una crisis pandémica contri-
buyd a reducir el agotamiento entre perso-
nal de enfermerfa de primera linea y reforzar
la sequridad de los trabajadores de salud y
pacientes™* Esto demuestra la importan-
cia de tomar en cuenta la prevalencia y los
predictores del sindrome de desgaste pro-
fesional en el personal de enfermeria que
atiende a pacientes con la COVID-19.

Todos los trabajadores de las institucio-
nes de salud son fundamentales para ofre-
cer un tratamiento médico en la comuni-
dad en general, especialmente durante la
pandemia por la COVID-19, destacandose
la importancia de monitorear el bienestar
fisico y mental entre todos los trabajado-
res no solo entre personal médico y y de
enfermeria, que es el de primera linea mas
visibles, ya que la identificacion temprana
de la angustia psicoldgica y el agotamiento,
asi como el aumento del acceso a la aten-
cion médica de los empleados y familiares
puede ayudar a disminuir los efectos nega-
tivos que impactan a los trabajadores esen-
ciales de la salud™,

Es dificil prever la duracion de las reper-
cusiones de la pandemia, pero podria ser
una oportunidad para que las instituciones
de salud revisen y mejoren su sistema, para
desempenar un papel proactivo en mitigar
el agotamiento de los trabajadores, reco-
nociendo los impactos, implementando
politicas de conciliacién de la vida laboral
y personal, y proporcionando acceso a ser-
vicios de salud mental para aliviar el des-
gaste profesional®T,

Se deben considerar los aspectos fisi-
co y psicolégico para obtener el bienestar
de los trabajadores de la salud. Ademds, es
necesario entender la relacién entre la con-
tribucion de las largas jornadas laborales y
constante disminucion de la calidad de vida
de los trabajadores de la salud; por lo que
debe realizarse una asignacion de horas
fijas de trabajo para el cuidado de la salud
de los trabajadores®®,

Durante la situacion critica de la pande-
mia por la COVID-19 el personal de primera
Iinea que interactud directamente con pa-
cientes sospechosos y diagnosticados con
la COVID-19 tenfa alto riesgo de infectarse,
lo que contribufa al desgaste profesional™.
Esto contrasta con un estudio de Mozam-
bique, en el que muchos trabajadores de la
salud informaron una reduccién en el ago-

tamiento, lo que puede estar asociado con
la menor cantidad de casos de la COVID-19
observada durante el 2022

Técnicas cognitivas para el
autocuidado emocional

Los recursos cognitivos pueden utilizarse
también para la prevencién de la perturba-
cion emocional o, dicho de otro modo, para
el cuidado de la salud mental. Se sugiere que
el médico podria beneficiarse de estas técni-
cas aplicadas a casos practicos. Esto supone
que se estd abogando por una postura acti-
va de prevencion ante el burnout'.

Entre las diversas técnicas se encuentran,
la interrogacion socratica o descubrimiento
guiado, que trata sobre hacerse preguntas
inductivas que ayuden a cambiar la «per-
cepcion rigida» de la realidad por un esta-
do de curiosidad. Se trata de darse cuenta
de que hay otras alternativas a la interpre-
tacion de lo que ocurre. En momentos de
perturbacion puede ser dificil hacerlo uno
mismo. Aun asi, puede desarrollarse el habi-
to de cuestionar las distorsiones cognitivas
haciéndose preguntas por escrito'. Otra téc-
nica importante es la abstraccion selectiva o
filtraje (relativo al estimulo), que consiste en
centrarse en un detalle extraido de su con-
texto, ignorando otras caracteristicas mas
relevantes de la situacion y considerar toda
la experiencia sobre la base de ese fragmen-
to. Se resalta un simple detalle y todo el res-
to del evento se ve tefiido por ese detalle'.

Los programas y recursos existentes para
facilitar el bienestar de los trabajadores de
la salud eran inadecuados antes de la pan-
demia y ahora aun a pesar de la experiencia
vivida con la pandemia parecen seguir sien-
do inadecuados®. Esta situacion se compli-
ca alin mas por los resultados que esta re-
vision aporta, ya que la fuerza laboral tiene
aun menos reserva y capacidad para iniciar,
sostener y completar intervenciones para
mejorar su bienestar*,

En situaciones de pandemia, la comuni-
cacion clara de las directrices y las medidas
de precaucién reducen la probabilidad de
angustia emocional, al igual que el apoyo de
los compaferos de trabajo. El apoyo social
fuera del lugar de trabajo también puede
disminuir el estrés, pero los trabajadores de
la salud a menudo descuidan las relaciones
con sus amigos y familia debido a las cargas
de trabajo o preocupaciones sobre la posi-
bilidad de infectar a otros, debido a su ex-
posicion al virus™i,

La COVID-19 es un problema de salud
publica por el gran impacto que ha gene-
rado, y ha representado un desafio en la
economia y la medicina a nivel mundial*¥,
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esto hace necesario que se implementen
diversas intervenciones psicolégicas en el
personal de salud, pues dichos esfuerzos
pueden mitigar los impactos negativos de la
pandemia en su salud mental y prepararlos
para futuros riesgos™®,

El sindrome del desgaste profesional se
asocia con sobrecarga de trabajo, conflicto
de papeles (ambigledad), falta de partici-
pacion, ausencia de control, trabajo clinico
(relacién directa con enfermos), especialida-
des médicas con predominio de enfermos
crénicos, graves, oncoldgicos y terminales”.
Es importante mencionar que de igual ma-
nera se asocia con personas que han sufrido
conflictos emocionales en su infancia, que
las ha convertido en narcisistas y ambicio-
sas, obsesivas, ansiosas o depresivas”.

La considerable prevalencia del desgas-
te profesional entre los profesionales de la
atencién primaria de salud en los paises
de ingresos bajos y medios tiene impli-
caciones para la seguridad de los pacien-
tes, la calidad de la atencién y la planifi-
cacion del personali,

El mantenimiento del contacto social es
cada vez mas desafiante en el contexto de
los requisitos de distanciamiento. Hay infor-
mes de trabajadores de la salud que experi-
mentan problemas sociales como el estigma
y el abuso debido a los temores publicos de
contraer el virus a través de las personas con
mayor exposicion, siendo importante identi-
ficarlos factores principales para el desarrollo
del sindrome de desgaste profesional en los
trabajadores de la salud que se encuentran
en la atencién de paciente con la COVID-19.
Se necesitan mas estudios transversales para
ayudar a identificar soluciones fundamenta-
das basadas en la evidencia™,

Conclusion

Los factores de riesgo para el desarrollo de
sindrome de desgaste profesional en el per-
sonal de salud, relacionado con la atencién
de paciente con la COVID-19 encontrados
en la literatura revisada fueron la edad, ob-
servada con mas frecuencia entre los jove-
nes, la satisfaccion laboral que aumenta con
la edad y es el mayor predictor de longevi-
dad. En cuanto al sexo, las mujeres presen-
tan mas estrés laboral que los hombres. En
relacion con el estado civil, los solteros son
mas proclives al desarrollo del desgaste pro-
fesional, esto se relaciona con la profesién,
en relacion a que las personal de enfermeria
son las que mas riesgo tienen de padecer
sindrome de desgaste profesional, puesto
que trabajan mds de cerca con pacientes
con la COVID-19 y se ven afectados psico-
l6gicamente por las consecuencias de la

pandemia debido a una mayor carga de tra-
bajo y méas tiempo en contacto directo con
pacientes con la COVID-19, en comparacién
con el personal médico.
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Resumen

El dolor neuropético es comun en la préctica clinica. Se estima que afecta entre el 2 y 3 % de la poblacion a nivel global. Una
cantidad considerable de pacientes presentan dolor refractario a tratamientos existentes, volviéndolo un reto diagnéstico y
terapéutico. El objetivo de este estudio es describir el uso clinico de lidocaina intravenosa para manejo de dolor neuropético
no oncoldgico en adultos. La busqueda de informacion se realizé consultando las bases de datos HINARI, SciELO y PubMed.
Se seleccionaron articulos en inglés y espafiol de 2017 a 2021. Se utilizaron articulos originales, ensayos clinicos, revisiones
bibliograficas y metaandlisis. Las causas de dolor neuropético en las que ha sido utilizada la lidocaina son la neuralgia
posherpética, neuropatia diabética y neuralgia del trigémino. El uso de lidocaina intravenosa demostré que disminuye
la intensidad del dolor; sin embargo, al compararlo con otros farmacos de primera linea no hay diferencias a largo plazo.
La mayoria de efectos secundarios se presentan en el sistema nervioso, gastrointestinal y cardiovascular. La lidocaina
intravenosa como monoterapia para manejo de dolor neuropético no oncolégico, si bien fue eficaz a corto plazo con dosis
de 3-5 mg/Kg, no tuvo un efecto persistente y duradero.

Palabras clave
Lidocaina, Infusiones Intravenosas, Neuralgia, Analgesia.

Abstract

Neuropathic pain is common in clinical practice; it is estimated that 2 to 3 % of the global population is affected; a
considerable number of patients present pain refractory to existing treatments, making it a diagnostic and therapeutic
challenge. The objective of this study is to describe the clinical use of intravenous lidocaine for the management of non-
cancer neuropathic pain in adults. The information search was performed by consulting the HINARI, SciELO and PubMed
databases. Articles with an obsolescence of no more than five years, both in English and Spanish, were selected. Original
articles, clinical trials, bibliographic reviews and meta-analyses were used. The causes of neuropathic pain in which lidocaine
has been used were postherpetic neuralgia, diabetic neuropathy, and trigeminal neuralgia. The use of intravenous lidocaine
has been shown to decrease pain intensity; however, when compared with other first line drugs, there are no long-term
differences. Most side effects occur in the nervous, gastrointestinal, and cardiovascular systems. Intravenous lidocaine as
monotherapy for the management of non-cancer neuropathic pain, although effective in the short term with doses of
3-5 mg/Kg, does not have a persistent and long-lasting effect.

Keywords
Lidocaine, Infusions, Intravenous, Neuralgia, Analgesia.

Introduccion versos que afectan al sistema periférico o
central, dependiendo de la localizacion de

La Asociacion Internacional para el Estudio  la lesién o disfuncion nerviosa'. Se estima

y Tratamiento del Dolor (IASP, por sus siglas
en inglés) define el dolor neuropatico como
aquel dolor causado por lesion, disfuncion
o disminucion transitoria del sistema ner-
vioso. Este dolor suele ser cronico, persiste
de forma continua o intermitente!. Puede
resultar de trastornos etiolégicamente di-

que del 2 al 3 % de la poblacién mundial
puede ser afectada'

Se ha descrito su prevalencia en va-
rios paises, variando del 3,3 % en Austria al
6,9 % en Francia, 8 % en el Reino Unido; y
en América Latina se estima que afecta al
2 % de la poblacion®.,
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El dolor neuropatico puede ser responsable
de una carga financiera sustancial para las
personas afectadas, ya que los costos tota-
les por paciente oscilaron entre 9305 EUR
en ltaliay 14 446 EUR anuales en Alemania,
con la mayoria dedicada a costos indirectos
asociados con la atencion*,

El dolor neuropético asociado a sinto-
mas como alodinia, hiperalgesia y pareste-
sia”", deteriora el estado psicolégico y fisico
del paciente. Es un sintoma comun en la
practica clinica y afecta considerablemente
la calidad de vida de las personas. Muchos
pacientes presentan dolor refractario a los
tratamientos existentes'; se ha observa-
do que algunos pacientes que presentan
la misma etiologia no responden igual a
los mismos tratamientos, por lo que no se
puede hablar de un tratamiento Unico y es-
pecifico del dolor neuropatico™, consideran-
dose una entidad de mayor complejidad y
de dificil control, siendo este un problema
sanitario importante™,

Con el paso del tiempo se ha ido demos-
trando la utilidad de medicamentos en el
manejo del dolor neuropéatico como anti-
epilépticos, antagonistas de los receptores
NMDA, antidepresivos, pero que contindan
en estudios sobre la eficacia y seguridad. Si
bien, actualmente el 50 % de los pacientes
consigue reducir entre 30 a 40 % su dolor
medido en escala visual andloga, entre el 40
y 70 % de los pacientes no logran un control
completo del dolor,

El Comité de Evaluacion del Grupo de
Interés Especial sobre el Dolor Neuropati-
co (NeuPSIG) de la IASP, propone los anti-
convulsivantes andlogos de dcido gamma-
aminobutirico (gabapentina, pregabalina),
antidepresivos  triciclicos (amitriptilina) e
inhibidores selectivos de la recaptacion de
serotonina-noradrenalina como farmacos
de primera linea. La lidocaina intravenosa,
capsaicina y tramadol como manejo de se-
gunda linea, y los opioides (morfina, oxico-
dona) se afadieron como tratamiento de
tercera linea para el dolor neuropético*.

En un estudio realizado por Wang et al,
se compard el uso de morfina y pregabali-
na como monoterapia y terapia combinada
para manejo de dolor neuropético. De un
total de 320 pacientes elegibles, se excluye-
ron 265 debido a los efectos adversos con
estos farmacos, concluyendo que de los
55 pacientes seleccionados, aquellos que
recibieron terapia combinada tuvieron un
mejor perfil de seguridad y eficacia en el
manejo del dolor neuropético (p < 0,01), en
comparacion a los pacientes que recibieron
morfina o pregabalina en monoterapia.

