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En el contexto actual, la ciencia avanza a
pasos agigantados, permitiendo una com-
prensién mas profunda de los factores que
influyen en la nutricion, el desarrollo infantil,
la salud mental y las enfermedades croni-
cas. En esta edicion de la revista Alerta, se
destacan temas fundamentales que evi-
dencian los avances y desafios que enfren-
tan estos temas en salud.

Las revisiones narrativas recientes des-
tacan la importancia de una nutricion ade-
cuada en la promocién del desarrollo motor,
del lenguaje y crecimiento antropométrico
en nifos desnutridos. Estas investigacio-
nes consolidan evidencia sobre cémo una
intervencidon nutricional temprana puede
revertir o mitigar las secuelas del retraso en
el crecimiento, resaltando la necesidad de
crear politicas publicas integrales que prio-
ricen la seguridad alimentaria y el acceso a
micronutrientes esenciales.

Asimismo, explora el papel emergente
del glutamato en el tratamiento de sinto-
mas asociados a los trastornos del espectro
autista. Aunque todavia en etapas prelimi-
nares, los estudios sugieren que modulado-
res glutamatérgicos podrian ofrecer nuevas
vias terapéuticas para mejorar la calidad
de vida de estas personas. Sin embargo, es
fundamental continuar con investigaciones
rigurosas para determinar dosis éptimas y
minimizar riesgos potenciales.

En un mundo cada vez mas digitaliza-
do, los articulos originales que incorpo-
ran inteligencia artificial (IA) para analizar
grandes volumenes de datos representan
un avance revolucionario. La aplicacion de
algoritmos inteligentes permite identificar
patrones complejos y predecir tendencias
con mayor precision, facilitando decisiones

clinicas mds informadas y personalizadas.
La integracion de la IA en investigacion bio-
médica no solo acelera descubrimientos,
sino que también abre nuevas perspectivas
para abordar problemas tradicionales des-
de enfoques innovadores.

En relacién con el informe de caso pre-
sentado sobre la miocardiopatia dilatada
en un paciente joven, es fundamental des-
tacar la importancia de este tipo de repor-
tes clinicos para ampliar la comprensiéon de
las manifestaciones y posibles etiologfas de
esta enfermedad en poblaciones jovenes.
La aparicion de miocardiopatfa dilatada en
pacientes jovenes plantea desafios diagnos-
ticos y terapéuticos significativos, ademas
de implicar consideraciones importantes
en el desarrollo de estrategias preventivas y
de manejo. Este caso subraya la necesidad
de una evaluacién exhaustiva para identifi-
car causas subyacentes, asi como la impor-
tancia del seguimiento a largo plazo para
prevenir complicaciones severas, como in-
suficiencia cardfaca o arritmias mortales.
Ademas, resalta la relevancia de promover
investigaciones que permitan entender
mejor los factores genéticos, ambientales o
infecciosos, involucrados en la etiologia de
esta enfermedad, con el objetivo de mejo-
rar los enfoques diagnosticos y terapéu-
ticos en esta poblacion.

Finalmente, se destaca el valor de las
cartas al editor como espacios vitales para
el didlogo cientifico y social. La reciente car-
ta sobre la situacion actual de la investiga-
cion cientifica en salud en El Salvador, refleja
como las voces de la comunidad académica
pueden influir en politicas publicas y sensi-
bilizar a la sociedad sobre temas criticos re-
lacionados con salud publica.
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En congruencia con esta carta, es nece-
sario, desde este espacio tan importante,
destacar de manera contundente la tras-
cendencia que tiene la entrada en vigencia
de la Ley Nacional de Investigacion en Salud,
impulsada desde el Instituto Nacional de
Salud con una discusion y consenso nacio-
nal de todos los actores implicados en el
tema, subrayando que esta serfa una herra-
mienta fundamental para fortalecer el siste-
ma sanitario y promover avances cientificos
que beneficien a toda la poblacion. La ne-
cesidad de una legislacion especifica surge
ante la fragmentacion actual de esfuerzos,
la falta de financiamiento oportuno y ade-
cuado ante la ausencia de un marco regula-
torio que garantice de forma solida la ética,
calidad y sostenibilidad de las investigacio-
nes. Ademas, una ley nacional permitiria
coordinar recursos, promover la colabora-
cion entre instituciones publicas y privadas,
y asegurar que los resultados cientificos se
traduzcan en politicas publicas efectivas.

En un contexto donde los desafios en
salud son cada vez mas complejos, contar
con un marco legal robusto es esencial para
impulsar innovaciones, mejorar la atencion
sanitaria y reducir las desigualdades en el
acceso a los avances cientificos. En defini-
tiva, este editorial refuerza que una ley de
este tipo no solo es necesaria sino urgente,
para consolidar un sistema de investigacion
en salud mas justo, eficiente y orientado
al bienestar colectivo.

En conclusion, esta edicion reafirma
que la colaboracion interdisciplinaria, que
combina revisiones narrativas, innovacion
tecnoldgica y participacion activa mediante
comunicaciones abiertas, es esencial para
avanzar hacia soluciones efectivas ante los
retos globales en salud infantil, mental, pre-
vencion y control del cancer, entre otros.
Desde Alerta, seguimos comprometidos
con promover investigaciones rigurosas
que contribuyan a mejorar vidas humanas a
través del conocimiento cientifico.

DOI10.5377/alerta.v8i3.20768
Sandoval Lopez X.
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Resumen

Presentacion del caso. Se describe el caso clinico de un paciente masculino, de 33 afos, con hipertensién arterial de
reciente diagndstico y consumo crénico de cocaina, que debutd con sintomas de insuficiencia cardiaca congestiva.
Se le realizd un ecocardiograma que reportaba dilatacion de las cuatro cavidades cardiacas y una fraccion de eyecciéon
del ventriculo izquierdo disminuida. Se investigo la etiologia de la cardiomiopatia dilatada, y se descartaron las causas
infecciosas. Intervencion terapéutica. Se manejé en la fase aguda con diuréticos, goteo de dobutamina, betabloqueadores,
digitalicos, ademds de uso de vericiguat, y el paciente presentd evidente mejora clinica. Evolucién clinica. Se recomendd
realizar un cateterismo para descartar enfermedad coronaria isquémica como diagndstico diferencial, ademas resonancia
magnética o biopsia endomiocérdica para descartar otras patologias infiltrativas, sin embargo, no se realizaron por negativa
de paciente y limitaciones de estudios. El paciente solicito el alta voluntaria, y se indicd manejo médico y continuar estudio
ambulatorio en consulta externa.

Palabras clave
Insuficiencia Cardiaca, Volumen Sistélico, Disfuncion Ventricular Izquierda, Miocardiopatfa Dilatada, Trastornos Relacionados
con Cocaina.

Abstract

Case presentation. A 33 year old male patient, with recently diagnosed hypertension and chronic cocaine use, presented with
symptoms of congestive heart failure. He underwent an echocardiogram that reported dilatation of all four cardiac chambers
and decreased left ventricular ejection fraction. The etiology of the dilated cardiomyopathy was investigated, and infectious
causes were ruled out. Treatment. The patient was managed in the acute phase with diuretics, dobutamine drip, beta-
blockers, and digitalis, in addition to vericiguat, and presented with evident clinical improvement. Outcome. A catheterization
was recommended to rule out ischemic coronary artery disease as a differential diagnosis, in addition to magnetic resonance
or endomyocardial biopsy to rule out other infiltrative pathologies; however, these were not performed due to the patient’s
refusal and study limitations. The patient requested voluntary discharge, and medical management was indicated, with
continued outpatient study in a clinic.

Keywords
Heart Failure, Stroke Volume, Left Ventricular Dysfunction, Dilated Cardiomyopathy, Cocaine-Related Disorders.

Introduccion condiciones de sobrecarga andémalas o
enfermedad coronaria'. Esta es una de los
cinco tipos de cardiomiopatias que existen
(hipertrofica, dilatada, no dilatada del ventri-
culo izquierdo, arritmogénica del ventriculo

derechoy restrictiva).

La miocardiopatia dilatada (MD) se define
como la presencia de dilatacion del ventri-
culo izquierdo y disfuncién sistélica global
o regional no explicada Unicamente por
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Constituye una causa importante de
morbimortalidad cardiovascular por insu-
ficiencia cardiaca congestiva y, en un 20 %
de los casos, se han identificado origenes
de tipo genético”. La mortalidad por insu-
ficiencia cardiaca congestiva severa puede
alcanzar 50% a los dos afos después de
efectuado el diagnostico™

La prevalencia de esta enfermedad se aso-
cia con 2 % a 3 % de disfuncién sistolica de
ventriculo izquierdo y 1,5 % de insuficiencia
cardfaca congestiva en la poblacion general™.
Aunque la MD suele diagnosticarse con ma-
yor frecuencia en la edad media de la vida',
se estima que hasta un 36 % de los casos”
corresponden a pacientes jovenes. Estos sue-
len presentarse en servicios de emergencia
con sintomas de insuficiencia cardiaca franca
y al realizar una evaluacién clinica es posible
identificar dilatacién y remodelado ventricu-
lar, presencia de fibrosis miocérdica, disfun-
cion de la funcion sistélica y/o diastélica’. Por
lo que se presenta un caso clinico como una
oportunidad para describir las etiologias mas
frecuentes de la miocardiopatia dilatada, asf
como abordar posibles factores de riesgo
asociados y las opciones terapéuticas, sus-
tentado en una revisién de la literatura actual.

Presentacion del caso

Paciente masculino de 33 afos, originario
de Guatemala, con antecedente de hiper-
tension arterial diagnosticada seis meses
previos a la consulta, en tratamiento farma-
colégico desde el diagnostico con losartan
50 mg por via oral, una vez al dia. Negd uso
de alcohol, tabaco o drogas ilicitas, sin em-
bargo, refirié un cuadro clinico de un mes de
evolucién, caracterizado por edema bilateral
de miembros inferiores con patrén ascen-
dente hasta region infrapatelar.

Este se acompanaba de disneainicialmen-
te inducida por maximos esfuerzos, con pro-
gresion gradual durante dos semanas, hasta
limitarse a minimos esfuerzos. Un dia previo a
la consulta presentd intolerancia al decubito
dorsal, compatible con ortopnea de reciente
aparicion. Por tal motivo, el paciente acudié a
un hospital de la red publica para evaluacion
clinica, donde se encontraron signos de con-
gestion pulmonar y sus signos vitales: pre-
sion arterial 130/80 mmHg, frecuencia respi-
ratoria 20 rpm y saturacion de oxigeno 99 %.

Ademés, el paciente expresd verbalmente
el antecedente de cardiomegalia, por lo que
se decidid realizar un ecocardiograma, el cual
reportd: dilatacion de las cuatro cavidades
cardiacas, acinesia del dpex, de las paredes
anterior, septal y lateral, e hipocinesia seve-
ra de segmentos apical y medio de la pared
inferior, ademas disfuncién sistélica del ven-

triculo izquierdo severamente disminuida
con FEVI (fracciéon de eyeccion de ventriculo
izquierdo) del 22 %, disfuncion sistélica del
ventriculo derecho, insuficiencia mitral y tri-
cuspide, y una hipertension arterial pulmo-
nar ligera PSAP (presion sistélica de la arteria
pulmonar) de 32,9 mmHg.

Por tal motivo se catalogd como insufi-
ciencia cardfaca congestiva, que se manejo
con furosemida endovenosa a dosis de una
ampolla cada ocho horas y oxigenoterapia
con canula nasal a cinco litros por minuto.
Sin embargo, se trasladé por inestabilidad
hemodindmica a un hospital de mayor com-
plejidad, donde lo recibieron con la pre-
sion arterial de 130/80 mmHg, el pulso de
110 lpm, la frecuencia respiratoria 20 rpm y
saturacion de Oz al 97 %.

En el examen fisico, se encontraron las
yugulares ingurgitadas en grado I, la evalua-
cién semioldgica pulmonar reveld estertores
Crepitantes bilaterales de tipo congestivo. Se
identificé ritmo cardiaco de galope, soplo
sistolico en focos mitral y tricuspideo, Levi-
ne Il, y desplazamiento del punto de maxi-
mo impulso hacia el sexto espacio intercos-
tal. A nivel abdominal, se encontré ascitis
moderada, reflujo hepatoyugular presente,
y en las extremidades edema de miem-
bros inferiores grado II.

Al ingreso hospitalario se solicitaron exa-
menes de laboratorio (Tabla 1); no se incluyo
la medicion de troponinas por falta de dispo-
nibilidad en el centro hospitalario al momen-
to de la atencion. Se le realizé una radiografia
de térax en proyeccion posteroanterior que
evidenci¢ cardiomegalia grado IV. El electro-
cardiograma mostrd taquicardia sinusal, cre-
cimiento auriculary una inversion de la onda
Tenla cara lateral (Figura 1).

Al tercer dia de ingreso se envian nuevos
estudios de laboratorio (Tabla 2). Los resul-
tados incluyeron: anticuerpos IgG contra
Trypanosoma cruzi, con resultados negativos
y prueba répida de VIH (virus de la inmuno-
deficiencia humana) no reactiva. Se realiza
antigeno de superficie para hepatitis B con
un valor de 0,3 S/CO (indice sefal/corte,
por sus siglas en inglés, signal to cutoff, va-
lor de referencia: 0,0-0,9), anticuerpos para
hepatitis C con un valor de 0,2 S/CO (refe-
rencia: 0,0-0,9) y anti-estreptolisina O (ASO)
de 125 IU/ml (valor de referencia: 0,0-200).
Los tres con resultados negativos a estas
sospechas diagndsticas.

Intervencion terapéutica

Continud tratamiento con diuréticos endo-
venosos (furosemida) como parte del mane-
jo de falla cardiaca aguda, ademds de dobu-
tamina 6 mg/min por su efecto inotrépico
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positivo. Segun lo documentado en la evo-
lucion médica, el paciente presentd mejoria
clinica durante su estancia hospitalaria (sin
embargo, no se detallaron los criterios espe-
cificos que sustentaran dicha apreciacion)
por lo que afadié al tratamiento espirono-
lactona, en dosis de media tableta via oral
cada dia, enalapril 5 mg via oral cada dfa, be-
tablogueadores como carvedilol 6,25 mg via
oral cada dia, clopidogrel 75 mg via oral cada
dia. Ademas, se indico el uso de dapaglifozi-

Tabla 1. Exdmenes de laboratorio

na 5 mg cada dia y vericiguat 2,5 mg via oral
cada dia con el objetivo de mejoria en el pro-
nostico y reduccion de hospitalizaciones.

Se solicité evaluacion por cardidlogo,
quien indicé iniciar digoxina mediante un
esquema de digitalizacién con una dosis
inicial de 0,25 mg por via endovenosa, se-
guida de 0,25 mg endovenoso cada ocho
horas y posteriormente continuar con
0,25 mg endovenosos una vez al dia como
dosis de mantenimiento.

Examen Dia 1 Dia 3 Dia 4 Unidades Valor de referencia
Leucocitos 7,5 9,7 9,2 10%/mm? 5-10
Neutrofilos (%) 66,1 63,3 63,4 % 50-70
Linfocitos (%) 24,7 257 24,9 % 20-40
Monocitos (%) 74 9,6 10,2 % 3-12
Hemoglobina 16,7 17,5 16,9 g/dL 12-16
Hematocrito (%) 52,0 52,5 494 % 37-54
Plaguetas 211 240 221 10%/uL 150-400
Creatinina 1,2 1,1 0,9 mg/dl 04-1,2
Nitrégeno ureico 239 18,0 18,0 mag/dl 5-18
Sodio 1370 141,0 139,0 mEg/I 135-150
Potasio 40 38 34 mEg/I 3,5-5,5
Calcio - 9,4 9,0 mag/dl 8,5-10,5
CPK - 52,0 - ul/L 38-174
CPK-MB 32,2 14,2 13,9 ul/L 0-25
Albumina - 39 - g/dL 3,5-50
TPT 25,0 - - Seg 24,2-328
TP 15,8 - - Seg 8,6-11,6
INR 14 - - - -
Proteina C Reactiva - 0,2 - mg/dl 0-8
Tabla 2. Exdmenes complementarios de laboratorio
Examen Dia 4 Dia 9 Dia 10 Unidades Valor de referencia
Colesterol total 101,0 - - mg/dL 140-200
HDL 33,0 - - mg/dL 35-65
LDL 53,0 - - ma/dL 75-100
Triglicéridos 102,0 - - mag/dL 40-150
T3 libre 34 - - pg/mL 2,5-39
T4 libre 10 - - ng/dL 061-1,12
TSH 3ra generacion 14 - - ul/mL 0,34-5,6
Factor reumatoideo - 2,0 - Ul/mL 0-15
Acido urico - - 43 mg/L 23-6,1
Hierro sérico - - 1778 pg/dL 60-180
Ferritina - - 262,5 ug/L 10-120
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Figura 1. ECG. Se presenta un electrocardiograma de 12 derivaciones, velocidad de 20 mm/s y voltaje de
10 mm/mV. Frecuencia cardiaca de 110 Ilpm. Complejo QRS: 0,12 seg, Onda P de 0,12 seg. Onda T de 0,20 seg.

Se evidencia: taquicardia sinusal, crecimiento auricular e inversién onda T en cara lateral.

Evolucion clinica

Desde su ingreso al centro hospitalario
de referencia, el paciente fue manejado
por descompensacion aguda de insufi-
ciencia cardiaca y de forma simulténea,
se inicid la investigacion etioldgica de
la MD, se descartaron causas infecciosas
como enfermedad de Chagas, VIH, he-
patitis By C, y una infeccién estreptoco-
cica, que pudo haber desencadenado el
dafo cardiaco indirecto.

Ante la ausencia de una etiologia cla-
ra tras la realizacion de los exdmenes ini-
ciales, se recomendé la realizacion de un
cateterismo cardiaco para una evaluacion
diagnodstica mas detallada; sin embargo,
el paciente rechazd dicho procedimiento
por motivos personales.

Asimismo, en este paciente podrian ha-
berse explorado otras etiologias mediante
estudios complementarios como reso-
nancia magnética cardiaca o una biopsia
endomiocardica con tincién de rojo Con-
go, especifica para amiloide, que podria
haber sido de gran utilidad para el diag-
noéstico diferencial de cardiopatias infiltra-
tivas, incluyendo sarcoidosis, amiloidosis
y miocardiopatfas de depdsito como la
hemocromatosis. Estos estudios resultan
fundamentales debido a que el manejo y el
prondstico varian significativamente segun
la etiologfa; sin embargo, no fue posible
realizar estos andlisis debido a limitaciones
en los recursos del centro hospitalario.

Durante la hospitalizacion, y tras mul-
tiples interrogatorios clinicos, el paciente
admitio antecedentes de consumo crénico
de cocaina con una duracion aproximada
de diez afos. No obstante, no se realizd
estudio toxicolégico confirmatorio debi-
do a falta de recursos y a que el paciente
solicito alta voluntaria. Se le brind¢ el egre-

sO con terapéutica oral ya establecida, se
indicaron controles en consulta externa
de cardiologia y de medicina interna; sin
embargo, posterior al alta, el paciente no
acudio a sus controles.

Diagnéstico clinico

Insuficiencia cardiaca congestiva, cardio-
miopatia dilatada inducida por cocaina, dis-
funcion sistélica biventricular.

Discusion

La MD consiste en una dilatacién ventricular
y disminucién de la funcion sistdlica,
conduciendo a una insuficiencia cardiaca“.
Tiene una prevalencia de 36 a 40 por cada
100 000 habitantes', con una predominancia
en hombres menores de 50 afios. Se han
descrito causas bien conocidas como la
presiénarterial altamal controladaylas causas
secundarias como la enfermedad arterial
coronaria, o el consumo excesivo de alcohol.

En este paciente los factores de riesgo
mas relevantes fueron la hipertensién
arterial y el consumo crénico de cocaina. La
hipertensién arterial favorece la sobrecarga
de presion ventricular y el remodelado
miocardico; mientras que la cocaina, una de
las sustancias psicoactivas mas consumidasa
nivel mundial“i, induce a la vasoconstriccion
coronaria, hipertrofia, fibrosis miocardica,
gue en conjunto, provoca remodelacion,
acelerando el desarrollo de la MDY,

Se ha evidenciado en estudios un au-
mento del indice de masa del volumen
telesistélico del ventriculo izquierdo, dismi-
nucién de la FEVI en pacientes con uso de
larga data de cocaina*', cambios que, en su
mayorfa, fueron encontrados en el paciente.
La base fisiopatoldgica comun es la pérdida
de capacidad contractil del miocardio®,
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Las causas pueden agruparse en dos
grandes categorfas: genéticas y no gené-
ticas™. En las causas no genéticas destacan
las de origen inflamatorio-inmunoldgico,
siendo la miocarditis viral una de las etiolo-
gias mas frecuentes, relacionada con agen-
tes como el citomegalovirus (CMV), el VIH o
enfermedades infiltrativas como amiloidosis
o sarcoidosis. En este caso se descartaron
patologias como VIH, diabetes mellitus y dis-
funcion tiroidea. No obstante, no se realizd
estudio especifico para CMV, amiloidosis ni
sarcoidosis, por razones previamente plan-
teadas y ante la negativa del paciente de
continuar con estudios complementarios.

También, deben considerarse otras po-
sibles causas como enfermedad arterial
coronaria, previamente conocida. El sin-
toma principal que motivé al paciente a
consultar, fue la disnea, que es considerado
el motivo de consulta més frecuente”. Las
manifestaciones de las miocardiopatias va-
rian de acuerdo con el tipo de disfuncion
sistélica, diastdlica o ambas. Ademas, se
pueden encontrar arritmias cardiacas (es-
pecialmente la fibrilacion atrial), debilidad
o fatiga®. Los hallazgos radioldgicos se pue-
den encontrar cardiomegalia y evidencia de
congestion pulmonar,

Los hallazgos electrocardiogréficos sue-
len ser inespecificos, taquicardia sinusal,
crecimiento de cavidades”, sobrecarga sis-
télica izquierda®, anormalidades en onda T,
fibrilacion atrial y BRIHH (bloqueo de rama
izquierda del haz de His), es relevante sefia-
lar que este Ultimo hallazgo se asocia con
una disincronia mecénica ventricular, lo que
compromete la eficacia hemodindmica re-
duciendo del gasto cardiaco.

El estdndar de oro, en la actualidad, es
la resonancia magnética cardiaca”, ya que
aporta informacién sobre la etiologia y la es-
tratificacion prondstica™ sin embargo, en el
paciente descrito en este informe de caso,
no se realizd debido a aspectos econdmicos.

Otros recursos que pueden tomarse en
cuenta son la tomografia por emisién de
positrones, la biopsia endomiocdrdica y una
angiograffa coronaria (cateterismo cardiaco)
en personas sin antecedentes conocidos de
enfermedad coronaria, para definir mejor
la anatomia coronaria y descartar una en-
fermedad isquémica oculta®, o para medir
las presiones intracardiacas, que son Utiles
al momento de evaluar el grado de evolu-
ciéon de la enfermedad, respuesta a trata-
miento o para establecer una indicacion
de trasplante cardiaco.

Para el manejo de las complicaciones
agudas, como la falla cardiaca, se indica el
uso de cuatro farmacos: betablogueadores,
antagonistas de receptores de mineralocor-

ticoides, inhibidores de SGLT-2, antagonis-
tas de receptor de angiotensina/neprilisina
(ARNI) y otros como inhibidores de la en-
zima convertidora de angiotensina (IECA),
diuréticos o digoxina.

Los betabloqueadores pueden mejorar
el remodelado ventricular, su funcion y efi-
cacia clinica. La ivabradina puede mejorar
la funcion cardiaca al reducir la frecuencia
cardiaca, lo que disminuye la demanda de
oxigeno miocardico, mejora la perfusion
coronaria y optimiza el llenado ventricular,
favoreciendo asf el gasto cardiaco®,

Se debe tener en cuenta si la etiologia de
la MD es conocida, en cuyo caso tendra un
tratamiento especifico®. La fraccion de eyec-
cion reducida se asocia a una elevada mor-
bimortalidad™. El vericiguat, ha mostrado
ser eficaz y sequro™ al estimular el guanilato
ciclasa soluble (sGC) favorece la vasodilata-
cion y mejora la funcion ventricular, lo que
contribuye a la optimizacion hemodindmi-
ca en pacientes con insuficiencia cardfaca.
Mientras que los IECA han demostrado pro-
longar la supervivencia*’. No obstante, el
objetivo del tratamiento de la MD es reducir
mortalidad y mejorar la calidad de vida*™

Este caso clinico resalta laimportancia de
considerar el consumo crénico de cocaina
como un factor etioldgico relevante, dado
gue en este paciente joven, la hipertension
arterial y la posible enfermedad coronaria
podrian estar inducidas secundariamente
por dicho consumo. Ante la ausencia de una
etiologfa alternativa que explicase el cuadro
clinico, y considerando los efectos cardio-
vasculares bien documentados de esta sus-
tancia, se catalogd el caso como una mio-
cardiopatia dilatada inducida por cocaina.

Esta afeccion es una forma secunda-
ria de MD, debida al uso crénico de co-
caina, caracterizada por dilatacion de
cavidades ventriculares  (principalmente
ventriculo izquierdo), disfuncion sistdlica;
ademds, es secundaria a la toxicidad cateco-
laminérgica, fibrosis, isquemia y miocarditis
provocada por esta droga.

Es importante destacar que, en pa-
cientes con MD inducida por cocaina, la
abstinencia total puede conducir a una
recuperacion significativa de la funcién
ventricular®, No obstante, la continuacion
del consumo incrementa el riesgo de pro-
gresion a insuficiencia cardiaca avanzada,
el desarrollo de arritmias potencialmente
mortales y el aumento de la mortalidad por
eventos isquémicos agudos™

Por tanto, todo paciente joven que pre-
sente hallazgos clinicos compatibles con in-
suficiencia cardiaca y antecedente de con-
sumo de cocaina, debe considerarse como
diagndstico probable y abordarse como
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una insuficiencia cardiaca con FEVI reduci-
da. Ademaés, para su adecuada caracteriza-
Cion etioldgica, es importante la realizacion
de una resonancia magnética cardiaca y
cateterismo cardfaco en caso de requerir-
se la exclusion de enfermedad coronaria.
Queda en evidencia el recurrente desafio
de abordar casos con multiples posibles
etiologfas, en los que el cumplimiento tera-
péutico del paciente y el acceso a estudios
especializados puede marcar la diferencia
entre la incertidumbre clinicay una interven-
Cién terapéutica precisa.