Las encuestas epidemioldgicas mues-
tran que una gran proporcion de pacientes

con dolor neuropatico no recibe el trata-
miento adecuado*. Los datos reflejan que
menos del 50 % de los pacientes logran
un control adecuado del dolor a corto pla-
zo. Cada vez es mas relevante disminuir las
complicaciones crénicas y cumplir con un
buen perfil de seguridad™®. La lidocaina en
infusion tiene un perfil de seguridad ade-
cuado con diversas propiedades deseables
en el &mbito clinico™.

La lidocaina es un anestésico local del
tipo de las aminoamidas, que actla dismi-
nuyendo la permeabilidad de la membrana
neuronal a los iones de sodio, inhibiendo
la despolarizacion; por lo tanto, interrum-
pe la propagacion del potencial de accién
y la conduccién nerviosa, resultando en un
efecto antihiperalgésico central™. En los
uUltimos afos, la lidocaina intravenosa se
ha utilizado como alternativa para el ma-
nejo del dolor neuropatico a dosis bajas de
1,5 mg/Kg a 3 mg/Kg, logrando disminuir
significativamente el dolor por escala visual
andloga a corto plazo*,

En un estudio realizado por Kim et al,
se encontrd que la lidocaina intravenosa
administrada a una dosis de 3 mg/Kg du-
rante una hora, redujo las puntuaciones
en la escala de clasificacion numérica de
dolor en pacientes con neuralgia posher-
pética o sindrome de dolor regional com-
plejo tipo Il en comparacién con el grupo
control (p=0,011)%*.

El presente trabajo es un articulo de re-
vision bibliografica narrativa. La busqueda
de informacion se realizd consultando las
bases de datos HINARI, SciELO y PubMed.
En cuanto a la recoleccion de datos, se se-
leccionaron articulos con una antigliedad
no mayor a cinco anos, del 2017 al 2021, en
los idiomas inglés y espafol. Se utilizaron
articulos originales, ensayos clinicos, revi-
siones bibliograficas, metaanalisis utilizando
conector booleano AND: dolor neuropético
AND lidocaina intravenosa, infusion de lido-
caina AND efectos secundarios. El objetivo
de esta revisién es describir el uso clinico de
lidocafna intravenosa para manejo de dolor
neuropatico no oncoldgico en adultos.

Discusion

Causas de dolor neuropdtico no
oncoldgico por las que se utiliza
mas la lidocaina

El dolor neuropatico se caracteriza por no
afectar de manera directa a los receptores
del dolor, sino que se manifiesta debido a
una lesién a nivel del sistema nervioso: pue-
de ser de origen central o periférico. Las
causas de origen central se deben a una
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alteraciéon en la médula espinal o en el ce-
rebro como la esclerosis multiple, accidente
cerebrovasculary lesion medular. Las causas
de origen central representan del 1 al 12 %
de dolor neuropético posterior a las patolo-
gfas ya mencionadas™. En cuanto al origen
periférico, se ven afectados los plexos ner-
viosos, raices medulares o directamente a
un nervio periférico® siendo las causas mas
frecuentes la polineuropatia secundaria a
diabetes y VIH, neuralgia posherpética, neu-
ralgia posquirurgica, neuralgia del trigémino
e injuria postraumatica; estas Ultimas son las
patologias en las que se ha utilizado la lido-
caina intravenosa®™,

La neuralgia posherpética es la compli-
cacion mas comun por el virus del herpes
zobster que afecta a uno de cada cinco pa-
cientes. Es un dolor que sigue la distribucion
dermatdmica; se caracteriza por ser tipo
continuo o paroxistico, evocado o esponta-
neo, lancinante, con alteraciones sensitivas
de la piel. Ocurre de manera sostenida por
al menos 90 dias; los mayores de 60 afos
tienen mas probabilidad (3,3 %) de desarro-
llar la complicacion a los 12 meses después
de la infeccion™v,

La neuropatia diabética es una pérdida
de la funcién sensorial con inicio de las par-
tes distales de las extremidades; la mayoria
de sintomas son entumecimiento, debilidad
y parestesias. Las primeras manifestaciones
de esta enfermedad a menudo pueden
pasar desapercibidas y lograr detectarse
en punto irreversible. Al menos 50 % de
los pacientes diabéticos desarrollan esta
complicacién®i - Daykin et al. encontra-
ron reducciones significativas del dolor en
neuralgia posherpética y neuropatia diabé-
tica usando dosis de lidocaina T mg/Kg vy
5 mg/Kg durante 60 minutos y una semana
de diferencia. Refieren, ademas, que hubo
cambios significativos compardndolo con
el placebo, pero no hubo diferencias entre
las dosis diferentes de lidocaina™i, Youse-
fshashi et al. concluyeron que el uso de li-
docafna intravenosa es eficaz en el manejo
de la neuralgia posherpética y la neuropatia
diabética a corto plazo, a diferencia de los
parches de lidocaina al 5 % por la limitante
de no poder cubrir toda el area afectada*™.

La neuralgia del trigémino se descri-
be como un dolor unilateral caracterizado
por dolores cortos similares a descargas
eléctricas, de inicio y terminacion abrup-
tos, el cual limita a una o mas divisiones
del nervio trigémino™,

En un estudio, Xu et al. realizaron un ané-
lisis retrospectivo de una cohorte en la cual
siete pacientes refractarios al tratamiento
quirurgico y farmacoldgico para neuralgia
del trigémino, utilizaron protocolo estandar

de infusion intravenosa de 1,25 g de mag-
nesio y 100 mg de lidocaina en 100 mL de
solucion salina normal administrada duran-
te una hora, una vez a la semana durante un
total de tres semanas. Estos observaron que
todos los sujetos experimentaron alivio del
dolor después de la terapia de infusién in-
travenosa combinada mediante una escala
numérica de intensidad del dolor al cabo
de cuatro semanas™.,

Moore et al. evaluaron el papel de la in-
fusion de lidocaina mediante un estudio
controlado aleatorizado doble ciego en 20
pacientes; compararon lidocaina (5 mg/Kg)
en 250 mL de solucién de dextrosa al 5 %
contra placebo en una hora, obteniendo
que tanto la lidocaina como el placebo re-
dujeron la intensidad del dolor al final de
cada sesion. Sin embargo, la lidocaina logré
una mayor reduccién en comparacion con
el placebo (p < 0,001)*,

La fibromialgia es una condicién que
se caracteriza por un dolor crénico mus-
culoesquelético, hiperalgesia en diferentes
regiones y sintomas psicomotores como
ansiedad, depresion, disfuncion cogniti-
va, CON Una mayor prevalencia en mujeres
arriba de los 50 afos*. Aun no estd bien
establecida la fisiopatologfa o la causa que
lo produce. Dos teorias en investigacion
mencionan alteraciones en la regulacion de
neurotransmisores o cambios en la funcién
del sistema inmunitario posterior a alguna
infeccion virica™®,

En un estudio aleatorizado doble ciego,
Albertoni et al. evaluaron el efecto de la lido-
cafna intravenosa comparada con solucion
salina en 42 pacientes para el alivio del dolor
en fibromialgia. Utilizaron dosis de 240 mg
en una semana con duracién de cuatro se-
manas, sin obtener un impacto significativo
en el alivio del dolor*,

Dosis respuesta 'y duraciéon de
tratamiento mas adecuado

El dolor neuropético resulta de canales de
sodio aberrantes regulados al alza que son
responsables de la hiperexcitabilidad neu-
ronal después de una lesidon nerviosa®,
La lidocaina blogquea estos canales y varios
estudios muestran que la infusion de lido-
caina intravenosa proporciona un alivio sig-
nificativo™i, La dosis utilizada usualmente
es de 1 mg/Kg como bolo inicial, seguida
de una perfusion continua de 0,5 a 3 mg/Kg
durante una hora, siendo la dosis mas utili-
zada y mejor descrita la perfusion continua
de 2 mg/Kg durante una hora®*i,

En un estudio retrospectivo (n = 85) uti-
lizando infusiones de lidocaina intravenosa
a dosis de 5 mg/Kg durante 30 minutos una
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vez a la semana, Przeklasa et al. demostraron
alivio de los sintomas del dolor mediante
una escala de calificacion numérica descri-
biendo que a mayor edad de los pacientes
y mayor numero de infusiones mejor es el
efecto terapéutico (p < 0,05, p < 0,01 res-
pectivamente)*® (Tabla 1).

En cuanto a la duracién de tratamiento
Tan et al. estudiaron los efectos terapéu-
ticos de la infusion intravenosa diaria de
lidocaina como monoterapia frente a la te-
rapia habitual para neuralgia posherpética
en una poblacién de n = 60, demostrando
que la infusion de 4 mg/Kg durante una
hora por cinco dias consecutivos redujo la
intensidad del dolor y la frecuencia del dolor
eruptivo en comparaciéon al grupo control
(p < 0,001). Ademas, redujo el consumo de
tramadol en los pacientes en los que utilizd
esta infusion (p < 0,05)1.

Clattenburg et al. compararon la eficacia
de lidocaina intravenosa frente a morfina
intravenosa en 32 pacientes mediante un
estudio controlado, aleatorizado sin en-
mascaramiento. Utilizaron bolo de carga
de 1,5 mg/Kg durante 10 minutos, sequido
de 1,5 mg/Kg durante 50 minutos para un
total de 3 mg/Kg/h aproximadamente de li-
docaina. Concluyeron que esta proporciona
una analgesia clinicamente significativa en
la escala de clasificacion numérica de dolor,
con resultado similar a la morfina y ademas
reduce la utilizacion de opioides* (Tabla 1).

Liu et al, en un estudio aleatorizado a
doble ciego en 197 pacientes, compararon
el uso de lidocaina a 5 mg/Kg durante 1,5
horas, frente a placebo (solucién salina nor-
mal), para evaluar la eficacia analgésica y la
respuesta emocional. Encontraron que, a pe-
sar de que hubo una reduccién en la puntua-
cion de la escala visual analoga para el dolor,
no fue estadisticamente significativa frente a
grupo control (p < 0,05). Sin embargo, se pro-
dujo una disminucion significativa en cuanto
al consumo de analgésicos en el grupo que
recibié las infusiones de lidocaina (p < 0,05).

A diferencia del anterior estudio en el
que solo utilizaban infusiones a corto plazo,
Dwight et al. realizaron un ensayo a doble
ciego, aleatorizado, en pacientes con dolor
neuropatico créonico de origen nervioso pe-
riférico (n = 34), y compararon el uso de lido-
caina intravenosa a dosis de 5 mg/Kg frente
a placebo (difenhidramina), con el objetivo
de determinar el alivio significativo del do-
lor neuropético y una mejora de la calidad
de vida a largo plazo (cuatro semanas), con-
cluyendo que no hubo diferencia analgési-
ca significativa entre los dos grupos a largo
plazo (p =0,61)1,

Efectos secundarios y su
frecuencia

Considerando los beneficios de la lidocaina
intravenosa para el manejo del dolor neuro-

Tabla 1. Comparacién de los principales articulos de la revisién bibliografica

Estudio Tipo de estudio

n Dosis Efecto clinico

Efectos secundarios

Reeves, DJy Foster (2017) Analisis retrospectivo

Moulin et al. (2019)
ciego, aleatorizado

Ensayo cruzado, doble

21 0,2-2,8 mg/Kg/h Mejorfa de dolor

Zavaletay Alvarez (2017)

lacob etal. (2018)

Przeklasa et al. (2016)
Guillén-Ramirez et al. (2019)

Kim etal (2018)

Clattenburg E et al. (2019)
Liuetal. (2018)

Tanetal. (2019)

Prospectivo, longitudinal,
comparativo y experimental

Anélisis retrospectivo

Angdlisis retrospectivo

Ensayo clinico controlado,
aleatorizado, triple ciego

Estudio paralelo
prospectivo, aleatorizado,
doble ciego, controlado

Estudio controlado, aleator-
izado no ciego.

Estudio aleatorizado a doble
ciego

Estudio aleatorizado a doble
ciego

p < 0,001

34 5 mg/Kg Mejoria de dolor
p=061

30 2-5mg/Kg Mejorfa de dolor
p < 0,01

233 1000 mg/h Mejoria de dolor
p < 0,001

85 5 mg/Kg Mejorfa del dolor
p < 0,05

29 2 mg/Kg Mejoria de dolor
p <001

42 3 mg/Kg Mejoria de dolor
p=0011

32 3 mg/Kg/h Mejorfa del dolor

197 5mg/Kg/h Mejorfa del dolor
p < 0,05

60 4 mg/Kg/h Mejorfa del dolor
p < 0,001

Deterioro cognitivo, delirio,
mareos, entumecimiento
perioral y somnolencia.

Somnolencia, xerostomia,
malestar abdominal y
mareos.

Somnolencia, disgeusia,
hipotension, mareos.

Entumecimiento perioral,
mareos, acufenos, nduseas
y entumecimiento.