Aspectos éticos

Se siguieron la declaracién de Helsinki y
directrices éticas internacionales para la
investigacion relacionada con la salud. Se
garantizé la confidencialidad del paciente
y se elabord un consentimiento informado
donde se autorizd por parte del paciente la
utilizacion de informacion e imagenes para
su respectiva publicacion.

Agradecimientos

Al personal del Servicio de Medicina Interna
del Hospital Nacional San Juan de Dios de
Santa Ana por su contribuciéon en la atencion
y diagndstico del caso, y a especialistas car-
didlogos por su ayuda en el manejo del caso.
Financiamiento

No hubo fuentes de financiamiento.

Referencias bibliograficas

i. Arbelo E, Protonotarios A, Gimeno JR,
Arbustini E, Barriales-Villa R, Basso C, et al.
2023 ESC Guidelines for the management
of cardiomyopathies. Eur Heart J. 2023;
44(37):3503-626. DOI: 10.1093/eurheartj/
ehad194

ii. Myers MC,Wang S, Zhong Y, Maruyama
S, Bueno C, Bastien A, et al. Prevalence
of genetically associated dilated
cardiomyopathy: A systematic literature
review and meta-analysis. Cardiol Res.
2024;15(4):233-45. DOI: 10.14740/cr1680

iii. Acquatella H. Miocardiopatfa dilatada:
avances recientes y tratamiento actual.
Problemas relevantes en cardiologia.
2001;53(51):19-27. Disponible en: https://
www.revespcardiol.org/es-miocardiopatia-
dilatada-avances-recientes-tratamiento-
articulo-10736

iv. Zepedal, Li DL, Quispe R, Taub CC. Clinical
characteristics of young patients with

Vi.

Vil.

vii.

Xi.

Xil.

Xiii.

heart failure with reduced ejection fraction
in a racially diverse cohort. Crit Pathw
Cardiol. 2019; 18(2):80-5. DOI: 10.1097/
hpc.0000000000000172

Dziewiecka E, Winiarczyk M, Banys R,
Urbanczyk-Zawadzka M, Krupirski

M, Mielnik M, et al. Relation between
cardiac magnetic resonance-assessed
interstitial fibrosis and diastolic
dysfunction in heart failure due to dilated
cardiomyopathy. Int J Cardiol Heart Vasc.
2024;53(101426):101426. DOI: 10.1016/j.
ijcha.2024.101426

Paniagua Mufoz M, Ferradal Garcia M,
Palacio Martinez A, Prieto Salvador . Caso
clinico: cuidados de enfermeria en paciente
joven con miocardiopatia dilatada.
Enfermerfa en Cardiologia. 2022; 29(86):50-
55. Disponible en: https://dialnet.unirioja.
es/descarga/articulo/8674202.pdf
Castafieda L, Pérez G. Miocardiopatfa
dilatada asociada a consumo crénico

de cocafna como causa de insuficiencia
cardfaca crénica en una Unidad de
Segundo Nivel de Atencién en México:

a propodsito de un caso. Ocronos.

2023; 6(11):412. Disponible en: https://
revistamedica.com/miocardiopatia-
dilatada-consumo-cronico-cocaina/amp/
Chandra S, Saraf S, Chaudhary G, Dwivedi
SK, Narain VS, Sethi R, et al. Prevalence and
trends of occult coronary artery disease

in patients with dilated cardiomyopathy.
Am J Cardiovasc Dis. 2020; 10(5):557-63.
Disponible en: https://pmc.ncbi.nlm.nih.
gov/articles/PMC7811921/

Garcia Campos A, Pérez Dominguez M,
Diaz Ferndndez B, Gonzélez-Juanatey

J. Miocardiopatia dilatada. Medicine-
Programa de formacion médica continuada
acreditado. 2021; 13(42):2447-2458.

DOI: 10.1016/}.med.2021.09.021

Bachler N, Contreras A, Polma C. Caso clinico
miocardiopatia dilatada periparto. Rev Chil.
Anest. 2022; 51(6):766-768. DOI: 10.25237/
revchilanestv5106101431

Mahmaljy H, Yelamanchili V. Dilated
Cardiomyopathy. StatPearls. 2023. Fecha de
consulta: 04 de mayo de 2024. Disponible
en: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/
NBK441911/

Sam D, Feger J. Dilated cardiomyopathy.
Radiopaedia. 2023. Fecha de consulta:

12 de mayo de 2024. Disponible en:
https://radiopaedia.org/articles/dilated-
cardiomyopathy?lang=us

Tong X, Shen L. Comparative Efficacy of
Different Drugs for the Treatment of Dilated
Cardiomyopathy: A Systematic Review and
Network Meta-analysis. Drugs R D. 2023;
23(3):197-210. DOI: 10.1007/540268-023-
00435-5

DOI: 10.5377/alerta.v8i3.20731
Cabrera Aguilar JS, et al.

243


https://dialnet.unirioja.es/descarga/articulo/8674202.pdf
https://dialnet.unirioja.es/descarga/articulo/8674202.pdf
https://revistamedica.com/miocardiopatia-dilatada-consumo-cronico-cocaina/amp/
https://revistamedica.com/miocardiopatia-dilatada-consumo-cronico-cocaina/amp/
https://revistamedica.com/miocardiopatia-dilatada-consumo-cronico-cocaina/amp/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK441911/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK441911/

XiV.

XV.

XVi.

Yang J. The effect of ivabradine therapy
on dilated cardiomyopathy patients with

congestive heart failure: a systematic XVil.

review and meta-analysis. Front. Cardiovasc.
Med. 2023; 10(1):1-13. DOI: 10.3389/
fcvm.2023.1149351

Boned Blas P, Marco Lépez C, Callejas Gil XVii.

. Miocardiopatia dilatada: Presentacion

de un caso clinico. Archivos en Medicina
Familiar. 2023. Fecha de consulta: 03 de
mayo de 2024. Disponible en: https://www.
medigraphic.com/pdfs/medfam/amf-2023/

amf232i.pdf XiX.

Soria-Romero F, Pérez-Velasco M.
Vericiguat, nuevo pilar en el tratamiento
de la insuficiencia cardiaca con fraccién
de eyeccion reducida. Rev Esp Casos Clin

Med Itern (RECCMI). 2023; 8(3):113-116.
DOI: 10.32818/reccmi.a8n3a2

Berbel Ledn H, Iglesias F. Miocardiopatia
dilatada: a propdsito de un caso. Medifam,
2003; 13:314-319. Disponible en: https://
scielo.isciii.es/pdf/medif/v13n4/notaclil.pdf
Inzunza-Cervantes G. Insuficiencia cardiaca
cronica con fraccién de eyeccién reducida:
abordaje tedrico, clinico y terapéutico.

Rev Med UAS. 2021; 11(4):333-350.

DOI: 10.28960/revmeduas.2007-8013.v11.
n4.008

Kamel |, Salah A, Esteghamati S, Dietzuis

H. Rapid recovery from cocaine-induced
cardiomyopathy: A case report. Cureus.
2023; 15(12):49793. DOI: 10.7759/
cureus.49793

244

Alerta 2025; 8(3):238-244
Miocardiopatia dilatada asociada a uso de cocaina: caso clinico y revision


https://www.medigraphic.com/pdfs/medfam/amf-2023/amf232i.pdf
https://www.medigraphic.com/pdfs/medfam/amf-2023/amf232i.pdf
https://www.medigraphic.com/pdfs/medfam/amf-2023/amf232i.pdf

oo

(CCBY) (https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

© 2025 por los autores. Este es un articulo de acceso abierto distribuido bajo los términos y condiciones de la licencia Creative Commons Attribution

Articulo original

Factores que influyen en el consumo de
tabaco, alcohol y sustancias psicoactivas
mediante machine learning

DOI:10.5377/alerta.v8i3.20719
Xochitl Sandoval Lépez', David A. Tejada*

1- Instituto Nacional de Salud, San Salvador, El Salvador.
2- Observatorio Nacional de Salud, Instituto Nacional de Salud, San Salvador, El Salvador.

*Correspondencia

™ david.tejada@salud.gob.sv

1. ® 0000-0002-0988-1313
2.® 0000-0003-2502-1433

Resumen

Introduccioén. Las adicciones a sustancias psicoactivas son un desafio global que impacta la salud fisica, mental y emocional,
generando consecuencias sociales y econdmicas significativas, influenciadas por factores individuales, psicolégicos, familiares
y sociales. Objetivo. Analizar los factores sociodemogréficos y de salud mental que influyen en la dependencia al alcohol,
tabaco y sustancias psicoactivas en El Salvador. Metodologia. Se realizé un estudio transversal analitico con datos de la
Encuesta Nacional de Salud Mental, 2022. Se incluyd a todos los participantes y se categorizaron segun el riesgo de consumo
de tabaco, alcohol o sustancias psicoactivas. Se realizaron analisis estadisticos descriptivos e inferenciales, asf como analisis
de correlacion, clustering y regresion logistica. Los programas utilizados fueron RStudio 4.3.2 y QGIS 3.34.3. Resultados. La
tasa nacional de consumo alto de tabaco fue 0,36 %, de alcohol 0,5 %, y de consumo moderado de sustancias psicoactivas
3,2 %. Hubo una fuerte correlacién entre el consumo alto de alcohol y el moderado de tabaco (0,96), el consumo de tabaco
y moderado de sustancias (0,93), y el moderado de alcohol y moderado de sustancias (0,90). En el modelo multivariado, ser
mujer, tener resiliencia y pareja, son protectores, mientras que vivir en drea urbana, la ansiedad y la depresion son riesgos para
el consumo de sustancias. Conclusion. El entorno geografico impacta el consumo de sustancias, el consumo estd asociado a
problemas de salud mental y el uso de una sustancia se correlaciona con el consumo de otras adicionales.

Palabras clave
Trastornos Relacionados con Sustancias, Tabaquismo, Alcoholismo, Factores de Riesgo, Salud Mental.

Abstract

Introduction. Addiction to psychoactive substances is a global challenge that impacts physical, mental, and emotional health,
generating significant social and economic consequences influenced by individual, psychological, family, and social factors.
Objective. Analyze the sociodemographic and mental health factors that influence dependence on alcohol, tobacco, and
psychoactive substances in El Salvador. Methodology. A cross-sectional analytical study was conducted using data from
the 2022 National Mental Health Survey. All participants were included and categorized according to their risk of tobacco,
alcohol, or psychoactive substance use. Descriptive and inferential statistical analyses were performed, along with correlation,
clustering, and logistic regression analyses. The programs used were RStudio 4.3.2 and QGIS 3.34.3. Results. The national rate
of high tobacco use was 0.36%, alcohol use was 0.5 %, and moderate use of psychoactive substances was 3.2 %. There was a
strong correlation between high alcohol use and moderate tobacco use (0.96), tobacco use and moderate substance use (0.93),
and moderate alcohol use and moderate substance use (0.90). In the multivariate model, being female, having resilience, and
having a partner are protective factors, while living in an urban area, anxiety and depression are risk factors for substance use.
Conclusion. Geographical environment impacts substance use and is associated with mental health problems, and the use of
one substance correlates with the use of additional substances.

Keywords
Substance-Related Disorders, Tobacco Use Disorder, Alcoholism, Risk Factors, Mental Health.

Introduccion no solo tiene consecuencias individua-
les, sino que también genera un impacto
social y econdmico significativo, contri-
buyendo al aumento de la criminalidad,
la disolucion familiar y la sobrecarga de

los sistemas de salud'.

La adiccion a sustancias psicoactivas es un
desafio global que afecta a la salud fisica,
mental y emocional de millones de perso-
nas alrededor del mundo'. Este fenémeno
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Segun la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS), en el afo 2022, aproximada-
mente 275 millones de personas consu-
mieron algun tipo de droga, y mas de 36
millones presentaron trastornos relaciona-
dos con el consumo. En ese mismo afo,
en América Latina y El Caribe, al menos
4,4 millones de hombres y 1,2 millones de
mujeres padecieron trastornos derivados
del consumo de drogas'.

En el 2020, el 22,3 % de la poblacion
mundial consumfa tabaco'™. Para el 2021, se
estimaba que el 7 % de la poblacidon mundial
(400 millones) padecia trastornos por consu-
mo de tabaco, mientras que el 3,7 % (209 mi-
llones) presentaba dependencia al alcohol™.

La adiccidon a sustancias psicoactivas,
incluidas el alcohol y el tabaco, es un feno-
meno multifactorial, que incluye aspectos
genéticos, bioldgicos, psicolégicos, sociales
y ambientales. Estos elementos pueden va-
riar segun la cultura y el contexto de cada
region. En El Salvador, la evidencia cientifi-
ca sobre la causalidad del fenémeno es li-
mitada e impide tener una comprension
completa sobre los factores particulares que
determinan el problema en esta poblacion.

En este contexto, la Encuesta Nacional
de Salud Mental de El Salvador (ENSM) pro-
porciona datos importantes sobre la preva-
lencia de trastornos mentales y el consu-
mo de sustancias psicoactivas en distintos
grupos demograficos. El uso de técnicas
estadisticas avanzadas, métodos compu-
tacionales y modelos de machine learning
permite un analisis mas profundo y preciso
de estos datos, contribuyendo a identificar
y abordar vacios de conocimiento en la po-
blacion de El Salvador.