Ninguno reportado.

Ninguno reportado.

Opresion toracica.

Parestesia, nauseas, prurito.

Mareos, xerostomia, dolor
de cabeza, somnolencia.

Somnolencia, xerostomia,
parestesias.
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patico, se debe tener en cuenta el perfil de
seguridad en relacién con los efectos secun-
darios y la dosis utilizada. Segun la FDA, la
dosis de lidocaina sin epinefrina no debe ex-
ceder de 5 mg/Kg; por arriba de estas dosis
se pueden encontrar concentraciones plas-
maticas de 3 pg/mlL, 5 pg/mL (parestesias,
fasciculaciones, tinnitus) y 7 ug/ml, siendo
estas Ultimas donde aparecen convulsio-
nes, coma y paro cardiorrespiratorio™", La
mayoria de efectos secundarios se presen-
tan en el sistema nervioso, gastrointestinal
y cardiovascular; estos efectos secundarios
se resuelven al bajar la dosis de infusién o
detenerla completamente*",

En un estudio realizado por Zavaleta
et al, en el que emplearon el uso de lido-
caina intravenosa al 2 % en neuralgia pos-
herpética aguda en dosis de 2 a 5 mg x kg
de peso, estos observaron que los efectos
secundarios ocurrieron en el 100 % de los
pacientes, especialmente la somnolencia y
el sabor metalico (p< 0,01,

En otro andlisis retrospectivo de una
muestra de 233 pacientes, lacob et al. docu-
mentaron que el 46 % de los participantes
refirié efectos secundarios leves, siendo los
mas frecuentes a nivel de sistema nervio-
so. Reportaron, ademas, que la duracion de
estos efectos no persistié durante mas de
tres horas. Los investigadores consideran
importante la toma de electrocardiograma,
niveles séricos de lidocaina y la monitoriza-
cion de signos vitales durante las infusiones
cada 3-5 minutos™i. Guillén et al. no repor-
taron ningun efecto secundario utilizando
lidocafina a dosis de 2 mg/Kg; sugirieron,
de igual forma, la toma de electrocardio-
grama y signos vitales cada 15 minutos du-
rante las infusiones™,

Reeves et al. realizaron un estudio re-
trospectivo de 21 pacientes con dolor neu-
ropatico usando lidocaina a dosis bajas de
0,5 a 2 mg/Kg; reportaron en cinco pacien-
tes efectos secundarios a nivel de sistema
nervioso y gastrointestinal, como somno-
lencia, mareos, entumecimiento perioral,
entre otros. Los investigadores concluyeron
que es importante establecer una dosis
especifica para cada paciente, y medir los
niveles de lidocaina en sangre y aunque
no se reportaron efectos secundarios car-
diacos, sugieren tener un historial de ante-
cedentes médicos cardiovasculares como
fibrilacion auricular o taquicardia sinusal
antes de administrar el farmaco de forma
intravenosa' (Tabla 1).

Si los estudios contindan mostrando re-
sultados alentadores, la infusion de lidocaina
puede ser una opcién viable para los pacien-
tes que durante mucho tiempo han lucha-
do por encontrar alivio de sus sintomas.

Conclusiones

Segun la bibliograffa consultada, la lidocai-
na intravenosa se utilizé como monotera-
pia para manejo de dolor neuropético no
oncolégico. Si bien es eficaz en el control a
corto plazo del dolor con dosis variables en
un rango de 3 a 5 mg/Kg, no tiene un efecto
persistente y duradero. Con respecto a su se-
guridad, no se reportaron efectos adversos
graves; se asocié con una mayor frecuencia
en efectos secundarios leves a nivel del sis-
tema nervioso y gastrointestinal en compa-
racion a otros medicamentos. Es necesario la
realizacion de mds investigaciones con pro-
tocolos estandarizados sobre el tratamiento
con infusién de lidocaina intravenosa en do-
lor neuropatico para comprender completa-
mente la eficacia de este medicamento.

Financiamiento

Los autores declaran no tener fuente de
financiamiento.
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Resumen

Las enfermedades de Alzheimer y esclerosis multiple son neurodegenerativas, con tratamientos complejos y de costos
elevados, orientados a disminuir la progresiéon de la sintomatologia. Sin embargo, a causa de la falta de terapias adecuadas
y de los posibles efectos adversos ocasionados por tratamientos de primera linea, es necesario implementar mejores
abordajes terapéuticos complementarios que no produzcan mayores efectos secundarios y mejoren la sintomatologfa de
dichas patologias. La restriccion caldrica y el ayuno intermitente han demostrado ser estrategias novedosas y beneficiosas
en enfermedades neurodegenerativas, a través de mecanismos inmunitarios, metabdlicos y fisiolégicos. Con el objetivo de
determinar el uso del ayuno intermitente y la restriccién calérica como tratamiento coadyuvante en esclerosis multiple y
enfermedad de Alzheimer, se realizé una revision narrativa de articulos originales en revistas cientificas, en idiomas inglés y
espafol, de 2018 a 2022. El uso de la restriccion caldrica y ayuno intermitente han generado cambios positivos produciendo
disminucion de estados proinflamatorios, estrés oxidativo y envejecimiento. Se consideran abordajes que modulan la
progresion de la enfermedad y mejoran la funcion cognitiva por vias de sefalizacion de monofosfato de adenosina cinasa,
factor de crecimiento similar a la insulina y la enzima sirtuina, generando un efecto neuroprotector.

Palabras clave
Ayuno Intermitente, Restriccion Caldrica, Esclerosis Mltiple, Enfermedad de Alzheimer, Cognicién.

Abstract

Alzheimer's disease and multiple sclerosis are neurodegenerative disorders with expensive and complex treatments aimed
at reducing the progression of symptoms. However, due to the lack of adequate therapies and the possible adverse effects
caused by first-line treatments, it's necessary to implement better complementary therapeutic approaches that do not
produce major side effects and improve symptoms. Caloric restriction and intermittent fasting have been shown to be
novel and beneficial strategies in neurodegenerative diseases, through immune, metabolic, and physiological mechanisms.
To determine the use of intermittent fasting and caloric restriction as a new treatment in multiple sclerosis and Alzheimer's
disease, a narrative review of original articles in both national and international scientific journals, in English and Spanish
languages with no greater obsolescence than five years. The use of caloric restriction and intermittent fasting have
generated positive changes, producing a decrease in pro-inflammatory states, oxidative stress, and aging. Approaches that
modulate disease progression and improve cognitive function of adenosine monophosphate kinase, insulin-like growth
factor, and sirtuin enzyme pathways are considered, generating a neuroprotective effect.
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Introduccion

Las enfermedades neurodegenerativas
como la esclerosis multiple (EM) y la enfer-
medad de Alzheimer (EA) se caracterizan
por una pérdida progresiva de neuronas y
materia blanca que puede llevar a la atro-
fia cerebral y a distintos tipos de discapaci-
dad. Ambas enfermedades representan un
problema en salud, ya que su prevalencia
ha ido en aumento y sus tratamientos son
considerados complejos'.

Se estima que un total de 2,8 millones de
personas viven con EM en todo el mundo;
es decir, 35,9 por 100 000 habitantes'. La EM
es considerada una de las principales causas
de discapacidad en pacientes jovenes y su
diagnostico suele identificarse en la cuarta
década de la vida™. Respecto a la EA, la edad
promedio en la cual se establece diagnosti-
co es a los 65 afos, aungue su presentacion
a menor edad es cada vez més frecuente”.
Ademas, se ha evidenciado que la EA es cau-
sadel 60 a 80 % del total de casos de demen-
ciaa nivel mundial. La Organizacién Mundial
de la Salud establece que para 2030, Améri-
ca Latinay el Caribe serdn los mas afectados,
llegando a los 7,6 millones de pacientes".

Hay distintos medicamentos aprobados
para la EM, siendo los interferones la pri-
mera linea terapéutica, los cuales causan
efectos pseudogripales en la mayoria de los
pacientes”. Por esta razon, se vuelve necesa-
rio encontrar alternativas terapéuticas que
no conlleven mayores efectos secundarios
y que puedan mejorar la sintomatologfa de
estos'. Actualmente se han descrito distin-
tos abordajes nutricionales como estrate-
gias neuroprotectoras para enfermedades
neurodegenerativas, pero su mecanismo de
accion aun esta en estudio.

La restriccion caldrica (RC) y el ayuno
intermitente (Al) se han propuesto como
tratamientos coadyuvantes. Sin embargo, la
gran mayoria de los ensayos clinicos en los
que se implementan se han centrado en po-
blaciones con sobrepeso, metabdlicamente
comprometidas o de mediana edad, por lo
que es importante evaluar adecuadamente
el beneficio que estos abordajes nutricio-
nales podrian brindar™.

El uso de dietas cetogénicas como el Al
y la RC han demostrado ciertos beneficios
en patologias neurodegenerativas y se han
planteado como una estrategia novedosa
para mejorar los sintomas en estas enfer-
medades crénicas*. La relevancia de estas
es mayor debido a los multiples beneficios
que se han observado en pacientes con dis-
tintas patologias metabdlicas, en las cuales
se ha demostrado que disminuyen signifi-
cativamente el riesgo cardio-metabdlico.

Ademas, estas intervenciones nutricionales
tienen la ventaja de no presentar efectos
secundarios afadidos a los ocasionados por
el tratamiento convencional e incluso lle-
gar a disminuirlos.

Se ha descrito la relacién entre la ingesta
caldrica, la calidad de la dieta y la frecuen-
cia de las comidas con la microbiota intes-
tinal y su papel en la regulacion de las vias
celulares en enfermedades como la EA 'y la
EMXV, Se cree que esta regulacion impacta
positivamente en dichas enfermedades al
mejorar el envejecimiento normal e incluso
retrasar la progresion de la enfermedad .,

Metodologia

Se elaboré este articulo de revision bibliogra-
fica tipo narrativa, por lo que se realizd una
busqueda de articulos de estudios clinicos
y preclinicos, originales y de revision, en re-
vistas cientificas internacionales en idiomas
inglés y espafol, en bases de datos como
PubMed, Embase y sitios de organizaciones
internacionales relacionadas con el tema de
interés. Los términos de busqueda utilizados
fueron “Intermittent fasting’, "Caloric restric-
tion”, "Multiple sclerosis’, “Alzheimer disease’,
“cognition’, con incorporacion de operado-
res boleanos (AND, OR & NOT). Se incluye-
ron articulos con antigWiedad no mayor a
cinco anos de publicacion, de 2018 a 2022.

Las intervenciones nutricionales en en-
fermedades neurodegenerativas tienen un
enfoque prometedor por su facilidad de
uso, la escasez de efectos adversos asocia-
dos y la mejoria tedrica que plantea su uso
adecuado. Sin embargo, es necesaria una
mayor investigacion de estas estrategias de
intervencion en enfermedades neurodege-
nerativas. Por esta razon, en el presente ar-
ticulo se busca determinar el uso del ayuno
intermitente y la restriccion calérica como
tratamiento coadyuvante en la enfermedad
de Alzheimer y esclerosis multiple.

Resultados

Generalidades del ayuno
intermitente y la restriccion
caldrica

La obesidad y el sobrepeso son unos de los
problemas de salud mas estudiados y con
mas alternativas terapéuticas no farmacolé-
gicas. Dentro de las dietas que han surgido
a partir de diferentes estudios se encuen-
tran el Al'y la RC. Los resultados en comun
de estas dietas son la disminucion del peso,
menor estrés oxidativo y una mejoria en
la salud cardiovascular®’, Ambas dietas se
consideran cetogénicas; es decir, que pro-

Alerta 2024; 7(1):103-110

Ayuno intermitente y restriccion calérica como tratamiento coadyuvante en enfermedad de Alzheimer y esclerosis multiple



ducen cetonas a partir de los dcidos grasos
metabolizados por un déficit de glucosa. Sin
embargo, hay ciertos mecanismos que dife-
rencian estas dietas y por los cuales pueden
ser beneficiosas™",

El Al se trata de un patrén de ingesta de
alimentos que consta de dos periodos; uno
de ellos es de ayuno, donde no se ingiere
ningun alimento, Unicamente bebidas no
caldricas o agua; el otro periodo consiste en
el tiempo en el cual se permite la ingesta de
alimentos de forma controlada. Existen dis-
tintas modalidades de Al dependiendo del
numero de horas en el que se realice el ayu-
no. A diferencia de la RC, no hay un limite de
calorias ingeridas, Unicamente el tiempo en
las que estas se consumen*®,

Los periodos de ayuno en el Al pueden
variar desde 12 horas hasta un dia comple-
to. Uno de los métodos mas utilizados es el
ayuno de 24 horas seguido de un dia com-
pleto con patron de alimentacién normal®.
Otros protocolos que pueden ser clasifica-
dos como Al son el método 5:2, en el cual se
ayuna durante un dia completo dos veces
cada semana y se ingiere alimentos de for-
ma normal los cinco dias restantes. El ayu-
no también puede ser de un determinado
numero de horas como 12, 16 o 18 horas
cada dfa y el resto de las horas se toman
Unicamente dos tiempos de comida. Si bien
el ayuno de un dia completo produce mas
cetonas, todos los métodos aportan efectos
beneficiosos a la salud™

En el Al se transforman los dcidos grasos
almacenados a cetonas que se convierten
en la principal fuente energética del cere-
bro. Estas se empiezan a producir después
de 12 horas de ayuno, al consumirse el glu-
cdgeno en el higado por medio del gluca-
gon. Tras un periodo de Al, los niveles de
insulina disminuyen por la menor utilizacion
de glucosa, regulando asf el metabolismo y
mejorando la resistencia a la insulina. Esto
fue observado por Sutton et al. en su estu-
dio que demostré que tras practicar Al se
mejoraba la funcién de la insulina y reducia
sus picos. Este cambio metabdlico es lo que
lleva a un menor estado inflamatorio y en
general a un mejor pronostico de vida cau-
sado por la autofagia, proceso por medio
del cual se eliminan las proteinas y organe-
los dafados en las células™.

En cuanto a la RC, también se conside-
ra una dieta cetogénica, aunque en menor
cantidad. Su principal objetivo es la reduc-
cion del consumo de calorfas totales, hasta
un 309% menos, sin caer en una malnutricién.
Si bien sus efectos protectores del sistema
cardiovascular no son tan estudiados como
en el Al, se ha demostrado, en estudios pre-
clinicos realizado en ratones, que la RC tiene

un efecto positivo en la reduccion de pesoy
un aumento en la longevidad™. En un estu-
dio de ll'yasova et al. demostraron que, tras
dos anos de RC, los niveles de estrés oxida-
tivo disminuian significativamente, conclu-
yendo que mejora la calidad y el prondstico
de vida®". Esto mismo fue corroborado por
Redman et al, quienes observaron que pa-
cientes con RC producian una menor can-
tidad de marcadores de oxidacion celular.

Enla RC el mecanismo principal que pro-
duce los efectos deseados de esta dieta es
la autofagia. Sin embargo, en este caso es
producida por el déficit de acetil-CoA, que
lleva a la desacetilacion de las proteinas da-
fadas que produce posteriormente su des-
truccion. Esta lleva a una mayor produccion
de acetil-CoA que no proviene directamen-
te de la dieta para luego producir energia
en forma de ATP. Ademds, estudios de Most
et al, han demostrado que, en adultos sa-
nos, la RC disminuye los niveles circulantes
del factor de necrosis tumoral alfa y los fac-
tores de riesgo cardiometabolicos.

Se ha estudiado de forma extensa el
efecto tanto de la RC como del Al sobre el
peso, la diabetes, obesidad, hipertension
e incluso en algunos tipos de cancer. Ade-
mas, varias investigaciones apuntan a que
estas dietas cetogénicas, realizadas de for-
ma controlada, pueden llevar a aumentar
el promedio de vida y a prevenir distintas
enfermedades™. Actualmente se han des-
tacado los beneficios potenciales sobre la
prevencién y el progreso de los trastornos
cognitivos de la RCy Al a través de mecanis-
mos tanto metabdlicos como inmunitarios
y neurolégicos™. Dichos beneficios de la
RCy el Al sobre la enfermedad de Alzheimer
y la esclerosis multiple, asi como los posi-
bles mecanismos fisiolégicos implicados, se
discuten a continuacion.

Efecto metabélico e inmunolégico
del ayuno intermitente y la
restriccion caldrica

Las intervenciones nutricionales que tie-
nen como finalidad la produccién de cuer-
pos cetdnicos, han demostrado beneficios
en las enfermedades neurodegenerativas.
Como ya se ha mencionado, ambas dietas
propuestas son productoras de cetonas, las
cuales son una buena fuente de energia
cuando hay déficit de glucosa. Existen estu-
dios con modelos animales que muestran
que la memoria de los animales con dieta
cetogénica fue mejor que aquellos con die-
ta normal, sugiriendo que estos enfoques
dietéticos pueden ser beneficiosos en enfer-
medades como EA y EM™* |.os mecanismos
por los cuales se logra el proceso de neuro-
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modulacién son: disminucién de la glicolisis,
cambio en el estrés oxidativo, aumento en
la seAalizacién y numero de mitocondrias
y disminucién de moléculas que participan
en la neuroinflamacion®,

La neuroinflamacion es un mecanismo
de defensa que inicialmente protege al ce-
rebro, removiendo los patégenos; sin em-
bargo, al persistir forma parte de la fisiopa-
tologia en ciertas enfermedades™, donde se
ven envueltos tanto el sistema inmune inna-
to como el adquirido. Por ejemplo, en la EM
prevalece el sistema inmune adquirido por la
invasion de las células Ty B que caracterizan
la enfermedad™. En la EA, su aparecimiento
se relaciona con la inmunidad innata, ya que
varios reguladores de esta via son factores
de riesgo genéticos para el desarrollo de la
enfermedad; mientras que la inmunidad ad-
quirida participa en la progresionxxxiii.

La progresion de dichas enfermedades
puede ser modulada por mecanismos anti-
inflamatorios relacionados con el metabolis-
mo. El eje intestino-cerebro que representa
un sistema bidireccional entre el sistema
nervioso central (SNC) y el sistema gastroin-
testinal, regula la inflamacion y protege
contra el dano oxidativo™¥, En pacientes
que practican Al'y RC, se ha relacionado con
mayor enriquecimiento de la microbiota,
aumentando los niveles de bacterias, princi-
palmente de familias como Lactobacillaceae,
Bacteroidaceae'y Prevotellaceae, relacionadas
con mecanismos antiinflamatorios*.

Cignerella et al. describen la importancia
del eje intestino-cerebro, la microbiota, res-
triccion caldrica y su relacion en la mejoria
clinica de la encefalomielitis autoinmune
(EAl) modelo de la EM en ratones. Luego
de exponer sus resultados encontrados por
medio de histologfa y citometria, determina-
ron que la RC genera un aumento de las cé-
lulas T reguladoras, procesos anti oxidativos,
menor infiltracién de células inflamatorias y
mejoria en la desmielinizacion; establecien-
do que dichos cambios son causados por la
microbiota expuesta a RC. Para comprobar
lo anterior, realizaron un trasplante de esta
microbiota a ratones no expuestos. Los re-
sultados fueron similares, la desmieliniza-
cién estudiada por proteina basica de mieli-
na, el dano axonal estudiado por la proteina
SMI-32+ y las citosinas inflamatorias IL-12 e
IFN-Y, fueron menores en estos ratones™",

Las intervenciones nutricionales han lo-
grado disminuir la infiltracion de linfocitos a
la médula espinal, produciendo una reduc-
cion de la desmielinizacion tras dos ciclos de
RC en ratones. Bai et al. sometieron a rato-
nes con EAl a una RC con disminucion del
33 % de calorias tres dias a la semana, lo que
generd un proceso neuroprotector con dis-

minucién y retroceso en la acumulacion de
células TCD4 + e IFN-Y en el SNC. De igual
forma, se aumentd la tasa de proliferacion y
mejord la expresion de factores neurotrofi-
cos y marcadores de remielinizacion, gene-
rando beneficio en la respuesta inflamatoria
y recuperacion de tejido dafiado por la des-
mielinizaciéon en el SNC*I,

Fitzgerald et al. en 2022, realizaron un
estudio clinico done se incluyeron 36 pa-
cientes con EM a quienes se les dio segui-
miento durante ocho semanas. Se realiza-
ron intervenciones distintas utilizando tres
grupos de comparacion: un grupo con res-
triccion caldrica diaria donde los pacientes
recibian el 78 % de sus calorias totales, los
siete dias a la semana; el sequndo grupo
con restricciéon caldrica intermitente 5:2,
disminuyendo las calorfas dos dfas a la se-
mana a un 25 % del total; y el grupo control
donde recibian los siete dias el 100 % de
sus calorfas. Se estudiaron por citometria de
flujo los niveles linfocitarios en la semana 0,
4Y 8, en los tres grupos. Se encontrd que
los pacientes del grupo con RC intermiten-
te tuvieron reducciones significativas en las
células efectoras TCD8+ y Th1, disminucién
de células T de memoria y aumento de las
células T inmaduras™i,

La monitorizacion continua de la injuria
neuronal es clave para determinar la recu-
rrencia o remisién de la EM, las cuales se
pueden determinar mediante las cadenas
de neurofilamentos, siendo un marcador
de dafo agudo™™ Bock et al. realizaron un
estudio donde se exploraron los neurofila-
mentos séricos en pacientes con EM, en-
contrando que dietas cetogénicas realiza-
das por un periodo de seis meses, disminuia
estos marcadores de inflamacion”.

El envejecimiento, estrés oxidativo y la
respuesta inflamatoria son factores que for-
man parte de la fisiopatologia de la enfer-
medad de Alzheimer. La RC y el Al regulan
lo anterior al modular las actividades de
desacetilacion y la respuesta inflamatoria®.
El proceso de envejecimiento es un factor
de importancia, ya que la edad es inversa-
mente proporcional a la neurogénesis. Sin
embargo, la RC ha demostrado mitigar la
activacion de la microglia, aliviando de esta
forma la inflamacion crénica y preservando
la neurogénesis por mas tiempo".

Efectos fisiolégicos del ayuno
intermitente y la restriccion
calorica en la funcién cognitiva

Se ha evidenciado que a través del Al se inicia
un cambio metabdlico, en el cual existe pre-
ferencia de extraccion de energfa por medio
de lipolisis. Es decir, existe mayor utilizacion
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de grasa almacenada en forma de lipidos,
los cuales posteriormente se metabolizan en
cetonas, generando efectos de sefalizacion
y regulacion de factores de transcripcion en
las neuronas del cerebro*. Como se mencio-
no previamente, el Al y la RC tienen efecto
sobre el eje microbiota-intestino-cerebro,
relacionandose directamente con la funcién
cognitiva a través de vias neuronales, endo-
crinas e inmunitarias™.

La EA se caracteriza patoldgicamente por
la presencia de placas 3 amiloide que con-
ducen a muerte neuronal, llevando a una
disminucién de las capacidades cognitivas,
desde un deterioro cognitivo leve hasta de-
mencia®. Ooi et al. realizaron un estudio con
un seguimiento de tres afos en 99 pacientes
con deterioro cognitivo leve, dividido en tres
grupos: pacientes que realizaban Al regular-
mente, otro grupo que practicaba Al irregu-
larmente y aquellos que no lo realizaban. De-
terminaron que el Al realizado regularmente
mejora la funcién cognitiva a través de la
cetogénesis, ya que los cuerpos ceténicos
actian como fuente de energia y aumentan
la supervivencia de las neuronas, en condi-
ciones de hipoxemia. Ademas, se relaciona
con la reduccién de dafio en el ADN a través
de la produccion de enzimas reparadoras,
mejorando el deterioro cognitivo en un 73 %
en aquellos que realizaban Al regularmente,
comparados con un 2,7 % del grupo que no
lo realizaban (p < 0,05)*!

La RC y Al se encuentran asociados de
igual manera al bloqueo de acumulacion de
amiloide 3 en las neuronas. En el estudio de
Shut et al, realizado en grupos de ratones
inyectados con amiloide B en hipocampo,
se demostrd que al realizar dichos abordajes
nutricionales se presentaba reduccion del
estrés oxidativo y mejora de la plasticidad
sindptica, relaciondndolo con la proteccion
del deterioro de memoria*"'

Actualmente, existen teorfas de retraso
del envejecimiento relacionadas con las vias
de sefalizacion de monofosfato de adeno-
sina cinasa (AMPK), factor de crecimiento si-
milar a la insulina y la enzima sirtuina (SIRT1).
El mecanismo de dicho retraso no se ha de-
terminado completamente; sin embargo, Ma
et al. proponen que la via de AMPK es la mas
importante en el retraso del envejecimiento.
Para comprobarlo realizaron un experimento
con ratones que fueron intervenidos de di-
ferentes formas nutricionales, en el cual des-
cubrieron que en los ratones sometidos a RC
se incrementd el aprendizaje y la memoria,
lo que se acompand de un aumento en la
expresion de AMPK, por lo que asocid esta
cinasa con un efecto neuroprotector®i,

En cuanto a los pacientes que padecen
de EM, muestran clinicamente manifesta-

ciones de deterioro cognitivo, incluyendo
déficits en el procesamiento de la informa-
ciony atencion, alteracion en la velocidad de
procesamiento de informacion, alteraciones
en la memoria de trabajo y a largo plazo y
fluidez verbal®™ Wingo et al, en un estudio
piloto con 12 pacientes quienes realizaban
Al durante ocho semanas, determinaron que
la funcién cognitiva en los pacientes que pa-
decian EM remitente-recurrente mejoraba
a través de reduccion de la inflamacion vy la
activacion de la autofagia. De igual manera,
dicho estudio atribuye la importancia de
realizar mas ensayos clinicos en pacientes
para determinar los efectos de dicho abor-
daje nutricional, ya que los existentes se en-
cuentran en fase preclinica.