Por lo tanto, el objetivo de la investiga-
cion fue analizar los factores sociodemogra-
ficos y de salud mental que influyen en la
dependencia al alcohol, tabaco y sustancias
psicoactivas en El Salvador, mediante técni-
cas de machine learning. Esto permitira una
mejor comprensién del problema y contri-
buird al disefo de intervenciones mas efica-
ces para abordar este tema en El Salvador.

Metodologia

Se realizd un estudio transversal analitico
utilizando datos secundarios de la ENSM.
Esta encuesta fue llevada a cabo por el Mi-
nisterio de Salud de El Salvador a través del
Instituto Nacional de Salud. Fue disefiada
para obtener informacion representativa
a nivel nacional sobre problemas de salud
mental en la poblacién desde los tres afos
de edad. Para ello, se aplicaron cuestiona-
rios especificos para la nifiez (3 a 12 anos),
adolescentes (13 a 17 afos), adultos (18

afos o mas) y adultos mayores (60 afos o
mas). Estos cuestionarios fueron validados
y revisados por psicologos y psiquiatras. La
recolecciéon de datos se efectud entre agos-
to y noviembre de 2022, con la participa-
cion de 11 269 personas.

Para evaluar las condiciones de vida, se
construyeron las siguientes definiciones
operacionales. Las Necesidades Bésicas In-
satisfechas (NBI) se definieron como la ca-
rencia de un individuo u hogar de al menos
uno de los siguientes aspectos: acceso a vi-
vienda, acceso a servicios sanitarios, acceso
a la educaciéon y capacidad econdmica. El
acceso a vivienda se evalud a partir de los
criterios de «El método de las necesidades
basicas insatisfechas y sus aplicaciones en
América Latina» de la Comision Econémi-
ca para América Latina y el Caribe (CEPAL),
a partir de las variables de hacinamiento y
calidad de la vivienda. Se consideré vivienda
inadecuada si tenia piso de tierra, paredes de
tierra, techos de fibras naturales como paja o
palma, o usaba materiales de desecho. El ha-
cinamiento se definié como tres 0 mas per-
sonas compartiendo una misma habitacion.

El acceso a servicios sanitarios se valo-
rd segun el tipo de sistema de eliminacion
de excretas y la disponibilidad de servicios
basicos. El acceso a educacion se midid por
la asistencia de los niflos en edad escolar a
instituciones educativas. La capacidad eco-
némica se analizé segun la probabilidad de
ingresos insuficientes, teniendo en cuenta
la edad, nivel educativo, tamano del hogar
y situacion laboral de los miembros del ho-
gar. Para clasificar el riesgo de consumo de
sustancia se utilizd la prueba de deteccién
de consumo de alcohol, tabaco y sustan-
cias (ASSIST) de la OMS.

Para las variables continuas, se realizo la
prueba de normalidad de Anderson-Darling
(valor de p < 0,05) y se utilizd la mediana
junto con los rangos intercuartilicos (RI).
Ademas, se construyeron tablas de frecuen-
cias con porcentajes, intervalos de con-
flanza al 95 % y valores de p para las dife-
rencias de proporciones.

El Salvador estad dividido politicamente
en cinco regiones, que a su vez se subdivi-
den en 14 departamentos categorizados
por grupos de edad, sexo y lugar de proce-
dencia. Con el objetivo de comprobar las
diferencias entre las medianas de los grupos
segun sexo y procedencia urbana o rural, se
empled la prueba U de Mann-Whitney. Asi-
mismo, se utilizd la prueba de Kruskal-Wallis
para evaluar las diferencias entre los grupos
segun regién, departamento y nivel educa-
tivo. Para analizar las diferencias en propor-
ciones, se aplicd la prueba de Ji cuadrado.
Con el objetivo de identificar diferencias
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especificas entre mas de dos grupos o me-
didas, se utilizé la correccion de Bonferroni.

Para construir el modelo de regresion lo-
gistica, se gener6 una matriz de correlacion
y se establecio un punto de corte entre -0,7
y 0,7 para la inclusion de las variables en el
modelo. Se evalud el equilibrio del modelo,
analizando las variables de resultado, com-
parando las proporciones de registros po-
sitivos de riesgo de consumo y negativos,
mediante graficos de distribucion. Ademas,
se aplicd la prueba de Ji cuadrado para veri-
ficar si existian diferencias significativas en la
distribucién de la variable resultado.

El desbalance de clases se abordd me-
diante el método de sobremuestreo uti-
lizando el paquete «ROSE» en RStudio y
la funcion «ovun.sample» con el método
«over», para aumentar la cantidad de mues-
tras de la clase minoritaria y equilibrar los
datos de entrenamiento.

Se realizd una regresion logistica bi-
nomial con machine learning, utilizando
un conjunto de entrenamiento del 77 %
con un conjunto de prueba del 23 % para
el consumo de tabaco, y un conjunto
del 75 % de entrenamiento con un 25 %
de prueba para el consumo de alcohol y
sustancias psicoactivas.

El efecto de las variables confusoras se
controlé mediante técnicas de estratifica-
ciony ajuste de las covariables en el modelo.
La bondad de ajuste del modelo se determi-
né mediante las pruebas de likelihood ratio,
Wald, Curva de ROC y matriz de confusion.

Para el analisis geoespacial, se calcularon
tasas especificas por departamento y tipo
de sustancia, y se representaron en un mapa
coroplético a nivel departamental, estratifi-
cado por medio de un analisis de clustering.

Para el procesamiento y andlisis de la in-
formacion, se utilizd RStudio version 4.3.2.
Para el andlisis geoespacial, se utilizé QGIS
version 3.34.3, con el sistema de coordena-
das WGS 1984/EPSG: 4326.

La investigacion se desarrolld cum-
pliendo las buenas practicas clinicas. La
base de datos fue codificada para mante-
ner la confidencialidad de los participan-
tes y el protocolo del estudio fue aproba-
do por el comité de ética del INS bajo el
registro CEINS/2024/005.

Resultados
Demogrificos

Se analizaron 7260 adultos, de los cuales el
554 % proviene del drea rural, p < 0,01. La
mediana de edad de la poblacién fue de 45
anos (Rl = 31-61), con una edad minima de
18 afos y una maxima de 97 afos, p < 0,01.

La mediana de edad del sexo masculino fue
de 47 afos (Rl = 31-63), y del femenino fue
de 44 anos (Rl = 31-60), p < 0,001.

Segun su procedencia, la mediana de
edad de las personas del area urbana fue
de 48 anos (Rl = 34-64), mientras que las del
area rural de 43 afnos (Rl= 30-59), p < 0,001.
En cuanto a las regiones, la metropolitana
presentd la mediana de edad mas alta con
48 anos (Rl = 33-64), mientras que la menor
se observo en la regiéon oriental con 43 anos
(Rl = 30-60), p < 0,001. Las comparaciones
post-hoc mostraron diferencias entre la re-
gion metropolitana y las regiones occiden-
tal, oriental y paracentral.

La regién paracentral presentd la ma-
yor proporcién de poblacion rural (66,5 %),
mientras que, por departamento fue La
Unidén (78,8 %), p < 0,001. En contraste, San
Salvador mostré la mayor proporcién de
poblacion urbana (77,8 %), p <0,001. San
Miguel no presenté diferencias en la proce-
dencia de los participantes (p < 0,599).

El 69,9 % de los participantes fueron mu-
jeres (p < 0,001). Las regiones paracentral y
occidental mostraron las mayores proporcio-
nes de mujeres, con un 71,9 % y un 71,5 %,
respectivamente (p < 0,001). A nivel depar-
tamental, las mayores proporciones de muje-
res se encontraron en Cabanas (74 %), Sonso-
nate (73,3 %) y La Paz (72,4 %), p < 0,01.

Variables sociodemograficas,
psicologicas y del consumo de
tabaco

El 94,1 % de la poblacion presentd un bajo
nivel de riesgo de consumo de tabaco,
mientras que el 5,7 % un riesgo moderado
y el 0,2 % un riesgo alto. La regién metro-
politana tuvo un 8 % de riesgo moderado,
y el drea urbana 6,5 %, p < 0,001. En cuanto
al grupo de edad, el grupo de 20 a 29 afios
presentd el mayor porcentaje de riesgo mo-
derado (7,1 %) y ocupd el segundo lugar en
riesgo alto (0,4 %). El grupo menor de 20
afos registrd la mayor proporcién de ries-
go alto (0,5 %). Segun el sexo, los hombres
presentaron las proporciones mas altas de
riesgo moderado (14,7 %) y alto (0,7 %) en
comparacion con las mujeres, (1,8 y 0 % res-
pectivamente), p < 0,001.

Las personas con un diagndstico de sa-
lud mental mostraron un mayor porcentaje
de riesgo moderado (8,2 %) y alto (0,4 %)
en comparacién con quienes no tienen un
diagnostico, p < 0,01. La ansiedad vy sus di-
ferentes grados mostraron una asociacion
significativa con el consumo de tabaco, ob-
servandose que a medida que aumenta el
grado de ansiedad, también aumentan las
diferencias en el consumo (p < 0,001).

DOI: 10.5377/alerta.v8i3.20719
Sandoval Lopez X, et al.

247



La situacion de estrés general no mos-
tré diferencias significativas (p = 0,617), el
trastorno de estrés postraumatico (TEPT)
general (p = 0,003) y la escala de gravedad
del TEPT (p < 0,001) mostraron diferencias
significativas. Las personas con ideacion y
comportamiento suicida presentaron ma-
yores porcentajes de riesgo moderado en el
consumo de tabaco (8,7 %y 18,1 %, respec-
tivamente), p < 0,001. Las personas con de-
presiony susgradostambién mostraron dife-
rencias en el consumo de tabaco (p =0,012
y p = 0,008, respectivamente) (Figura 1).

Variables sociodemograficas,
psicologicas y del consumo de
alcohol

El 96,9 % de los participantes presentd un
bajo nivel de riesgo en el consumo de al-
cohol, mientras que el 2,9 % un riesgo mo-
derado y el 0,3 % un riesgo alto. La region
metropolitana tuvo un 3,9 % de riesgo mo-
derado, seguida por la occidental y la pa-
racentral con 3 % y 2,8 % respectivamente,
mostrando diferencias significativas en el
riesgo moderado (p < 0,001), pero no en el
riesgo alto (p = 0,334).

El drea urbana registrd un 3,3 % de ries-
go moderado y 0,3 % de riesgo alto, con
diferencias significativas en el riesgo mo-
derado (p < 0,001), pero sin diferencias en
el riesgo alto (p =0,627). El sexo masculino
presenté un mayor consumo moderado
(7,5 %) y alto (0,7 %) en comparacién con
el sexo femenino, con un 0,9 % y 0,1 % res-
pectivamente, p < 0,001.

Los grupos menores de 20 afios y de
20 a 29 aflos mostraron un riesgo mode-
rado mas alto, con 4,5 % y 3,6 % respec-
tivamente, con diferencias significativas
tanto en el riesgo moderado como en el
alto, p <0,001. También se encontraron
diferencias significativas entre el diagnds-
tico de salud mental y el riesgo moderado
de consumo de alcohol, asi como haber
sufrido discriminacion (p < 0,01). Ademas,
el TEPT, la depresion y la ansiedad mostra-
ron diferencias significativas con niveles de
riesgo moderado y alto de consumo de al-
cohol (p < 0,01) (Tabla 2).

Variables sociodemograficas y
psicologicas del consumo de
sustancias psicoactivas

El 96,8 % de los participantes presentd un
riesgo bajo de consumo de sustancias psi-
coactivas, mientras que el 3,2 % mostré un
riesgo moderado. Una sola persona fue cla-
sificada como de alto riesgo. Se trata de una
mujer de 44 afos, originaria de Santa Ana,

con alto consumo de sedantes, pensamien-
tos negativos, baja resiliencia, situaciones de
estrés por enfermedad propia, depresion y
en situacion de violencia. La region metro-
politana tuvo el mayor porcentaje de consu-
mo moderado (5,2 %), sequida por la regién
paracentral (3,7 %) y la regién central (3,5 %),
con una diferencia significativa (p < 0,001).
Las zonas urbanas también presentaron un
mayor consumo moderado (3,7 %), siendo
los menores de 20 afios, de 20 a 29 afos y
de 40 a 49 anos los que mostraron los ni-
veles mas altos de consumo moderado, con
55%, 36 %Yy 3,8% respectivamente.

Los hombres tuvieron un mayor riesgo
moderado de consumo de sustancias psi-
coactivas (5,7 %) en comparacién con las
mujeres (2,2 %), p < 0,001. Las personas di-
vorciadas (6,5 %) y solteras (4,4 %) mostraron
un mayor consumo moderado en compara-
cion con aquellos con pareja (p < 0,001).

Las personas con diagndstico de salud
mental presentaron un mayor riesgo de
consumo moderado (9,0 %) en compara-
cion con gquienes no tenian el diagndstico
(3,0 %), p < 0,001. Asimismo, quienes repor-
taron pensamientos negativos presenta-
ron un mayor riesgo moderado (4,3 %) en
comparacion con quienes no los reportaron
(3,0 %), p <0,001. Las personas con niveles
bajos y moderados de resiliencia mostra-
ron mayores tasas de consumo moderado
(3.8 % vy 3,1 % respectivamente) en com-
paracion con los de alta resiliencia (2,6 %),
p < 0,001. Se encontraron diferencias esta-
disticas significativas entre los niveles de de-
presion y ansiedad y el consumo de sustan-
Cias psicoactivas (p < 0,01), asi como entre
las personas con ideacién y comportamien-
to suicida (p < 0,001) (Tabla 3).