Conclusion

El ayuno intermitente y la restriccion calori-
ca son abordajes que permiten modular la
progresion de la enfermedad de Alzheimer
y la esclerosis multiple a través de meca-
nismos antinflamatorios relacionadas con
el metabolismo, mediante el eje intestino-
cerebro. Ademads, regulan los procesos an-
tioxidativos y disminuyen la infiltracion de
células inflamatorias al sistema nervioso. De
igual manera, la RC y Al han demostrado
beneficios en la funcién cognitiva median-
te las vias de AMPK, factor de crecimiento
similar a la insulina y la enzima sirtuina, ge-
nerando retraso en el envejecimiento y un
efecto neuroprotector. Sin embargo, la ma-
yorfa de las investigaciones se encuentran
aun en fase preclinica y muchas de estas
remarcan la importancia de realizacion de
ensayos en pacientes para lograr definir de
forma adecuada los efectos de estas inter-
venciones nutricionales.
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Resumen

El Toxoplasma gondii es un pardsito que se encuentra, aproximadamente, en el 30 % de la poblacion humana. Durante
los Ultimos afos se ha evidenciado que la infeccion latente puede ser un factor de riesgo para el desarrollo de trastornos
mentales; particularmente para la esquizofrenia, ansiedad, trastornos bipolares y trastornos de conducta. La asociacion con
los trastornos neuropsiquiatricos pueden explicarse por la influencia que tiene el parasito sobre la expresion de multiples
neurotransmisores; entre ellos la dopamina. Se realizé una busqueda en las bases de datos PubMed y SciELO de 2015 a 2023,
se seleccionaron articulos originales y de revisién de revistas cientificas internacionales, en idiomas inglés y espafol con
el objetivo de describir la relacion entre la seroprevalencia de T. gondii y el desarrollo de trastornos mentales en poblacion
adulta. Existe relacion entre los trastornos mentales en la poblacion adulta con la infeccién por Toxoplasma gondii y este
aumenta la posibilidad de desarrollar esquizofrenia y depresién en individuos sin historial previo, y que podria exacerbar
cuadros psiquiatricos previos con dificultad en el tratamiento. Sin embargo, no todos los datos estadisticos establecen una
relacién directa, algunos estudios demuestran una asociacion, ciertos datos son discordantes, lo que abre una puerta para
futuras investigaciones.

Palabras clave
Toxoplasmosis, Trastornos mentales, Trastornos cognitivos, Esquizofrenia, Toxoplasma gondii.

Abstract

Toxoplasma gondii is a parasite that is found in approximately 30 % of the human population. In recent years, it has been
shown that latent infection can be a risk factor for the development of mental disorders; particularly schizophrenia, anxiety,
bipolar disorders, and conduct disorders. The association with neuropsychiatric disorders can be explained by the influence
of the parasite on the expression of multiple neurotransmitters; among them, dopamine has received the most attention.
A narrative bibliographic review article was done with the search of original and review articles in international scientific
journals, in English and Spanish listing the relationship between the seroprevalence of T. gondii and the development
of mental disorders in the adult population. The relationship between mental disorders in the adult population with
Toxoplasma gondii infection is present and increases the possibility of developing schizophrenia and depression in
individuals with no previous history, including the ability to worsen previous psychiatric conditions, making it difficult for
standard management. Not all statistical data establish a direct relationship, some studies show an association and certain
data are discordant, which opens a door for future research.

Keywords
Toxoplasmosis, Mental Disorders, Cognitive Disorders, Schizophrenia.

Introduccion Algunos estudios han demostrado que
este parasito produce alteraciones biolégi-
cas en el cerebro de los humanos'. Asi mis-
mo, se ha evidenciado una asociacion direc-
ta entre la seropositividad de los pacientes
como un factor causal de desarrollo de en-

fermedades mentales'.

El Toxoplasma gondii es un parasito proto-
zoario que se encuentra en aproximadamen-
te 30 % de la poblacién humana, histérica-
mente ha sido un problema en el contexto
de toxoplasmosis congénita y enfermedad
en pacientes inmunocomprometidos'.
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La toxoplasmosis latente se ha asociado
como un factor de riesgo para el desarrollo
de trastornos mentales; particularmente de
la esquizofrenia, la ansiedad, los trastornos
bipolares y los trastornos de conducta™’. A
nivel mundial, la esquizofrenia afecta una de
cada 300 personas y disminuye la expectati-
va de vida de quienes la padecen.

La alta tasa de incidencia de toxoplas-
mosis latente, contribuye a la dificultad
para su diagndstico clinico y tratamiento
farmacolégico especifico, y lo convierte en
un problema comunitario”. Las tasas de
seropositividad han venido en incremento
en los Ultimos afos, hasta alcanzar un 90 %
dependiendo del pais o region' Debido
al creciente nUmero de asociaciones entre
T.gondii con trastornos mentales, el impacto
de este pardsito en diferentes investigacio-
nes ha sido subestimado en una gran me-
dida por lo que se necesitan més estudios
para poder fortalecer esta asociacion”,

Se elabord un articulo de revision biblio-
grafica tipo narrativa para lo cual se realizd
una busqueda de articulos originales y de
revision en revistas cientificas, en idiomas
inglés y espafol, en bases de datos como
PubMed, ScikLQ, y sitios de organizaciones
internacionales relacionadas con el tema de
interés. Los términos de busqueda utiliza-
dos fueron «lLatent toxoplasmosis», «Mental
disorders», «Seroprevalence of toxoplasmo-
sis», «Cognitive disorders», «Schizophrenia» 'y
«Toxoplasma gondii»; con incorporacion de
operadores booleanos (AND, OR & NOT). Se
citaron articulos originales, metaanalisis y de
revision que fueron publicados entre 2015 y
2023. Mediante este estudio se busca des-
cribir la relacion entre la seroprevalencia de
T.gondii y el desarrollo de trastornos menta-
les en poblacién adulta.

Discusion

Fisiopatologia y efectos de
Toxoplasma gondii a nivel cerebral

T. gondii utiliza un mecanismo complicado
para ganar acceso al sistema nervioso cen-
tral (SNC), cuando logra invadirlo, puede
afectar a diferentes células cerebrales como
los astrocitos y neuronas donde forman
quistes. El mecanismo de invasion al SNC
no se ha estudiado de manera amplia y, aun
no existe un consenso sobre la forma en que
este parasito cruza la barrera hematoence-
falical. Se han explorado distintos mecanis-
mos que utiliza el T. gondii para atravesar la
barrera hematoencefdlica; uno de los me-
canismos mas conocidos es la migracion
transendotelial a través de las integrinas.
Es también posible que el parésito ingrese

al SNC por su propia cuenta por medio de
transcitosis o parasitosis. Otro mecanismo
que ha sido estudiado in vitro es el mecanis-
mo de caballo de troya que consiste en el
transporte del parasito mediante una célula,
por ejemplo, un leucocito,

La asociacion entre el T gondii y los tras-
tornos neuropsiquidtricos pueden expli-
carse en su mayor parte por la influencia
que tiene el parasito sobre la expresién de
multiples neurotransmisores. El neurotrans-
misor dopamina es el que ha recibido mas
atencion, debido a la habilidad que tiene
el parasito de sintetizar tirosina hidrolasa,
una enzima involucrada en la biosintesis de
dopamina®i. Los niveles incrementados de
dopamina en los quistes del parasito y su al-
rededor que se genera por multiples vias es
el responsable por los sintomas positivos de
esquizofrenia®. EI T gondii también altera la
expresion de otros neurotransmisores como
glutamato, 4cido gamma-aminobutirico,
serotonina y noradrenalina. Estos efectos
sobre los neurotransmisores pueden ser ex-
plicados por el enquistamiento de los bradi-
zoitos en células cerebrales especialmente
microglias o células neuronales causando
alteraciones en la neuroquimica del hués-
ped y la expresion de receptores'.

La presencia de este parasito en el pa-
rénquima cerebral estd también relacionada
con la secreciéon de citoquinas proinflama-
torias y mediadores de neuronas, astrocitos
y microglia. La neuroinflamacion persistente
también se ha relacionado con alteraciones
en la liberacion de neurotransmisores™,

Trastornos psiquiatricos
asociados a la infeccion latente
con T. gondii

Nessim et al. mencionan que el porcentaje
de poblacién asociada a seropositividad a
T gondii y esquizofrenia es de 20,4 %, tras-
torno bipolar 27,3 %y conductas suicidas de
un 0,29 %, dichos porcentajes estan sujetos
a variaciones por area geografica debido a
los factores de riesgo prevalentes regional-
mente. Por ejemplo, los factores de riesgo
de toxoplasmosis asociados a enfermeda-
des mentales fueron: en Africa, la contami-
nacion del agua; y, en la region Europea, las
condiciones de coccién de las carnes®,
Segun Lindgren et al. existe una aso-
ciacion entre la infeccion por T gondii y
sintomas psicéticos (p = 0,001) a la cabeza
alucinaciones predominantemente auditi-
vas; estos eventos aumentan considerable-
mente el riesgo de sufrir psicosis a futuro
a pesar de que sean transitorios. Aunque
no se llegue a desarrollar un cuadro diag-
nosticado segun DSM-V de psicosis, estos
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eventos aislados se asocian inclusive a una
peor capacidad funcional y de salud gene-
ral en la poblacion™,

La relacion entre la toxoplasmosis y es-
quizofrenia ha sido demostrada por Stepa-
nova et al, en un estudio de prevalencia rea-
lizado en Rusia, donde existe una incidencia
de esquizofrenia de 0,82 %1, y que eviden-
Ci6 que los pacientes con enfermedades
neuropsiquiatricas de base, presentaron el
doble de incidencia de estar infectados por
T. gondii (40 %), comparado con el grupo
control (25 %) con significancia estadistica
(p = 0,007). Sin embargo, aun es cuestiona-
ble el papel directo del parasito en la etio-
logfa. Son pocos los estudios longitudinales
que han examinado la relacién de causali-
dad entre el T gondii y la esquizofrenia",

Contopoulos-loannidis et al. evalué 66
articulos publicados en las Ultimas dos dé-
cadas con 11 540 pacientes con esquizofre-
niay 69 491 controles, en lo que se estudié
la asociacion entre el T. gondii y la esquizo-
frenia. Aunque hubo una heterogeneidad
entre los estudios en cuanto a los tipos de
exposicion a la toxoplasmosis y los resulta-
dos de esquizofrenia, en promedio, el 45 %
de los pacientes con esquizofrenia eran se-
ropositivos para Toxoplasma lgG (o 1gG/IgM)
frente al 30 % del grupo control. La sero-
positividad de Toxoplasma 1gG (o 1gG/IgM)
aumenté las probabilidades de esquizo-
frenia en 1,91 veces™,

Si bien la esquizofrenia es una enferme-
dad multicausal, se han determinado facto-
res de riesgo para desarrollarla, entre ellos
estd la seropositividad a T. gondii (IgG). En
un estudio de tipo «umbrella» realizado por
Radua et al. en el cual se realizé la recopi-
lacion de multiples revisiones sistematicas y
metanalisis publicados, en este, se encontrd
evidencia sugestiva clase lll para la seroposi-
tividad a T. gondii (IgG)*.

Los individuos con esquizofrenia que
se encuentran con infeccion por T. gondii,
tienden a presentar un empeoramiento
considerable, en diversas esferas cogniti-
vas; Guimarées et al. sefiala que los pacien-
tes con IgG positivo para T. gondii, pueden
evolucionar con deficiencias en la cognicién
social y aprendizaje verbal, e incluso en la
memoria visual, a diferencia del aprendiza-
je cognitivo digital en los que desarrollaron
una mejor adherencia™.

Veleva et al. en un estudio de tipo co-
horte en que participaron 89 pacientes con
diagnoéstico de esquizofrenia se encontro
un deterioro mayor en la memoria visual y
funciones ejecutivas en pacientes seropo-
sitivos, al mismo tiempo la seroprevalen-
Cia se asocid con una puntaciéon mas alta
en la escala Positive and Negative Syndrome

Scale que se utiliza para conocer la preva-
lencia de los sintomas positivos y negati-
VOs en esquizofrenia?,

Fongetal, en un estudio de tipo cohorte
en el que se analizaron diez centros comu-
nitarios incluyendo 250 pacientes con diag-
noéstico de esquizofrenia clinicamente esta-
bles, encontraron que la infeccion latente
por Toxoplasma gondii esta relacionado con
un puntaje mayor en la escala Positive and
Negative Syndrome Scale, siendo las ideas
delirantes y alogia los sintomas més comu-
nes. En este estudio no se encontrd una aso-
ciacion significativa entre la infeccion laten-
te por T. gondii con la edad, el género, y la
edad de inicio de la esquizofrenia™i,

Liu et al. presentan los resultados de su
investigacion donde identificaron que la
esquizofrenia, el trastorno bipolar, la depre-
sion y el trastorno depresivo recurrente se
asociaron con la positividad seroldgica de
T. gondii, excepto para el trastorno depresi-
vo disociativo. Asi mismo, se encontrd una
asociaciéon potencial entre la depresion o el
trastorno depresivo recurrente y la infeccion
por T. gondii, y se evidencid que la infec-
cion afecta la susceptibilidad y la severidad
de la depresion en nifos, adolescentes y
mujeres embarazadas®®.