Tasas por 100 000 habitantes del
consumo de tabaco, alcohol y
sustancias psicoactivas

En cuanto el riesgo de consumo de taba-
co, la tasa nacional de riesgo moderado
de consumo fue del 94 %. Cabafas tuvo
la tasa mas alta con 13,9 %, seguida de
San Vicente (13,4 %) y Santa Ana (13,3 %).
Para el riesgo alto, la tasa nacional fue de
0,36 %, siendo San Vicente (2,5%) y Ca-
bafas (2,1 %) los departamentos con
las tasas mas elevadas.

En cuanto al consumo de alcohol, la tasa
nacional de riesgo moderado fue del 4,7 %.
San Vicente presentd la tasa mas alta con
84 %, seguida de Chalatenango (7,7 %) y
Morazan (7,2 %). Para el riesgo alto, la tasa
nacional fue de 5,3 %, con Cabafas (2,1 %) y
Sonsonate (1,2 %) mostrando las tasas mas
altas por departamento.
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Tabla 1. Distribucion del consumo de tabaco por factores psicoldgicos y de salud mental

Nivel de riesgo Valor
Total % o

Variable Categoria  Bajo % 1C95 % Moderado % 1C95 % Alto % 1C95% p

Si 244 914 (88,0-948) 22 82  (49-115) 1 04 (0411 267 37 <001
Diagnésticode - 6481 943 (93,7-94,8) 380 55 (506,1) 15 02 (01-03) 6876 947 <001
salud mental

No dato 106 906  (853-959) 1 94  (41-147) 0 0 00000 117 16 <001
Pensamiento Si 1073 935 (92,1-94,9) 71 6.2 (4,8-7,6) 303 (0006 1147 158 <001
negativo No 5758 942  (935-949) 342 56 (506.2) 1302 (0103 6113 842 <001
Sufrio discrimi- S 1043 930 (91,5-945) 74 6,6 (5.2-8,0) 5 04 (0107 1122 155 <001
nacion No 5788 943 (93,6-95,0) 339 55 49-6,1) 1M 02 (0103 6138 845 <001
Estrés por CO- S 6502 943  (93,6,950) 394 55 49,61 1202 (01,03 6908 952 <001
VID-19 No 329 190 (160,220 19 10 05,1,5) 4 11 (01-21) 352 48 <001

No 329 935 (90,6-96,4) 19 54 3.1-7,7) 4 11 (01-21) 352 48 <001
Grados de Muybajo 2970 938 (92,9947 189 6,0 (5.2-6,8) 7 02 (0103 3166 436 <001
estrés por Bajo 2971 943 (93,4-95,2) 173 55 (4,7-6,3) 5 02 (0003 3149 434 <001
CoVID-19 Moderado 532 945  (924-966) 31 55 G674 0 0 - 563 78 <001

Alto 29 967  (91,3-1000) 1 33 (0,0-97) 0 0 - 30 04 <001

Baja 1436 946  (932-960) 76 50 (3.9-6,1) 6 04 (01-07) 1518 209 <001
Resilencia Moderada 4795 94,1 (93,3-94,9) 291 57 (51-6,3) 10 02 (0103 5096 702 <001

Alta 600 929  (906-952) 46 7.1 (52-90) 0 0 - 646 89 <001
Situacion de Si 2593 938  (92,8-948) 163 59 (5.0-6,8) 9 03 (0105 2765 381 <001
estrés No 4238 943 (93,5-95,1) 250 56 (4.9-63) 7 02 (0103 4495 61,9 <001
P Si 411 928  (90,0-956) 30 638 4,492) 205 (0012 443 6,1 <0,01

No 6420 942 (93,6-94,8) 383 56 (5.1-6,1) 4 02 (0103 6817 939 <001

No 6420 94,2 (93,6-94,8) 383 56 (51-6,1) 14 02 (0103 6817 939 <001

Leves 343 932 (90,6959) 23 63 (3888 2 05 (0012 368 51 <00

moderado
Grados TEPT* _

Modera 64 914 (846982 6 86 (0152 0 0 - 70 10 <001

do-grave

Grave- 4 800  (449-1151) 1 200 (00551) 0 0 - 5 01 <001

extremo

Si 4355 938 (93,1,945) 277 60  (53,66) 13 03 (01,04) 4645 640 <001
Depresion

No 2476 947  (93:8,95)5) 136 52 (43,61) 301 (00,02 2615 360 <001

No 2476 94,7 (93,7-95,5) 136 52 (4,4-6,1) 301 (0003 2615 360 <001

Minimo 2801 938 (92,7-94,7) 177 59 (5.2-6,8) 7 02 (0105 2985 411 <001

Leve 1230 939 (92,5-95,1) 75 5,7 4,6-7,1) 5 04 (01-09 1310 180 <001
Grados de Moderada 236 937  (89,8-96,3) 16 63  (37-102) 0 0 00-15) 252 35 <0,01
depresion

Modera-

damente 59 908  (80,7-96,5) 5 77 (26-170) 1 15 (0083) 65 09 <001

grave

Grave 29 879  (708-960) 4 121 (4,0-29.2) 0 0 (00105 33 05 <001

Si 1318 933 (91,8-94,5) o 64 (52-7,8) 5 04 (01-09) 1413 195 <001
Ansiedad

No 5513 943 (93,5-94,9) 323 55 (50-6,1) 1M 02 (01-03) 5847 805 <001

No 5513 943 (93,5-94,9) 323 55 (506,1) 1 02 (0103 5847 805 <001
Grados de Leve 1081 933 (91,6-94,7) 74 64 (5.1-7.9) 4 03 (0108 1159 160 <001
ansiedad Moderado 181 948  (90,4-97.4) 10 52 (26-96) 0 0 0019 191 26 <001

Severo 56 889 (77,8959 6 95  (36-196) 1 16 (0086) 63 09 <001

Si 451 909  (87,8-933) 43 87  (64-115) 2 04 (0114 4% 68 <001
|dea suicida

No 6380 943 (93,6-94,9) 370 55 (5,0-6,0) 14 02 (01-04) 6764 932 <001
Comportamien- i 86 819  (730-884) 19 181 (1162700 0 0 0034 105 14 <001
to suicida No 6745 943 (93,6-94,9) 394 55 (5,0-6,0) 16 02 (0104 7155 986 <001
Total - 6831 94,1 (93,3-94,7) 413 57 (52-6,2) 16 02 (01-04) 7260 100 -

*TEPT: Trastorno de estrés postraumatico.
**Valor de p de diferencia de proporciones de nivel de riesgo.
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Tabla 2. Distribucion del consumo de alcohol por factores psicoldgicos y de salud mental

Nivel de riesgo Valor
Total % x

Variable Categoria Bajo % 1C95 % Moderado % 1C95 % Alto % IC95 % p

Si 254 951 [91,6-97,2] 13 49 [2,8-84] 0 00 - 267 37 <0001
Diagnosticode | 6664 969  [96,4-97,3] 192 28 24321 20 03  [03-04] 6876 947 <0001
salud mental

No dato 115 983  [93,5-99,5] 2 1,7 [0,5-6,5] 0 0 - 17 16 <0001
Pensamiento Si 1109 967  [954-97,6] 31 2,7 [1,9-3,8] 7 06 (03131 1147 158 <0001
negativo No 5924 969  [96/4-97,3] 176 29 [2,5-3,3] 13 02 [02-04] 6113 842 <0001
Sufrio discrimi- S 1068 952  [93,6-964] 48 43 [3,2-5,6] 6 05 [02-09] 1122 155 <0001
nacion No 5965 972 [96,6-97,6] 159 26 [2,2-3,0] 14 02 [03-05] 6138 845 <0001
Estréspor CO- S 6692 969  [96/4-97,3] 197 29 [2,5-33] 19 03  [03-04] 6908 952 <0001
VID-19 No 341 969 [94,0-98,2] 10 28 [1,5-5,1] 1 03  [00-100 352 48 <0001

No 341 969  [94,0-98,2] 10 28 [1,5-5,1] 1 03  [00-10] 352 48 <0001
Grados de Muybajo 3064 968  [960-974] 95 30 [2,4-3,6] 7 02 [0307] 3166 436 <0001
estrés por Bajo 3055 970  [96,2-97,6] 84 27 [2,1-33] 10 03 [05-10] 3149 434 <0001
covib-19 Moderado 543 964  [94,5-97,6] 18 32 [2,0-5,0] 2 04  [01-1,1] 563 78 <0001

Alto 30 1000  [884-100] 0 00 - 0 0 - 30 04 <0001

Baja 1471 969  [95,7-97,7] 43 28 [2,1-3.8] 4 03 [01-07] 1518 209 <0001
Resiliencia Moderada 4934 968  [96,1-97,3] 147 29 [2,5-3,3] 15 03 [02-05] 5096 702  <0,001

Alta 628 972  [954-982] 17 26 [1,6-4,1] 1 02  [00-10] 646 89 <0001
Situacion de Si 2662 963 [954-97,0] 91 33 [2,7-4,0] 12 04 [02-07] 2765 381 <0001
estrés No 4371 972 [96,5-97,7] 116 26 [2,1-3,1] 8 02 [01-04 4495 619 <0001
- Si 415 937 [90,7-956] 21 47 [3,1-7,1] 7 16 [07-33] 443 61 <0001

No 6618 97,1 [96,6-97,5] 186 27 24-3,1] 1302 [01-03] 6817 939 <0001

No 6618 97,1 [96,6-97,5] 186 27 24-3,1] 1302 [01-03] 6817 939 <0001

t‘f;jg)md’ 345 938  [90,6:959] 17 46 [2,8-7.3] 6 16 0635 368 51 <0001
Grados TEPT* _

Modera 67 957  [87,8-985] 2 29 (0799 1 14 02771 70 10 <0001

do-grave

Grave- 3600  [171-927] 2 400 73829 0 0 - 5 01 <0001

extremo

Si 4482 965  [957-97,1] 146 3,1 12,7-3,7] 17 04  [02:06) 4645 640 <0001
Depresion

No 2551 976  [96,8-98,1] 61 23 [1,8-3,01 3 01  [0003] 2615 360 <0001

No 2551 976 [96,8-98,1] 61 23 [1,8-3,0] 3 01  [0003] 2615 360 <0001

Minimo 2893 969  [96,1-97,5] 85 28 [2,3-3,5] 7 02 [01-05 2985 41,1 <0001

Leve 1259 96,1 [94,8-97,1] 46 35 [2,6-4,6] 5 04  [01-09] 1310 180 <0001
Grados de Moderada 239 948  [91,2-97,0] 9 36 [1,8-6,6] 4 16 05400 252 35 <0001
depresion

Modera-

damente 63 969  [893-99,2] 2 3,1 [0,8-10,7) 0 0 - 65 09 <0001

grave

Grave 28 848  [681-938] 4 121 [48-266] 1 30 [05-149] 33 05 <0001
Ao Si 1352 957  [944-967] 51 36 [2,7-4,7] 10 07 [0412] 1413 195 <0001

nsieda

No 5681 972 [96,6-97,6] 156 2,7 [2,3-31] 10 02 [01-03] 5847 805 <0001

No 5681 972 [96,6-97,6] 156 27 2,3-31] 10 02 [01-03] 5847 805 <0001
Grados de Leve 1113 960  [94,5-97,1] 38 33 [2,4-4,5] 8 07 [03-13] 1159 160 <0001
ansiedad Moderado 182 953  [91,0-97,7] 8 42 [2,0-8.2] 1 05 [01-28 191 26 <0001

Severo 57 905  [80,0-959] 5 79 [133-176] 1 16 [03-84] 63 09 <0001

Si 459 925  [89,7-94,5] 31 63 [4,4-8,8] 6 12 05261 4% 68 <0001
|dea suicida

No 6574 972  [96,7-97,6] 176 26 [2,3-3,0] 14 02 [01-03] 6764 932 <0001
Comportamien- i 94 895  [82,0-94,1] 10 95 [52-16,8] 1 10 0254 105 14 <0001
to suicida No 6939 970  [96,5-974] 197 28 [24-3,1] 19 03 [02:04] 7155 986 <0001
Total 7033 969  [96,5-97,2] 207 29 [2,5-3,3] 20 03 [02-04] 7260 100  <0,001

*TEPT: Trastorno de estrés postraumatico.
**Valor de p de diferencia de proporciones de nivel de riesgo.
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Tabla 3. Distribucion del consumo de sustancias psicoactivas por factores psicoldgicos y de salud mental

Nivel de riesgo Valor
Variable Categoria Bajo % 1C95 % Moderado % 1C95 % Alto % 1C95 % Total ” p**
Diagnéstico °1 243 910  [869-938] 24 90  [62-1311 267 37 <0001 267 37 <0001
de salud No 6670 970  [965-974] 205 30 [26-35] 6875 947 <0001 6876 947  <0,001
mental Nodato 113 966 [915-986] 4 34 [14-85] 17 16 <0001 17 16 <0001
Pensamiento S 1098 957  [944-967] 48 43 [33-56] 1146 158  <0,001 1147 158 <0,001
negativo No 5928 970  [964-974] 185 30 [26-36] 6113 842 <0001 6113 842  <0,001
Sufrio dis- Si 1066 950 [935-9621 56 50  [38-65] 1122 155 <0001 1122 155 <0,001
criminacion — No 5060 971  [965-9751 177 29 [25-35] 6137 845 <0001 6138 845 <0001
Estrés por Si 6684 968  [963-973] 223 32 [27-37 6907 952 <0001 6908 952  <0,001
COVID-19 No 342 972 [946-936] 10 28 [14-54] 352 48 <0,001 352 48 <0001
No 342 972 [946-986] 10 28 [14-54] 352 48 <0001 352 48 <0001
Grados de Muybajo 3059 966 [959-9711 106 34 [29-41] 3165 436 <0001 3166 436 <0001
estrés por Bajo 3056 970  [964-975] @ 93 30 [25-36) 3149 434 <0001 3149 434 <0001
CoVID-19 Moderado 539 957  [93,7-971]1 24 43 [29-63] 563 78 <0001 563 78 <0001
Alto 30 1000 [887-1000] O 0 - 30 04 <0001 30 04 <0001
Baja 1461 962  [951-970] 56 38 [30-49] 1517 209 <0001 1518 209  <0,001
Resiliencia Moderada 4936 969  [964-973] 160 31 [7-36) 5096 702 <0001 5096 702 <0,001
Alta 629 974 [957-9841 17 26 [16-43] 646 89 <0001 646 89 <0001
Sitwacionde S 2656 961  [953-968] 108 39 [B2-47) 2764 381 <0001 2765 381  <0,00]
estrés No 4370 972 [966-976] 125 28 [24-34] 4495 619 <0001 4495 61,9 <0,001
- Si 413 932 [904-952] 30 68  [48-96] 443 6,1 <0,001 443 61 <0001
No 6613 970 [965-974] 203 30 [26-35) 6816 939 <0001 6817 939 <0001
No 6613 970  [965-974] 203 30 [26-35] 6816 939 <0001 6817 939 <0001
tf;j;)md’ 347 943 [913-962] 21 57 [38-87] 368 51 <0001 368 51 <0001
Grados TEPT*  Modera-
dogave O 900 [802-953] 7 100 [47-198] 70 10 <0001 70 10 <0001
er?rveemo 3 600 [170-9271 2 400 [73-8301 5 01 <0001 5 01 <0001
Depresién Si 4466 961  [954-966] 178 39 [34-46 4644 640 <0001 4645 640  <0,001
No 2560 979 [97,2-984] 55 21 [16-28] 2615 360 <0001 2615 360  <0,001
No 2560 979 [97,2-984] 55 21 [1,6-28] 2615 360  <0,001 2615 360  <0,001
Miimo 2881 965 [957-971]1 103 35 [29-43] 2984 411 <0001 2085 41,1 <0,001
Leve 1264 965 [953-973] 46 35 [27-47) 1310 180 <0001 1310 180  <0,001
Grados de Moderada 235 933 [894-958] 17 67 [42-106] 252 35 <0001 252 35 <0001
depresion
Modera-
damente 57 877 [770-939] 8 123 [61-23001 65 09 <0001 65 09 <0001
grave
Grave 29 879 [718-956] 4 1201 [44-2821 33 05 <0001 33 05 <0001
N Si 1351 956 [943-966] 62 44 [34-57] 1413 195 <0001 1413 195 <0,001
No 5675 971 [965-9751 171 29 [25-35] 5846 805 <0001 5847 805 <0001
No 5675 971 [965-975] 171 29 [25-35] 5846 805 <0001 5847 805  <0,001
Grados de Leve M4 961 [947-971]1 45 39 [29-53] 1159 160 <001 1159 160  <0,001
ansiedad Moderado 176 921  [874-9511 15 79 [49-126] 191 26 <0001 191 26 <0001
Severo 61 9.8 [888-991] 2 32 [09-112] 63 09 <0001 63 09 <0001
dea suicida 455 917 [888-939 41 83 [61-112 49 68 <0001 4% 68 <0001
No 6571 971  [966-975 192 29 [25-34] 6763 932 <0001 6764 932 <0001
Compor- Si 89 848  [765-904] 16 152 [96-235] 105 14 <0001 105 14 <0001
E‘ZT;;Z?O No 6937 970 [965-974] = 217 30 [26-35) 7154 986 <0001 7155 986  <0,001
Total 7026 968  [963-9721 233 32 [28-37) 7259 100 <0,001 7260 100 <0001
*TEPT: Trastorno de estrés postraumatico.
**Valor de p de diferencia de proporciones de nivel de riesgo.
DOI: 10.5377/alertav8i3.20719 251

Sandoval Lopez X, et al.



Respecto al consumo de sustancias psi-
coactivas, la tasa nacional de riesgo mode-
rado fue del 5,3 %. San Vicente tuvo la tasa
mas alta con 10,9 %, seguido de Cabafas
(9,6 %) y La Paz (8,6 %).

Analisis de clustering

En el modelo de clustering K-means aplica-
do a las tasas estandarizadas de tabaquismo
(altoy moderado), consumo de alcohol (alto
y moderado), y consumo de sustancias psi-
coactivas (moderado) en los diferentes de-
partamentos, se definieron tres clUsteres. El
cluster de riesgo alto incluyd a San Salvador,
mientras que el clUster de riesgo moderado
agrupd a los departamentos de San Miguel,
Santa Ana, Sonsonatey La Libertad (Figura 1).

Analisis de correlacion

Se observd una fuerte correlacion entre el
consumo alto de alcohol y el consumo mo-
derado de tabaco (0,96). Se encontré una
alta correlacion entre el consumo moderado
de tabaco y el consumo moderado de sus-
tancias psicoactivas (0,93). Hubo una corre-
lacion significativa entre el consumo mode-
rado de alcohol y el consumo moderado de
sustancias psicoactivas (0,90), asi como en-
tre el consumo alto de tabaco y el consumo
moderado de sustancias psicoactivas (0,88).

W Riesgo alto
M Riesgo moderado
Riesgo bajo

Analisis multivariado

En el consumo de tabaco, la edad (OR=0,99;
p < 0,01) un nivel educativo superior (OR=
0,63;p < 0,01)y el sexo femenino (OR = 0,09,
p <0,01) mostraron un efecto protector,
mientras que, vivir en dreas urbanas se aso-
Cid a un mayor riesgo de consumo de taba-
co (OR=1,46;p < 0,01).

La ansiedad (OR=1.81; p <0,01), tener
un diagndstico de salud mental (OR=141;
p <0,01)y la depresion (OR=1,29; p < 0,01),
se asociaron a un mayor riesgo de consumo
de tabaco, mientras que un mejor ambiente
laboral presentd una asociacion protecto-
ra (OR=0,95; p=10,01).

Para el consumo de alcohol, a mayor
edad (OR=0,97; p < 0,01) y el sexo femeni-
no (OR=0,08; p <0,01) mostraron una aso-
ciacion protectora, mientras que vivir en el
drea urbana se asocid a riesgo (OR=1,79;
p < 0,01). El ambiente laboral tuvo una aso-
ciacion protectora significativa (OR=0,95;
p= <0,001), mientras que, la ansiedad
(OR=2,01; p < 0,01) y la depresion (OR=1,47;
p < 0,01) se asociaron a riesgo.

En el consumo de sustancias psicoacti-
vas, una mayor edad (OR=0,99; p <0,01) y
el sexo femenino (OR=0,09; p < 0,01) mos-
traron una asociacion protectora, mientras
que, el area urbana se asocid con un incre-
mento en el riesgo (OR=1,46; p < 0,01).

0 15 30 60 90 120

S — R

Figura 1. Andlisis geoespacial del consumo de sustancias y riesgo mediante clUsteres en El Salvador, ENSM 2022.
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Se encontraron asociaciones protec-
toras significativas en el ambiente laboral
(OR=0,95; p= 0,013), el indice de partici-
pacion comunitaria (OR=0,92; p = 0,009),
ingreso econdémico adecuado (OR=0,81;
p = 0,005) tener pareja (OR=0,88; p =0,013),
nivel educativo superior (OR=0,63; p < 0,01);
siendo los factores de riesgo la ansiedad
(OR=1,81; p < 0,01), el diagnostico de salud
mental (OR=1,41; p = 0,005), y la depresion
(OR=1,29; p < 0,01) (Tabla 4).

Discusion

Este estudio proporciona una vision ge-
neral de las caracteristicas demograficas
y psicolégicas con el consumo de taba-
co, alcohol y sustancias psicoactivas en los
adultos de El Salvador.

Uno de los hallazgos més relevantes fue
la fuerte correlacién entre el consumo de
distintas sustancias, donde los individuos
gue consumen una tienen alta probabilidad
de consumir otras. Estos patrones son con-
sistentes con investigaciones previas, que
sefialan el consumo como un proceso gra-
dual que suele involucrar el policonsumo*.

El consumo de sustancias mostrd pa-
trones diferenciados segun la procedencia,
con niveles de riesgo mas altos en la region
metropolitana y zonas urbanas, similares a
lo observado en otras investigaciones, que
sugieren que el consumo es debido a una
mayor disponibilidad de drogas, publici-
dad y aceptacion social de las mismas*, in-
crementando la probabilidad del consumo
y desarrollo de adicciones.

Asimismo, el andlisis por cluster confirmd
la agrupacion de departamentos con carac-
terfsticas similares de consumo, revelando
variaciones significativas entre grupos. Este
hallazgo coincide con estudios previos que
evidencian diferencias regionales vy territo-
riales, destacando como el contexto geogra-
fico influye en los patrones de consumo™™,

Las personas jovenes mostraron mayor
riesgo de consumo que los adultos mayores,
coherente con estudios previos que sefalan
que el consumo de sustancias adictivas sue-
le iniciarse en la adolescencia y juventud, ex-
plicando asi los patrones observados ™,
Se identificaron diferencias significativas en
el consumo de sustancias entre hombres y
muijeres, siendo el riesgo mayor en hombres,
un hallazgo ampliamente documentado en
la literatura cientffica®. Factores sociocul-
turales, como las normas de masculinidad,
los patrones de socializacion y la disponibi-
lidad de sustancias, podrian contribuir a es-
tas diferencias ™.,

Las personas con menor nivel educati-
VO mostraron un mayor riesgo de consumo

de sustancias en comparacién con aquellas
con niveles educativos superiores, un pa-
tréon respaldado por investigaciones previas
gue asocian menor educacién con mayores
prevalencias de consumo™*i* Esto podria
estar relacionado con una menor percep-
cion de riesgo, falta de acceso a informacion
y a estrategias de afrontamiento adecuadas,
asi como a condiciones socioecondmicas
desfavorables que pueden aumentar la vul-
nerabilidad a este tipo de consumo»,

Las personas solteras presentaron un
mayor riesgo de consumo, lo que coincide
con lo sefalado en la literatura, que indica
que la falta de una red de apoyo social y Ia
exposicion a entornos propensos al consu-
mo Y las adicciones pueden influir en este
comportamiento®. La falta de una pareja
estable y de una estructura familiar podria
aumentar la vulnerabilidad de los adultos
solteros al consumo de sustancias; sin em-
bargo, existen otros multiples factores que
también influyen en este comportamien-
to™. El anélisis multivariado determind que a
mejores condiciones laborales, menor pro-
babilidad de consumo; esta asociacion fue
descrita por otros estudios que consideran
que el desempleo o condiciones labora-
les precarias pueden generar un ambiente
que incrementa la ansiedad y el estrés y
con ello aumentar la susceptibilidad a las
adicciones™ En ese sentido, un ingreso
econémico adecuado se asocié como factor
protector para el consumo de tabaco, pero
como factor de riesgo para el consumo de
alcohol. Los factores econémicos juegan un
papel complejo en las adicciones, ya que
una mayor capacidad econémica puede fa-
cilitar el acceso a sustancias y aumentar la
frecuencia de consumo™. En contraste, las
condiciones econdmicas adversas pueden
aumentar el estrés y la ansiedad, predispo-
niendo a los individuos a recurrir al consu-
mo como mecanismo de afrontamiento; sin
embargo, en el fendbmeno de las adicciones
convergen multiples factores que influyen
en su desarrollo®@i,

Se encontrd una asociacion entre diver-
sos problemas de salud mental y el consu-
mo de sustancias psicoactivas; el abordaje
integral de la salud mental, asi como las es-
trategias de prevencion y abordaje del con-
sumo Yy las adicciones podrian contribuir a
resolver estos problemas»,

Respecto a los sintomas depresivos o
ansiosos, el modelo multivariado determiné
gue estos se asociaron a un mayor riesgo de
consumo de sustancias. La relacion entre los
problemas de salud mental y el consumo
de sustancias ha sido ampliamente docu-
mentada, relacionando el uso de sustancias
como un mecanismo de afrontamiento™",
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Tabla 4. Anélisis multivariado de factores asociados al consumo de tabaco, alcohol y sustancias psicoactivas en poblacion adulta, ENSM 2022