La etiologia del trastorno depresivo ma-
yor es de tipo multifactorial, y consiste en
factores genéticos y ambientales™. Segun
el manuscrito de Sapmaz et al. se evidencié
una asociacion significativa entre la seropo-
sitividad de T. gondii y la presencia de de-
presion clinica (p = 0,046) sumado a ello se
encontraron datos que indican que los pa-
cientes que reportaron intentos de suicidio e
ideacion suicida tenfan niveles mas altos de
anticuerpos que podrian estar asociados™“.

En un estudio realizado por Nasirpour
et al. se encontrd una mayor prevalencia de
anticuerpos contra T. gondii en pacientes con
depresion, esto muestra el posible impacto
de este parasito en la causa de la depresion
y en la intensidad de sus sintomas. Por otra
parte, se descubrié que la frecuencia de anti-
cuerpos contra el T. gondii lgG, fue del 59,8 %
en los pacientes con depresion y del 56,3 %
en los grupos de control, y se determind que
el riesgo de depresién en las personas con
pruebas de serologia positivas es 1,5 veces
mMas que con respuesta negativa™,

En la actualidad la relacion entre la sero-
positividad del T gondii y la depresion esta
relacionada con el sitio geografico de estu-
dio y las condiciones de este. Lin et al. en-
contrd que tanto la depresion clinica como
la ansiedad tienen mayor riesgo de desarro-
llarse en pacientes infectados. Sin embargo,
menciona que existen ciertas diferencias en-
tre los resultados, debido a que la infeccién
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puede favorecer la depresion en grados de
severidad diferentes a cada individuo®",

Un estudio transversal de casos y con-
troles en el que se incluyeron 384 pacien-
tes mayores de 18 afios con diagndstico de
depresion y 400 sujetos sanos se encontrd
que los pacientes con depresion actual tie-
nen mayor positividad a anticuerpos anti
G para T. gondii comparado con los indivi-
duos sanos. También se evidencié que los
individuos seropositivos con depresion
tienen un mayor indice de severidad con
un riesgo mayor de sufrir un intento sui-
cida y se ha evidenciado que la seropre-
valencia de T gondii esta relacionado con
mayores intentos suicidas a comparacion
con individuos sanos®™,

Bahceci et al. reclutd a 100 pacientes con
diagndsticos de cuadros depresivos con
ideaciones suicidas, 100 pacientes con de-
presion sin ideaciones suicidasy 100 pacien-
tes sanos en quienes evalud la depresion y
el riesgo de suicidio con instrumentos de
evaluacién como la escala de Hamilton para
depresién y escalas para suicidio. Se encon-
tré que la seropositividad para T. gondii en
pacientes con depresion con y sin ideacio-
nes suicidas son mayor que en pacientes sa-
nos™. Asi mismo, Bak et al. en un estudio de
casos y control estudid 155 pacientes con
intentos suicidas y 135 individuos sanos en-
contraron anticuerpos IgG para T. gondii en
un 13,5 % en el grupo de casos comparado
con un 59 % en los controles. También, se
encontraron valores mayores en la severi-
dad en los casos seropositivos comparado
con los controles. Los resultados de este es-
tudio sugieren una relacién entre seropositi-
vidad y comportamiento suicida®.

Ha surgido evidencia que el tratamien-
to contra el T gondii en pacientes seropo-
sitivos con enfermedad psiquidtrica de
base, ha mejorado considerablemente la
sintomatologia del cuadro y ha demostra-
do una disminucion de anticuerpos contra
toxoplasma en enfermedades como de-
presion, trastorno obsesivo compulsivo y
esquizofrenia. Asi mismo se ha encontrado
que ciertos farmacos como el valproato de
sodio y antipsicoticos tienen efecto in vitro
inhibiendo la replicacion del pardsito en
cultivos celulares™,

Por otra parte, se ha demostrado que los
farmacos antipsicéticos tales como el halo-
peridol, la clorpromazina y el dcido valproico
inhiben el crecimiento in vitro del T. gondii,
a pesar de esto, Kezai et al. describe que
T. gondii podria interferir en la efectividad
del tratamiento antipsicoético, los individuos
con formas de esquizofrenia resistente a la
terapia presentaban mayor prevalencia de
anticuerpos anti-toxoplasma, a diferencia del

grupo control con formas esquizofrénicas no
resistente a farmacoterapia (p= <0,0 1) v,
En pacientes con diagndstico de esquizo-
frenia y seroprevalencia para toxoplasmosis,
los medicamentos antiparasitarios no han
demostrado una mejoria clinica en la severi-
dad de los sintomas de esquizofrenia@«w i

Seroprevalencia de T. gondiiy
cambios cognitivos

Se ha demostrado la seroprevalencia de
T. gondii estad asociada a alteraciones en las
funciones cognitivas principalmente en
pruebas. Esto se identificd a través de un
cuestionario denominado «National Health
and Nutrition Examination Survey 2013-2014»
a un grupo de adultos mayores de 60 afos
de edad con IgG positivo a T. gondiP,

De igual manera, en un estudio comuni-
tario en adultos entre 40 y 70 anos, se afirmo
gue la seropositividad de T. gondii se relacio-
na con peor razonamiento y terminacion de
patrones, también con tareas numéricas. La
funcién cognitiva afectada fue primordial-
mente el componente ejecutivo como la
toma de decisiones y no la memoria, aunque
se realizaron pocas pruebas para evaluacion
de memoria en esta poblacioni,

Haan et al. realizaron un metaanalisis que
incluyo 13 estudios con 12 289 individuos sa-
nos, es ellos se observé una asociacion entre
seropositividad a Toxoplasma gondii y un de-
terioro en las pruebas cognitivas que afectd
la velocidad de procesamiento, la memoria
de trabajo y el funcionamiento ejecutivo®**,

El papel de T gondii en el desarrollo de
enfermedades neuroldgicas que afectan la
memoria todavia sigue sin ser claro, Mendy
etal. analizé la base de datos del Centro para
Control de Enfermedades de Estados Unidos
en el que participaron 4485 personas mayo-
res de 60 afos, en quienes se observd una
diferencia significativa de seroprevalencia de
T. gondii con afectacion de memoria a corto
plazo, pero no a largo plazo®. En contraste,
Wyman et al. analizé a 117 adultos mayores
sin diagnostico de demencia sin encontrar
evidencia de una asociacion significativa
entre seropositividad a T. gondii y altera-
ciones en la memoria*.

Otro estudio realizado en ratones de la-
boratorio, demostré que la infeccién por
T. gondii altera notablemente el compor-
tamiento, disminuye el miedo a los preda-
dores, disminuye la ansiedad; y en conse-
cuencia, produce reacciones inmunes e
inflamatorias en el cerebro. En el humano, se
han encontrado otro tipo de cambios con-
ductuales tales como el aumento de com-
portamientos suicidas, agresividad, y mayor
riesgo de accidentes de trafico .
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Por otra parte, Zouei et al., en su estudio
demuestra que la poblacién infectada por
T. gondii tienen alteraciones a nivel hormo-
nal, sin distincion del sexo, con un aumento
significativo de los niveles de testosterona
(p =002y p = 0,04 para hombres y muje-
res, respectivamente) a diferencia del gru-
po control que no lo presenta. El aumento
de testosterona se ha asociado a cambios
conductuales, tales como, comportamien-
tos antisociales, agresividad y conduc-
tas dominantes al igual que reacciones
inmunosupresoras?,

Postolache et al. menciona que en la
poblacion infectada por T. gondii con o sin
enfermedad mental de base, presenta una
tendencia mayor de riesgo de intento de
suicidio, desde un 39 % a un 57 % en se-
ropositivos. Asi mismo, se ha relacionado
la infeccion por T gondii con la tendencia
a conductas impulsivas durante su vida,
esto determina un factor de riesgo en los
intentos suicidas?™.

De igual forma, se ha evidenciado el
impacto social que puede llegar a tener la
infeccion por T. gondii en la poblacién, bajo
el estudio de Johnson et al. se describi6 la
asociacién de la infeccion con un estado de
bajo miedo al fracaso, y con una tendencia
mayor a la toma de riesgos en general. Bajo
esa premisa, se encontrd que la infecciéon
puede inclinar hacia actividades especifi-
cas y demuestra que el cambio de ciertas
conductas puede afectar holisticamente al
ser humano*. Aunque no todos los datos
estadisticos establecen una relacién directa,
algunos estudios demuestran una asocia-
cion, que constituye un problema de salud
importante para futuras investigaciones.

Conclusion

En la poblacion adulta existe una relaciéon
entre los trastornos mentales con la infec-
cion por Toxoplasma gondii, que aumenta
la posibilidad de desarrollar esquizofrenia y
depresion en individuos sin historial previo,
con un riesgo de exacerbacién de cuadros
psiquiatricos previos de dificil tratamiento.
Los mecanismos fisiopatoldégicos que respal-
dan tales afirmaciones son en su mayoria ba-
sados en la habilidad que tiene el parasito de
producir reacciones bioquimicas a nivel del
SNC que incluye el aumento de neurotrans-
misores como dopamina, glutamato, acido
gamma-Aminobutirico, serotonina y nora-
drenalina. Estos cambios bioguimicos son
los responsables de predisponer a conductas
predominantemente impulsivas, agresivas,
tendencias suicidas y cambios cognitivos
como lo son alteraciéon en la memoria, velo-
cidad cognitiva y funcionamiento ejecutivo.
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Seriora editora:

La comunicacién humana es un acto natural
en el que suceden cosas'. Existe una inquie-
tud cuando se piensa en como este acto se
desarrolla entre las personas que se relacio-
nan en las instituciones que brindan servi-
cios de salud, pues no podemos prescindir
de conversar a lo largo del dia; precisamente
en ese contexto va dirigido este andlisis, a
comprender algunas ideas sobre el uso del
lenguaje en el dmbito profesional desde el
enfoque de la linglistica aplicada, con el ob-
jetivo de tomar en cuenta sus aportes, cam-
biar paradigmas y adquirir habilidades para
una comunicacion efectiva.

Cuando conversamos, suelen ocurrir
fendmenos que parecen imperceptibles,
como la sincronizacién corporal, que «suce-
de que dos personas entran en ritmoy, pero,
ademds, hay personas que durante la con-
versacion interrumpen; en lingdistica, esto
se conoce como solapamiento: «cuando
dos 0 mas personas hablan simultdneamen-
te durante un breve periodo de tiempo»'.

La Dra. Pilar Ospina analizé la razén por la
que los médicos interrumpen a los pacien-
tes después de un promedio de 11 segun-
dos de iniciar con la atencién'. En su articulo
enfatiza que la causa puede ser el tiempo
limitado para la atenciéon brindada en el
servicio, el cansancio del personal médico
y las barreras linguisticas entre ambos. Sin
embargo, el punto a destacar es el objetivo
de la interrupcién y la forma en que se rea-
liza. Es interesante mencionar otro ejemplo:
iqué sucede con las interrupciones que se
dan entre colegas que, durante reuniones,
discuten problemas de la atencién de salud?

Son dos momentos diferentes en los que
sucede el mismo fenémeno: la interrupcion.
Es importante considerar si el tipo de sola-
pamiento es colaborativo o competitivo. Se
dice que es colaborativo cuando el objetivo
de interrumpir es apoyar la idea, y agregar
elementos que la refuerzan. Suele ocurrir
en conversaciones entre amigos y perso-
nas con mucha confianza y ninguno de los
hablantes se intimida o se molesta cuando
este se presenta. Pero en el competitivo, el
objetivo es «ser antagonista con el que tiene
la palabra, en tanto pretende robarse el tur-
noy desviar el tema a otro aspecto».

Es en este momento cuando la relacion
entre quienes conversan deja de ser empati-
ca, y puede considerarse «metaféricamente
como agresiva y que invade mi espacio», so-
bre todo porque percibimos que nos «inte-
rrumpe porque puede», porque es experto
en el tema (caso de médico y paciente), da
la impresion de que «td vas a hablar Unica-
mente cuando yo te lo diga, y vas a callarte
cuando yo te lo indique». En una conversa-
cion de jefe y colaborador, la percepcion no
suele ser tan diferente, sobre todo si el que
interrumpe es un hombre y si el hablante es
una mujer, aun cuando el solapamiento sea
colaborativo pues las relaciones de poder
son determinantes a la hora de ceder y con-
servar la palabra'™,

En la prestacion de los servicios de salud,
no es posible la humanizacién si en el sis-
tema de salud sostenemos conversaciones
que, lejos de ser sanadoras, hacen que las
personas sientan violencia en el trato, perci-
ban desigualdad e irrespeto. Esto nos aleja-
ria de la razén de ser: mejorar la salud de las
personas vy trabajar en equipo. Aplicar una
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habilidad muy sencilla como pedir perdén
al interrumpir «lleva a cabo una retirada cor-
tés del terreno conversacional del otro y res-
tablecemos el equilibrio interpersonal» aun-
que la interrupcion pueda ser justificadal.

Otro aspecto a tener en cuenta si quere-
mos mejorar la comunicacion, es considerar
que «conversar es saber escuchar», como lo
dice Estrella Montolio, catedrética en lengua
espafola. Implica no solo guardar silencio,
sino estar presente en el didlogo con aten-
cién para saber cudndo intervenir o ceder la
palabra. Ella sefala la importancia del uso
de estrategias no verbales como mirar a los
0jos, asentimientos de cabeza para demos-
trar aprobacién, enunciados minimos como
«sf», «jclarol»; o reacciones colaborativas
como «jvayal», «jen serio?», que confirman
al interlocutor que se le presta atencién y se
ha establecido una conexion efectivay',

Segun Herbert Paul Grice, durante la
conversacion es importante observar, un
fendmeno que él denomina «principio coo-
perativo», pues afirma que cuando dos o
mas personas dialogan se da implicitamen-
te una cooperacion donde se espera que se
apliquen ciertas reglas o «<maximas conver-
sacionales: contribuir con informacion nece-
saria, no digas lo que creas que es falso y ca-
reces de pruebas adecuadas, sea relevante,
sea breve, sea claro, evite la ambigledad»".

Estas reglas son necesarias para lograr
el objetivo de la conversacion. Si esto no se
cumple, puede producir mensajes confusos
y falsos, causando que un paciente se vaya
a su casa con un mensaje erroneo o un co-
laborador realice funciones con instruccio-
nes confusas, que producen resultados que
afectan los servicios de salud.

En la conversacion, el cémo se dice el
mensaje, la seleccién de las palabras (por
ejemplo, el uso de pronombres personales),
tiene implicaciones tan complejas al punto
que generan estrés laboral y emocional en
el personal de salud, en momentos cuando
se tiene que comunicar malas noticias al
paciente y a la familia®. ;Cémo inicio la con-
Versacion: con un «yo» o un «tu»? Pues esas
simples palabras pueden ser la clave que
mejoren la transmision del mensaje en esas
conversaciones dificiles".

En ocasiones, hacemos uso de metaforas
para que el mensaje sea comprendido”. A
partir de la lingUistica cognitiva y la Teorfa
de las Metaforas Conceptuales desarrollada
por George Lakoff y Mark Johnson, estas tie-
nen como funcién: facilitar la comprensién
y la eficacia comunicativa respecto al do-
minio de destino. Es interesante, entonces,

pensar como el andlisis del uso, por ejemplo,
de metéforas, en la comprension de la es-
quizofrenia por parte de los afectados y los
profesionales, puede mejorar los resultados
de tratamiento y recuperacion™’,

En definitiva, asi como mejoramos nues-
tra alimentacién y otros aspectos que nos
hacen sentir sanos y felices, es preciso poner
atencion a lo que hablamos y qué palabras
usamos, en tanto que el lenguaje es produc-
to de un aprendizaje continuo y cotidiano.
Debemos considerar estos aportes como
otra herramienta adicional que puede me-
jorar las habilidades comunicativas del per-
sonal en los servicios de salud.
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El 20 de julio 2022, se ha publicado el articu-
lo sobre «Diagndstico bucodental en nifos
de parvularia residentes de una zona urba-
no marginal», en donde se encontré una
alta frecuencia de caries dental en la pobla-
cién estudiada, que puede provocar reper-
cusiones a corto y a largo plazo, no sélo en
la salud dental sino en la salud en general.

Por ello, es importante atenderla de for-
ma oportuna a fin de prevenir afecciones
en la salud fisica y psicolégica de los pa-
cientes, ya que dicho cuadro clinico pro-
voca alteraciones dentales complejas que
implican: dolor, alteraciones estéticas, des-
nutricion, halitosis y disminucion de la auto-
estima, entre otros',

Esta patologia es multifactorial y estd
descrita en diversas investigaciones, entre
las que destacan: la poca higiene dental, la
predisposicion genética y la baja asistencia
a programas de prevencion®i,

En este punto afadiremos una causa no-
toriay es el consumo frecuente de alimentos
cariogénicos, que son parte de la dieta que
reciben los infantes, tanto en sus hogares
como en la escuela”. Los alimentos cario-
génicos son aquellos que contienen un alto
contenido de azUcares, que generan acidos y
la consiguiente desmineralizacion de las pie-
zas dentales, hasta su posible destruccion',

El problema radica en que la decision
sobre la dieta que reciben los infantes, la
deciden sus cuidadores, padres de familia o
docentes, quienes frecuentemente no han
tenido una orientacién alimentaria nutricio-
nal adecuada, sino habitos no saludables
que han perdurado toda su vida'™,

En la etapa preescolar y escolar, los nifos
empiezan a desarrollar sus preferencias por
los alimentos y a discriminar aquellos que
no son palatables, por lo que se vuelve tras-
cendental que, a esta edad se acostumbren
a ingerir alimentos nutritivos, con menos
azUcar, grasa y sal".

Estas practicas de alimentacién estan in-
fluenciadas por el contexto cultural, social
y hasta emocional que los cuidadores han
adquirido y de esta manera se la transmiten
a las nuevas generaciones'™.

A esta falta de conocimiento de los adul-
tos se afade la presion de la publicidad so-
bre alimentos con alta densidad energética,
en la que se ofrece una gran variedad de
productos con alto potencial cariogénico,
como golosinas y comida répida, que ade-
mas son de bajo costo y en algunos casos
hasta vienen acompafados de un juguete u
otras regalias como parte de la publicidad™.

Los infantes no tienen suficiente conoci-
miento para reflexionar sobre el dafio que
causa a su salud el consumo de estos ali-
mentos; no comprenderan si se les explica
la cantidad de calorias y el porcentaje de
grasa que contiene una galleta. Lo Unico
que ellos recordaran es su agradable sabor,
en comparacion con el sabor de la zanaho-
ria, por ejemplo, la cual también es dulce".

No menos importante es la practica
equivoca de los cuidadores cuando propor-
cionan a los infantes bebidas azucaradas y
carbonatadas, golosinas y otros aperitivos,
como una manera de recompensa por un lo-
gro obtenido o para controlar las emociones
negativas de estos, como los berrinches".

En consideracion a esta situacion, es ne-
cesario cambiar los habitos de los cuidado-
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res a fin de que los menores adquieran esti-
los de vida saludables. Los padres y madres
de familia deben saber qué alimentos de-
ben comprar, leer etiquetas nutricionales y
entenderlas; ademds, deben conocer como
preparar los alimentos y como cocinarlos”.

En la medida que desarrollen competen-
cias y habilidades en nutricién podran deci-
dir sobre la alimentacion de su familia segun
sus necesidades y su contexto socioeconoé-
mico. Los patrones de alimentacién nacen
en el seno de la familia y se imitan en otros
lugares como la escuela.

Las conductas alimentarias orientadas
a la promocién de la salud permitirdn que
los infantes desarrollen habitos de vida sa-
ludables y la prevencion de enfermeda-
des no transmisibles, como la caries den-
tal, entre otras™",

A nivel internacional se han hecho gran-
des esfuerzos porque haya una adecuada
nutricion infantil y corregir los problemas
alimentarios en las primeras etapas de la
infancia. Surgen asi las guifas alimentarias y
los manuales de alimentacion infantil, pero
los esfuerzos por educar a los cuidadores no
han sido suficientes™,

Los profesionales en salud de las dife-
rentes ramas estan en la obligacion de in-
formar a los cuidadores sobre los habitos
alimentarios saludables. No basta con solo
decir, durante la atencion sanitaria: «no
coma esto o aquello»; es importante expli-
car con palabras sencillas las consecuencias
a corto y largo plazo de no comer saludable
y de escoger los alimentos mas adecuados
segun el grupo etario y otras condiciones
de salud concomitantes”.

Financiamiento

Esta investigacion es financiada por la parti-
da que la Universidad Salvadorefia Alberto
Masferrer destina a la investigacion.
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Estimada editora:

La integracion es un proceso amplio que
implica la vinculacion social, politica, econé-
mica, cultural, cientifica, diplomética e inclu-
so militar entre dos o mas naciones'. Es una
oportunidad para avanzar en la construccion
del bienestar de los pueblos y se constituye
en una importante estrategia para resolver
las graves desigualdades sociales regionales
para caminar en direccién de un modelo de
desarrollo més justo, humano y solidario.
Desde hace afios, la salud ha tomado un
lugar destacado en los procesos de integra-
cion regional, a pesar de encontrar diversas
limitantes. Las regiones de Centroamérica
y Republica Dominicana, por su cercania,
constituyen un dmbito por excelencia para
el abordaje de problemas comunes que
atraviesan las fronteras. Esta integracion per-
mite un abordaje adecuado para emprender
acciones que desde la determinacién social
de la salud (DSS) se consideren no solo los
determinantes sociales de la salud, sino tam-
bién permita incidir en aspectos socio sani-
tarios y medioambientales, para la adopcién
de instrumentos técnicos vy legales, uniendo
esfuerzos y propiciando acciones colectivas
y diplométicas en el campo de la salud. Cabe
destacar que la region tiene una larga histo-
ria de proyectos de integracion regional, los
cuales sobreviven y se recuperan a pesar de
las crisis recurrentes’. Por tanto, no se debe
subestimar la complejidad de esta region.
Existen diferencias ideoldgicas, distintos ni-
veles de desarrollo, asi como aspectos institu-
cionales propios de cada pafis, diversidad cul-
tural y grupos vulnerables como los pueblos
indigenas, grupos de migrantes, entre otros.

En Centroamérica, la Ultima estrategia
de regionalismo que se ha experimentado
es el actual Sistema de Integracién Centro-
americano (SICA), creado hace mas de tres
décadas". Es una iniciativa de integracion de
caracter multidimensional. El protocolo de
Tegucigalpa enuncia dimensiones econé-
micas, politicas, sociales, culturales educati-
vas y medio ambientales; y se basa en cinco
pilares: seguridad y democracia, prevencion
y mitigacion de los desastres naturales, in-
tegracion social, integracion econémica y
fortalecimiento institucional.

Parte de ello es la formacion de consejos
de ministros sectoriales, entre los cuales se
encuentra el Consejo de Ministros de Salud
de Centroamérica y Republica Dominicana
(COMISCA). Desde el 2007 conforma un pi-
lar fundamental para la gobernanza a través
de la Secretarfa Ejecutiva (SE-COMISCA), con
sede en El Salvador, como instancia para la
formulacion de propuestas técnicas, proyec-
tos, seguimiento de acuerdos de los ministros,
asi como un importante protagonista para
construir alianzas estratégicas y la moviliza-
cion de fondos para los proyectos regionales.

La estrategia regional del COMISCA se
basa en las reuniones periédicas de los mi-
nistros de salud, que presentan un marco
apropiado para la discusion y difusion de in-
formacién, ademas de construir consensos
y fomentar estrategias en conjunto para su-
perar las barreras de acceso en salud publi-
ca. Ayuda también a identificar problemas
de salud que desbordan fronteras, gestionar
respuestas y evaluar lecciones aprendidas
en politicas de salud; lo que promueve un
circulo virtuoso para la formulacién de poli-
ticas y toma de decisiones.
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La integracion regional en salud en Cen-
troamérica ha permitido el desarrollo de es-
trategias comunes frente a epidemias (como
la pandemia por COVID-19, influenza, den-
gue, fiebre amarilla, embarazo adolescente,
entre otras) y el fortalecimiento de las ca-
pacidades nacionales de los pafses miem-
bros. Asimismo, ha desplegado importantes
proyectos de cooperacién regional para el
acceso a medicamentos en el drea de salud
global, vigilancia epidemioldgica, vigilancia
de laboratorio, en migracién, alimentacion
saludable, entre otros.

Entreloslogrosdel procesodeintegracién
en salud de Centroamérica cabe destacar:

Identificacion de problemas comunes:
ciertos problemas transcienden las fronteras
nacionales de los paises, lo que requiere la
estructuracion de respuestas compartidas.
Ejemplo de estas acciones son los acuerdos
binacionales transfronterizos para la elimina-
cion de lamalaria, bajo el marco de la Iniciati-
va Regional para la Eliminacion de la Malaria.

Criterios de abordaje comun para en-
fermedades: un ejemplo de esto se dio en
el marco de la pandemia de COVID-19. Se
propusieron lineamientos para fortalecer la
salud mental, lineamientos de bioseguridad,
un plan de contingencia regional, ademas
de informes regionales periddicos.

Produccién de bienes publicos regiona-
les: la identificacion de problemas comu-
nes y respuestas compartidas ha generado
la posibilidad de innovacion para un bien
comun cuya apropiacion por un pafs no
perjudica al otro. Por ejemplo, el sistema re-
gional de farmacovigilancia FACEDRA, para
seguimiento de reacciones adversas a medi-
camentos, utilizado por los ocho centros de
farmacovigilancia de los Estados miembros,
notifica semanalmente al programa interna-
cional de monitoreo de medicamentos de Ia
Organizacion Mundial de la Salud.

Mecanismo apropiado para emergen-
cias de salud publica, epidemias y pande-
mias: frente a la Pandemia de la COVID-19y
a las contingencias en salud publica debido
a desastres naturales, la SE-COMISCA impul-
sa el fortalecimiento de capacidades en los
paises, en dreas como laboratorio, vigilancia
epidemiolégica y otros. Actualmente, se
encuentra en discusién una propuesta de
mecanismo que apoye a los Estados miem-
bros a establecer una coordinacion regio-
nal que permita movilizar la cooperacion
de socios y facilitar cooperacion horizontal,
en caso de que se requiera una respuesta
rdpida en cualquier tipo de emergencia sa-
nitaria o multiamenazas.