Sustancia Variables Coeficientes  OR Error estdndar  Valordez 1IC95 % Valor de p
(Intercept) 2,14 - 0,29 7.5 [4,84-14,89] <0,01
Edad -0,01 0,99 0,00 -4,7 [0,99 - 1,00] <0,01
Sexo femenino -2,36 0,09 0,05 -43,5 [0,08-0,11] <0,01
Area urbana 0,38 1,46 0,06 6,8 [1,31-1,62] <0,01
Sabe leery escribir -0,03 0,97 0,08 -04 [0,83-1,14] 0,71
Indice de participacién comunitaria -0,08 0,92 0,03 -2,6 [0,87-0,98] 0,01
Tiene pareja -0,13 0,88 0,05 -2,5 [0,80-0,97] 0,01
Tabaco * Nivel educativo superior -047 063 0,09 -54 [0,53-0,74] <0,01
Ambiente laboral -0,05 0,95 0,02 -2,5 [0,92-0,99] 0,01
Pensamiento negativo 0,12 1,13 0,07 1,7 [0,98 - 1,29] 0,09
Ingreso econémico adecuado -0,21 0381 0,08 -2.8 [0,70-0,94] 0,00
Diagndstico de salud mental 0,34 1,41 0,12 28 [1,11-1,78] 0,00
Depresion 0,25 1,29 0,06 44 [1,15-1,44] <0,01
Ansiedad 0,59 1,81 0,07 88 [1,59-2,07] <0,01
Trabaja 0,26 0,77 018 -14 [0,54-1,10] 0,15
NBI** -0,15 0,86 0,07 -2,0 [0,74-1,00] 0,06
(Intercept) 1,54 - 031 4,95 [2,54-8,61] <0,01
Edad -0,03 0,97 0 -16,2 [0,97-0,97] <0,01
Sexo femenino -2,57 0,08 0,06 -44,89 [0,07-0,09] <0,01
Area urbana 0,58 1,79 0,06 9,86 [1,59-2,01] <0,01
Sabe leery escribir -0,58 0,56 0,08 -6,89 [0,48 - 0,66] <0,01
Indice de participacion comunitaria -0,24 0,78 0,03 -7,47 [0,74 - 0,84] <0,01
Tiene pareja -0,.28 0,76 0,05 -5,17 [0,68 - 0,84] <0,01
Alcohol + Nivel educativo superior 0,03 1,03 0,08 0,31 [0,87-1,21] 0,754
Ambiente laboral -0,06 0,95 0,02 -2,79 [0,91-0,98] 0,005
Pensamiento negativo -0,07 0,93 0,07 -0,94 [0,81-1,08] 0,349
Ingreso econémico adecuado 0,38 1,47 0,08 4,95 [1,26-1,71] <0,01
Diagndstico de salud mental -0,11 0,9 0,14 -0,74 [0,68-1,19] 0,461
Depresion 0,39 147 0,06 6,51 [1,31-1,65] <0,01
Ansiedad 07 2,01 0,07 10 [1,75-2,30] <0,01
Trabaja 1,65 518 0,22 741 [3,35-8,01] <0,01
NBI** 0,04 1,04 0,07 051 [0,90 - 1,20] 0611
(Intercept) 0,915 - 0,253 3,62 [1,52-4,10] <0,001
Edad -0,008 0,99 0,001 -6,23 [0,99-0,99] <0,001
Sexo femenino -1,235 0,29 0,046 -26,95 [0,27-032] <0,001
Area urbana 0458 1,58 0,045 10,28 [1,45-1,73] <0,001
Sabe leery escribir -0,187 083 0,067 -2,79 [0,73-0,95] 0,005
Sustancias psico- ~ Con pareja -0,137 0,87 0,043 -3,19 [0,80-0,95] 0,001
activas A Pensamiento negativo 0,194 1,21 0,057 342 [1,09-1,36] 0,001
Diagndstico salud mental 0,921 2,51 0,093 9,9 [2,09-3,01] <0,001
Depresion 0872 2,39 0,052 16,73 [2,16-2,65] <0,001
Resiliencia -0,635 0,53 0,228 -2,79 [0,34-0,83] 0,005
Sintomas de TEPT*** 0,696 2,01 0,082 8,46 [1,71-236] <0,001
Ansiedad 0,132 1,14 0,057 2,32 [1,02-1,28] 0,02

**NBI: Necesidades bésicas insatisfechas.

*¥¥TEPT. Trastorno de estrés postraumatico.

*AUC del 85,8 %.

+AUC del 82,4 %.

A AUC del 70,1 %.

Prueba de Likelihood ratio y prueba de Wald (p <0,01).
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Algunos estudios sefalan la influencia
de factores neurobioldgicos y genéticos en
el desarrollo de trastornos mentales y adic-
ciones™ sin embargo, otras investigacio-
nes indican que los problemas psicolégicos
condicionan una menor capacidad de con-
trol y una mayor propension a la adiccion™i,

El TEPT también mostrd asociacion con
el consumo de sustancias psicoactivas, si-
milar a lo observado en otros estudios que
encontraron una relacion entre el TEPT y el
consumo de sustancias como mecanismo
para gestionar el trauma*". Esta asociacién
destaca la necesidad de implementar inter-
venciones que no sélo aborden el consumo
de sustancias, sino que también consideren
los factores psicoldgicos y sociales relacio-
nados con las adicciones®™,

La pandemia de COVID-19 también ha
contribuido a agravar las adicciones. Es-
tudios recientes documentaron un incre-
mento en el uso de sustancias como una
forma de lidiar con la incertidumbre y el
aislamiento®. Otros estudios reportaron
un aumento significativo en el uso de sus-
tancias como consecuencia de niveles al-
tos de estrés y ansiedad relacionados con
el COVID-1 gz

En este estudio, la participacion comu-
nitaria se comportd como un factor protec-
tor para el consumo de sustancias. Algunos
estudios indican que las redes sociales de
apoyo, brindan un entorno que promueve
la resiliencia y el bienestar emocional, lo
que reduce la vulnerabilidad al consumo de
sustancias®ii E| respaldo social es funda-
mental para la prevencion y el tratamiento
de las adicciones, destacando su impor-
tancia como parte integral de las estrate-
gias de intervencion®,

La resiliencia también actué como un
factor protector, coincidiendo con lo sefa-
lado en la literatura, que indica que las per-
sonas con habilidades de afrontamiento, es-
pecialmente aquellas con resiliencia familiar,
pueden enfrentar las dificultades de la vida
sin recurrir al uso de sustancias adictivas™".

Finalmente, las teorias del comporta-
miento consideran que el ser humano es
el resultado de multiples interacciones y
factores bioldgicos, psicoldgicos y sociales
que condicionan el desarrollo y curso de las
adicciones”. De igual forma, las adicciones
también son vistas como desoérdenes del
desarrollo influenciados por factores de ries-
go acumulados a lo largo de la vida®*.

Las principales limitaciones del estudio
se relacionan con su disefo transversal, que
impide establecer relaciones de causalidad,
y la posible subestimacién del consumo
de sustancias. Sin embargo, la fortaleza del
estudio radica en su representatividad a

nivel nacional, lo que proporciona una vi-
sion general de la situacion en El Salvador
y permite un andlisis exhaustivo, aplicando
modelos estadisticos precisos que robus-
tecen los hallazgos. Ademas, la utilizacion
de inteligencia artificial y técnicas de ma-
chine learning y clustering ha sido funda-
mental para optimizar el andlisis y la inter-
pretacion de los datos.

Los resultados obtenidos a partir de la
ENSM, confirman la naturaleza multifactorial
de las adicciones, resaltando la necesidad
de intervenciones que integren los servicios
de salud mental y aborden los factores de
riesgo de manera efectiva®™.

Debido a su naturaleza
multifactorial®** se recomienda un abor-
daje integral que contemple los problemas
de salud mental**, las condiciones eco-
némicas y el acceso a redes de apoyo so-
cial con el fin de ofrecer intervenciones
adaptadas a las necesidades de los indivi-
duos. Ademas, considerando que las adic-
ciones resultan de multiples interacciones,
es necesario integrar diversas disciplinas y
estandarizar los procesos de atencién en los
sistemas de salud y crear normativas que
aborden problemas especificos como la sa-
lud mental y las adicciones"!.

Conclusiones

Los jovenes presentaron mayor riesgo de
consumo de sustancias en comparacion
con las personas de mayor edad, lo que
resalta la vulnerabilidad y la necesidad de
dirigir las estrategias de prevencion a este
grupo. Ademads, el entorno geografico jue-
ga un papel clave en los patrones de con-
sumo, mostrando variaciones significativas
relacionadas con factores sociales y econé-
micos. Se observd una fuerte correlaciéon
entre los problemas de salud mental y el
consumo de tabaco, alcohol y sustancias
psicoactivas, lo que sugiere que los trastor-
nos mentales no solo son consecuencia del
consumo, sino también factores predispo-
nentes importantes para el desarrollo de
adicciones. Se observé una alta correlacion
entre el consumo de diferentes sustancias,
donde el uso de una aumenta la probabi-
lidad de consumir otras, lo que agrava los
problemas de salud mental y complica el
tratamiento de las adicciones.

Estos hallazgos son importantes para di-
sefar estrategias de prevencion e interven-
Cion que aborden el problema de las adiccio-
nes en El Salvador. Ademas, sirven como base
para generar nuevas preguntas de investiga-
Cion e identificar 4reas de conocimiento que
requieren mas estudio, lo que puede orientar
futuros trabajos sobre este problema.
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Financiamiento

Los costos de la investigacion fueron asumi-
dos por los investigadores.
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Resumen

Introduccion. En el campo de la odontologia, el uso de resinas compuestas fotopolimerizables ha crecido para satisfacer
esta demanda. Objetivo. Determinar la influencia de la carga de la bateria de una ldmpara LED sobre la profundidad de
polimerizacion de una resina Bulk Fill. Metodologia. Estudio experimental in vitro, se emplearon 105 muestras de bloques
de resinas compuestas Bulk Fill conformadas en tres grupos, cada grupo estaba formado por 35 muestras en bloques de
resina cuando la ldmpara esté cargada al 100 %, al 50 %y al 10 % respectivamente. Se confecciond una matriz de acero
inoxidable con las especificaciones que exige la norma ISO, por 20 segundos. La remocién del material no polimerizado se
empled la técnica de scraping testy obteniendo bloques de resina polimerizadas (endurecidas) las cuales han sido medidas
con un micrémetro digital certificado y calibrado. Resultados. El nivel de la bateria influencié significativamente entre los
grupos p <0,01 disminuyendo la profundidad de polimerizacién a medida que disminuye el nivel de carga. Conclusioén. Los
diferentes niveles de baterfa de la unidad de curado LED inaldmbricas si influyeron en la profundidad de polimerizacién.

Palabras clave
Polimerizacién, Resinas Compuestas, Pérdida de Carga.

Abstract

Introduction. In the field of dentistry, the use of light-curing composite resins has grown to meet this demand. Objective.
Determine the influence of the battery charge of an LED lamp on the depth of cure of a Bulk Fill resin. Methodology. An
experimental study in vitro used 105 samples of Bulk Fill composite resin blocks, conformed into three groups. Each group
consisted of 35 samples, with the lamp loaded at 100 %, 50 %, and 10 % of its maximum capacity, respectively. A stainless
steel matrix was fabricated according to the ISO standard specifications in 20 seconds. The removal of unpolymerized
material was performed using the scraping test technique, resulting in polymerized (hardened) resin blocks, which were
subsequently measured with a certified and calibrated digital micrometer. Results. The battery level significantly influenced
the groups (p < 0.01), decreasing the polymerization depth as the load level decreased. Conclusion. The different battery
levels of the wireless LED curing unit did influence the depth of polymerization.

Keywords
Polymerization, Composite Resins, Pressure Drop.

Introduccion do sus unidades de mondmero de resina de

dimetacrilato, reaccionan quimicamente, lo

Los pacientes en el campo de la odontologia
estan cada vez mas interesados y exigentes
en que los resultados de los tratamientos,
sean duraderos y estéticos. Como conse-
cuencia, se ha aumentado el uso de resinas
compuestas fotopolimerizables. Un com-
puesto de resina produce un curado cuan-

gue crea una red rigida de polimero reticu-
lado'. Debido a que se pueden insertar en
cavidades y fotopolimerizar en un paso con
incrementos de hasta 4-5 mm de espesor,
las resinas compuestas de relleno en blogue
se desarrollaron para ahorrar tiempo y sim-
plificar el proceso de restauracion™,
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Los profesionales deben usar lamparas
de polimerizacion que brinden las longitu-
des de onda adecuadas a cada compuesto
de resina para lograr una cantidad adecuada
de polimerizacion del material. Debido a su
espectro de emisidon mas estrecho, su pico
de salida cercano al pico de absorcidon de
canforquinona de 470 nm y su capacidad
para funcionar con baterfa, segun algunos
estudios, las ldmparas de polimerizacion
fotoactivacién de diodos emisores de luz
(LED) son la mejor opcion',

Los dispositivos de fotoactivaciéon LED
gue necesitan estar conectados a la corrien-
te eléctrica no son tan comunes como los
que son inaldmbricos. La baterfa de litio esta
presente en la mayoria de los dispositivos
de LED utilizados en la odontologia, pero
poco se sabe sobre cémo afecta el rendi-
miento del proceso de polimerizacién de
materiales. El nivel de la bateria de algunas
unidades LED puede verse afectado porque
la irradiacion de las unidades disminuye a
medida que se descarga, lo que deteriora las
propiedades de los materiales utilizados*".
El objetivo de esta investigacion es determi-
nar la influencia de la carga de la baterfa de
una ldmpara LED sobre la profundidad de
polimerizacién en una resina Bulk Fill.