Informacion y produccién de conoci-
miento: existen mecanismos para el inter-
cambio de informacion sobre determinadas

enfermedades priorizadas, asi como de las
politicas para dar respuestas a estas, lo que
constituye una ventana de oportunidades
para retroalimentar los procesos de formu-
lacion de politicas y la cooperacion transna-
cional, a través de las instancias operativas
del COMISCA, siendo estas comisiones re-
des o grupos técnicos especializados con-
formados por expertos de los ocho Estados
miembros, facilitados por la SE-FCOMISCA.

Construccién de consensos: la region
tiene una oportunidad privilegiada para la
construccion de consensos basados en los
principios de equidad y solidaridad que ubi-
canalasaludcomounderechofundamental.

Negociaciones regionales y acceso a
medicamentos: la Negociacion Conjun-
ta COMISCA surgié en el 2007, con apoyo
de la cooperacion internacional hasta su
institucionalizacion y autosostenibilidad,
para convertirse en un mecanismo de ad-
quisicion que facilita el acceso de medica-
mentos de calidad y eficacia a precios mas
favorables para los Estados miembros. Esto
permite la contencion de costos y econo-
mia de escala y dispone de su propio marco
regulatorio. Los procesos de negociacién
de precios tienen valor de una licitacion
nacional, por tanto, los estados miembros
pueden realizar sus contratos retomando
los precios negociados a nivel regional. La
Negociacion Conjunta COMISCA disminuye
los precios de medicamentos en un prome-
dio de 30 %. En 13 afos de su implemen-
tacion, ha significado un ahorro de 120 mi-
llones de ddlares estadounidenses para los
Estados miembros del SICA.

Diplomacia de la salud global mas eficaz:
en el marco del COMISCA, se han emitido
posiciones conjuntas en cuanto al abor-
daje de las enfermedades no transmisi-
bles, tuberculosis y otras, por medio de la
emisién de declaraciones conjuntas emi-
tidas en el marco de la Asamblea General
de las Naciones Unidas.

Trabajo en redes: permite un modelo de
cooperacion horizontal en el que los puntos
focales de los diversos Ministerios de Salud
de Centroamérica unen esfuerzos en torno
a problemas comunes de interés regional,
lo que propicia el fortalecimiento de capa-
cidades de dichos ministerios. La integra-
cion en salud en Centroamérica y Republica
Dominicana es un proceso que se ha venido
consolidéndose desde la conformacion del
SICA, pormedio delimpulso que el COMISCA
ha brindado con las decisiones politicas vin-
culantes en los temas priorizados.

La organizacion del COMISCA estd inte-
grada por diferentes instancias que, a través
de las comisiones técnicas regionales, redes,
grupos técnicos especializados y mecanis-

DOI: 10.5377/alertav7i1.17494
Tobar S, et al.



mos de coordinacién regional, generan tra-
bajo técnico y cooperacion horizontal entre
los pafses. Estos mecanismos de trabajo
funcionan de acuerdo con los Lineamientos
para la Organizacion y Funcionamiento de
las Comisiones Técnicas Regionales, Comité
Técnico, Grupos Técnicos Especializados, Re-
des y Mecanismos Regionales del COMISCA
y aportan desde sus acciones y propuestas
a la ejecucion del Plan de Salud de Centro-
américa y Republica Dominicana vigente y
de otros instrumentos politicos y técnicos.

Las reuniones del COMISCA han per-
mitido la construccién de una comunidad
sanitaria regional que comparte desafios,
se preocupa por problemas comunes y ha
desarrollado una episteme comun, como
la importancia de la determinacion social y
la salud, desplegando proyectos, politicas y
actividades para su abordaje.

El marco institucional y legal del Conse-
jo de Ministros de Salud de Centroamérica
y Republica Dominicana (COMISCA), como
organo decisorio del SICA, permite que
los ministros de salud de los ocho Estados
miembros, de manera consensuada, tomen
decisiones vinculantes.

El proceso de integracién en salud en
Centroamérica y Republica Dominicana ha
avanzado construyendo una gobernanza
con reglas de juego definidas, permitien-
do construir importantes politicas como la
PRSS 2023-2030 aprobada recientemente.
Por tanto, puede concluirse que los proce-
sos de integracion en salud de Centroaméri-
cay Republica Dominicana han sido conso-
lidados con una gobernanza que da cuenta
de la envergadura de la cooperacién, apro-
vechando su estructura, reconociendo las
articulaciones con el resto del Sistema de
la Integracion Centroamericana, coordinan-
do acciones regionales con la Organizacion
Panamericana de la salud (OPS), la Comisién
Econdmica para América Latina y el Caribe
(CEPAL), con el Centro de Control de Enfer-
medades de Estados Unidos (CDC, por sus
siglas en inglés) y otros aliados estratégicos
y armonizando agendas de cooperacién en
salud y sus determinantes.

Al fin de cuentas, como decfa un pensa-
dor en la antigiedad: “Los hombres son an-
geles con una sola ala. Para volar, necesitan
abrazarse”.
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Alerta ofrece a los autores la oportunidad de publicar diferentes tipos de articulos. A continuacion, se detallan los tipos de manuscritos permitidos. Por favor, lea con atencién las
instrucciones previo al envio de su articulo.

Articulo original

Trabajos de investigacion que no hayan sido publicados o que no estén propuestos a revision en otras revistas y aporten informacion para comprender o proponer soluciones a los
principales problemas de salud. Se consideran para la publicacién estudios de series de casos, estudios transversales descriptivos y analiticos, estudios de casos y controles, estudios
de cohortes y ensayos controlados aleatorizados. Los resultados deben ser originales.

El articulo debera tener la siguiente estructura: resumen, palabras clave, introduccién, metodologia, resultados, discusién, conclusién y referencias bibliogréficas. El texto debe tener
un maximo de 4000 palabras y un minimo de 3000, sin incluir referencias bibliograficas, resumen y texto de figuras y tablas. El resumen debe tener un maximo de 250 palabras y se debe
estructurar en introduccion, objetivo, metodologfa, resultados y conclusion. No se permite el uso de siglas, abreviaturas y citas bibliogréficas en el resumen. Se permite un maximo de 35
referencias bibliogréficas y un minimo de 25. EI 65 % de las referencias debe tener una antigtiedad no mayor a cinco afios. Solamente se permite el 10% de literatura gris como parte de
las referencias bibliogréficas. Las tablas y figuras no pueden ser mas de cinco en total.

Para estudios observacionales, se recomienda el formato seguin la guia STROBE. Para ensayos controlados y aleatorizados, se recomienda el formato seguin la declaracion CONSORT.

Articulo de revision
Articulos de revision que presentan el resultado de un andlisis de informacion reciente o una actualizacion temética de interés en salud publica, siguiendo alguna de las metodologias
aceptadas para tal proposito. Se requiere indicar que se trata de una revision narrativa o sistematica.

Revision sistematica y metaanalisis

Se aceptan revisiones sistematicas que representen una sintesis de evidencias, de estudios originales, cuantitativos o cualitativos, que utilicen un riguroso proceso para minimizar
los sesgos y que identifiquen, evaltien y sinteticen estudios para contestar una pregunta clinica especifica. Se debe describir con pormenores el proceso de busqueda de los
estudios originales, los criterios utilizados para la seleccién de aquellos que fueron incluidos en la revision y los procedimientos empleados en la sintesis de los resultados obtenidos
por los estudios revisados.

El articulo deberéd tener los siguientes apartados: resumen, palabras clave, introduccién, metodologia, resultados, discusion, conclusion y referencias bibliograficas. El texto debe tener
un maximo de 4000 palabras y un minimo de 3000, sin incluir referencias bibliograficas, resumen y texto de figuras y tablas. El resumen debe tener un maximo de 250 palabras y se debe
estructurar en introduccién, objetivo, metodologfa, resultados y conclusion. No se permite el uso de siglas, abreviaturas y citas bibliograficas en el resumen. No hay un limite para el
numero de referencias bibliograficas. El 75% de las referencias deben tener una antigiedad no mayor a cinco afos. No se permite el uso de literatura gris como parte de las referencias
bibliograficas. Las tablas y figuras no pueden ser més de cinco en total.

Formato recomendado: guia PRISMA.

Revision narrativa o critica
Debe tener una redaccion descriptiva y realizar una presentacion y discusion comprensiva de temas de interés cientifico en el campo de la salud publica. Se debe presentar una
formulacion clara de un objeto cientifico de interés con argumentacién légica.

El articulo deberd tener los siguientes apartados: resumen, palabras clave, introduccion, discusion de la tematica, conclusion y referencias bibliogréficas. El texto debe tener un
maximo de 3500 palabras y un minimo de 2500, sin incluir referencias bibliograficas, resumen y texto de figuras y tablas. El resumen debe tener un maximo de 200 palabras. No se permite
el uso de siglas, abreviaturas y citas bibliograficas en el resumen. Se permite un méximo de 50 referencias bibliogréficas y un minimo de 30. El 70% de las referencias deben tener una
antigliedad no mayor a cinco anos. Solamente se permite el 15% de literatura gris como parte de las referencias bibliogréficas. Las tablas y figuras no pueden ser mas de tres en total.

Comunicacion breve
Este tipo de escrito cientifico es mas breve que un articulo original. Son trabajos que tienen como objetivo publicar datos de interés en la coyuntura en salud, sobre un informe de
una investigacion en desarrollo y técnicas 0 metodologias innovadoras, entre otras.

El articulo debe tener los siguientes apartados: resumen, palabras clave, introduccion, metodologia, resultados, discusién, conclusion y referencias bibliogréficas. El texto debe tener
un maximo de 2000 palabras y un minimo de 1500, sin incluir referencias bibliograficas, resumen y texto de figuras y tablas. El resumen debe tener un maximo de 200 palabras y se debe
estructurar en introduccion, objetivo, metodologfa, resultados y conclusion. No se permite el uso de siglas, abreviaturas y citas bibliogréficas en el resumen. Se permite un maximo de 20
referencias bibliogréficas y un minimo de 15. EI 65% de las referencias deben tener una antigliedad no mayor a cinco anos. Solamente se permite el 5% de literatura gris como parte de
las referencias bibliograficas. Las tablas y figuras no pueden ser mas de tres en total.

Informe de caso

Este tipo de texto se refiere a la presentacién de cuadros clinicos que cumplan criterios establecidos y cuyos aspectos diagndsticos y de tratamiento hagan un aporte considerable
al conocimiento cientifico en la temética. Debe respetar lo establecido en la declaracion de Helsinki y directrices de éticas internacionales para la investigacién relacionada con la
salud que involucra a los seres humanos.

El texto debe tener los siguientes apartados: resumen, palabras clave, introduccion, presentacion del caso, intervencion terapéutica, evolucion clinica, diagnéstico clinico, discusion,
aspectos éticos y referencias bibliogréficas. El texto debe tener un méaximo 2000 palabras y un minimo de 1500, sin incluir referencias bibliogréficas, resumen y texto de figuras y tablas. El
resumen debe tener un méaximo de 200 palabras y se debe estructurar en presentacion del caso, intervencion terapéutica y evolucion clinica. No se permite el uso de siglas, abreviaturas
y citas bibliogréficas en el resumen. Se permite un maximo de 20 referencias bibliograficas y un minimo de 15. El 70% de las referencias deben tener una antigiiedad no mayor a cinco
anos. Solamente se permite el 5% de literatura gris como parte de las referencias bibliogréficas. Las tablas y figuras no pueden ser més de cinco en total.

Formato recomendado: guia CARE.

Carta al editor
Carta al editor o al comité editorial aclarando, discutiendo o comentando sobre el contenido presentado en nimeros anteriores de esta revista. Las cartas de comentarios sobre
temas especificos de salud publica también pueden ser aceptadas.

Las cartas deben tener los siguientes apartados: titulo y objeto de la correspondencia. Podra tener un méaximo de 1000 palabras y un minimo de 700. No se aceptan tablas ni figuras.
Se admite un méximo de cinco referencias bibliogréficas y un minimo de tres.

Resumen de las caracteristicas de los diferentes articulos

Formato general para la presentacion de articulos

Tipo de manuscrito Numero de palabras Referencias bibliograficas | Resumen Cuadros o figuras

Articulos originales 3000 - 4000 25-35 250 palabras (estructurado) Hasta 5

Articulos de revision Sistemdtica 3000 - 4000 A conveniencia 250 palabras (estructurado) Hasta 5
Narrativa 2500 - 3500 30-50 200 palabras Hasta 3

Comunicaciones breves 1500 - 2000 15-20 200 palabras (estructurado) Hasta 3

Informe de caso 1500 - 2000 15-20 200 palabras (estructurado) Hasta 5

Carta al editor 700 - 1000 3-5 No No

Para mayor informacion puede consultar las instrucciones a los autores en nuestro sitio web: www.alerta.salud.gob.sv
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