Metodologia

Es un estudio experimental in vitro, reali-
zado entre agosto y octubre del 2023, en
las instalaciones del laboratorio especiali-
zado en ensayos mecéanicos de materiales
y calibracion HIGH LABTECHNOLOGY, Ex-
pediente N°04661-2023, localizada en el
Jr.Nepentas 364 Urb. San Silvestre, San Juan
de Lurigancho-Lima-Peru.

La recoleccién de datos se realizd tras
la foto activacion para que se dé inicio a la
polimerizacion de las resinas, se empled la
técnica de scraping test avalada por la nor-
ma 1SO 4049, que consiste en la remocion
de la resina no polimerizada con la ayuda de
una espatula de plastico™. La técnica de
procesamiento que se realizd fue necesaria
para la técnica del scraping test como tam-
bién el micrometro decimal (Mitutoyo) la
cual presentaba una certificacion de calibra-
cion y también su radidmetro para verificar
la intensidad necesaria de la LED; ademas,
la persona responsable tenia conocimien-
to sobre la normativa 1SO 4049 y el patrén
del scraping test (La norma ISO para resinas,
menciona que, es el proceso en que se rea-
liza el raspado que fue codificado como la
medida de profundidad de curado)»™¥. En
la preparacion de muestras de resina com-
puesta se usé una matriz cilindrica de acero
(4 mm x 10 mm) con un anillo de fijacién,

el cual fue confeccionado por un tornero
de manera precisa, a este se le afadid una
porta matriz de amalgama con una matriz
para realizar un ajuste hermético. Lo anterior
se realizd con la finalidad de mantener las
mismas medidas, precision y caracteristicas
en todas las muestras que seran elabora-
das, y asi poder evitar variaciones, y obtener
muestras con un patron estandarizado para
cada grupo. La profundidad de perforacion
del molde de acero es de 10 mm (altura) y
la circunferencia interna es de 4 mm cum-
pliendo la norma ISO 4049, en el cual se
introdujo la resina Beautifil - Bulk (fabricado
por la empresa japonesa Shofu) con la su-
ficiente cantidad para poder completar la
matriz (4,5 g en tono «Universal»). Se colocod
la platina de vidrio en la base del molde de
acero, y encima del molde de acero la matriz
de acetato que cubre el cilindro de resina.
Para realizar el proceso de polimerizacién
se usod la ldmpara LED iLED Woodpecker
(fabricado por la empresa china Woodpec-
ker), durante 20 segundos, se siguieron
las recomendaciones del fabricante a una
intensidad de luz (1000 mW / cm? ~ 2500
mW / cm?® de potencia®), se utilizd el modo
P2 (normal) de intensidad, con una poten-
cia de emision de luz de 1200 mW/cm, y el
tiempo recomendado es 20 segundos para
una buena polimerizacion. Se realizo la foto-
polimerizacion de 35 muestras con la lam-
para cuando presentaba la carga al 100 %.
Luego, se realizo la descarga con disparos al
vacio hasta llegar al 50 % de baterfa y en se-
guida se fotopolimerizaba nuevamente 35
muestras de resina, posteriormente se rea-
lizaron disparos al vacio hasta llegar al 10 %
de bateria y se fotopolimerizé las Ultimas 35
muestras de resina®™ .

Con la técnica del scraping test norma-
tiva ISO 4049, utilizado para el proceso de
polimerizacién de los blogues de resing, se
procede a retirar cuidadosamente el cilin-
dro de resina, y se realiza el raspado con la
espatula de plastico, que posee la propie-
dad de no ser cortante, por la parte inferior,
la cual estuvo sin fotopolimerizar y reblan-
decida por falta de la penetraciéon de la
luz. Este proceso fue realizado por una sola
persona, para evitar variaciones de fuerza
al hacer el raspado y también la ubicacion
de la ldmpara LED. Después de obtener el
cilindro de resina, se utilizd un micrémetro
de medicion digital para realizar las medi-
ciones adecuadas, se midio tres veces, a los
extremosy al centroy se tomo el promedio.
Para obtener el valor medido del cilindro,
se realizd los apuntes correspondientes en
la ficha de recoleccion de datos, este resul-
tado se dividid entre tres y se obtuvieron
los resultados de profundidad de curado
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de cada muestra. Los 105 bloques de re-
sina que se distribuyen en grupos de 35
bloques por grupo. En el grupo uno (con-
trol), fueron 35 cilindros fotopolimerizados
al 100 % de carga de bateria, en el grupo
dos, fueron 35 cilindros fotopolimerizados
al 50 % de carga de bateria y en el grupo
tres fueron 35 cilindros fotopolimerizados al
10 % de carga de bateria.

La longitud de onda de una radiacion
electromagnética que determina el color,
es de una medida de 400 a 700 nm, se sugi-
rié usar la luz de las ldmparas dentales con
color azul por poseer una longitud de onda
que va de 400 a 515 nm, esta longitud de
onda necesaria para la activacién o inicio
del proceso de fotopolimerizacion™ |a
potencia o irradiancia de la luz que sale por
la punta de una ldmpara LED utilizada, se
midio con un radidmetro digital, el cual se
expresa radiométricamente como intensi-
dady su unidad para la medida segun el sis-
tema internacional es W/m?, con unidades
de potencia sobre drea™*i Se utilizd la
medicion de la radiacion electromagnética
en todas las longitudes de onda del espec-
tro electromagnético. La potencia, se define
como la cantidad de energia electromag-
nética emitida por un foco en una unidad
de tiempo. Su unidad de medida es el joule
(J/s), también conocido como vatio (W )*,

La descarga de la bateria de la ldmpara
LED Woodpecker, fue realizada con la finali-
dad de determinar el porcentaje de la carga
de la ldmpara. Se hicieron descargas al va-
cio hasta descargar completamente los dis-
paros de la ldmpara en el cual mediante la
regla de tres simple se determiné el porcen-
taje en que se encuentran los disparos. La
ldmpara cumplio 606 ciclos de 20 segundos

cada ciclo, siendo el 100 % los ciclos del 606
al 572, 50 % los ciclos del 303 al 268 y final-
mente 10 % los ciclos del 60 al 25.

Métodos estadisticos

Los datos obtenidos del experimento de-
bidamente certificados por el laboratorio
han sido analizados con programas es-
tadfsticos SPSS version 27, se aplicé me-
didas de tendencia central, pruebas de
normalidad de Shapiro-Wilk, andlisis infe-
rencial por medio del test de contrasta-
cion de hipotesis ANOVA.

Resultados

Se realizaron pruebas a 105 blogues de resi-
na, se dividié en tres grupos de 35 bloques
por grupo. El Grupo uno control (100 %),
Grupo dos (50 %), Grupo tres (10 %).

La Tabla T muestra el valor de profundi-
dad de polimerizacién de la resina Bulk Fill,
cuando la ldmpara LED esté cargada al 10 %
presentd un media de 3,890 mm y una des-
viacion estandar de 0,174 mm, el valor mi-
nimo fue 3,56 mm y el valor méximo 4,17
mm. A diferencia cuando la ldmpara LED
esté cargada al 50 %, que obtuvo una media
y desviacion estandar 4,078 + 0,147 mm. El
valor minimo fue 3,80 mm y el valor méximo
4,36 mm. Al final, el valor de profundidad de
polimerizacién de la resina Bulk Fill, cuando
la ldmpara LED esté cargada al 100 %, pre-
sentd una media de 4,253 mm y desviacion
estandar de 0,187 mm. El valor minimo fue
3,80 mmy el valor méximo 4,61 mm.

De acuerdo con los resultados de la
prueba de normalidad de Shapiro-Wilk los
datos se distribuyen normalmente. En la

Tabla 1. Medida de la profundidad de polimerizacién de la resina Bulk Fill segun el porcentaje de carga de la

ldmpara LED.
Carga de bateria Media Desviacion estandar Pmﬂ,m.dldad Proﬂ{n.d|dad
minima maxima
10 % 3,890 mm 0,174 3,56 mm 4,17 mm
50 % 4,078 mm 0,147 3,80 mm 436 mm
100 % 4,253 mm 0,187 3,80 mm 4,61 mm

Tabla 2. Influencia de la carga de la baterfa de una ldmpara LED sobre la profundidad de polimerizacion de una

resina Bulk Fill
Carga de bateria Media Desviacion estandar Valor p
10 % 3,890 mm 0174 p < 0,001
50 % 4,078 mm 0,147 p < 0,001
100 % 4,253 mm 0,187 p < 0,001
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Tabla 2 se observa que segun los resultados
de la prueba de ANOVA existen diferencias
estadisticamente significativas (p < 0,05)
entre los tres grupos estudiados. Se observé
que la carga de la baterfa de una ldmpara
LED influye sobre la profundidad de polime-
rizacion de una resina Bulk Fill.

Las diferencias fueron entre la carga
de la baterfa de una ldmpara LED al 10 %
y al 50 % con un valor p <0,001, al ser car-
gada la bateria al 10 % y 100 % con valor
p < 0,001 y finalmente al comparar las
medias de cargado de bateria al 50 % vy
100 %, mostraron diferencias significativas
con un valor p < 0,001.

Discusion

Los factores que intervienen en el proceso
de polimerizacion cobran una real impor-
tancia en el éxito de los tratamientos en
base a materiales resinosos como la resina
compuesta; uno de estos factores es el por-
centaje de bateria que posee laldmpara LED
que se emplea al momento de fotoactivar
las resinas compuestas para que se dé la
conversion de mondmeros a polimeros vy el
resultado final sea una resina polimerizada
(endurecida) en su totalidad".

En un estudio por Pereira, et al. (2016), se
muestra que la carga de una baterfa LED in-
fluencia en las propiedades fisicas, quimicas
y mecanicas de una resina compuesta como
en el grado de conversion, sorcion y solubili-
dad de las muestras de resina* coincidiendo
con el presente estudio en el que la carga
influencié en la profundidad de polimeri-
zacion, propiedad de la resina, afectando la
propiedad quimica, donde la fotoactivacion
de las resinas compuestas se realiza median-
te la conversién de mondmeros a polimeros
en su totalidad obtenido por la intensidad
luminica que emiten las ldAmparas LED.

Los hallazgos en cuanto a la medicion
de la profundidad de polimerizacion, evi-
dencian que existe una diferencia estadis-
ticamente significativa entre el grupo con-
trol y experimental, ya que el grupo control
E1 (nivel alto) contd con el porcentaje de
baterfa al 100 %, mientras que, los grupos
experimentales E1 (nivel medio) fueron
cargados al 50 % y E2 (nivel bajo) al 10 %.
Cardozo (2019), reportd que el nivel de irra-
diancia las unidades LED alteran las diversas
propiedades de las resinas, entre ellas, se
vio alterada la profundidad de polimeriza-
cion, lo cual concuerda con los hallazgos
de esta investigacion®.

En el proceso de polimerizacion puede
influenciar la marca y el tipo de ldmpara que
se emplea para la fotoactivacion del material
resinos. Tongtaksin realizé un estudio con el

fin de determinar la efectividad de diferen-
tes ldmparas de alta potencia LED sobre la
profundidad de polimerizacién de resina
compuestas tipo Bulk Fill, donde los resulta-
dos obtenidos demuestran que si existe una
diferencia significativa en la profundidad de
polimerizacion de las resina compuestas de
tipo Bulk Fill tras haber sido fotopolimeriza-
das con diferentes tipos de ldamparas LED; asf
como el porcentaje de baterfa de la lAmpara
LED, es un factor interviniente en el proceso
de polimerizacién, también lo son las barre-
ras fisicas de proteccion en la punta de las
ldmparas LED como medida preventiva en
el control de infecciones cruzadas*

Con respecto a las ldmparas LED, actual-
mente las l[dmparas de tercera generacién
suelen poseer mejores caracteristicas téc-
nicas que las ldmparas de segunda genera-
cion y de primera generacion; sin embargo,
en un estudio de Horna en el 2019, una lam-
para LED Elipar con potencia de 1200 mW
de potencia, segunda generacion de la mar-
ca 3M, polimerizé mejor en términos de pro-
fundidad en resinas Bulk Fill con respecto a
laldmpara Valo LED (fabricado por la empre-
sa estadounidense Ultradent Products, Inc.)
de 1400mW de potencia evidenciando que
la potencia no influye en la profundidad de
polimerizacién diferiendo con este estudio,
en el que se encontré que influye pero en
relacion con el nivel de la carga®™.

La odontologia es una profesion el cual
estd en constante actualizacion y mejo-
ras, y mas aun en los diferentes materiales
dentales que cada vez presentan mejores
caracteristicas en sus usos y duracién, por
lo que se recomienda realizar estudios y
actualizaciones constantes de materiales
como resinas y lamparas LED, entre otros,
con la finalidad de conocer las limitaciones
que podrian presentar.

Conclusion

En el proceso de polimerizacion puede in-
fluenciarse por el tipo de lampara que se
emplea para la fotoactivacién del material
resinoso (resina compuesta), con el fin de
determinar la efectividad de diferentes lam-
paras de alta potencia LED sobre la profun-
didad de polimerizacién de resina compues-
tas tipo Bulk Fill. El porcentaje de la bateria
de una ldmpara LED de tercera generacion
si influye sobre la profundidad de polimeri-
zacién de una resina compuesta Bulk Fill. Por
lo tanto, a medida que se descarga la bateria
de una ldmpara LED, el nivel de irradiancia
disminuye, lo cual es directamente propor-
cional a la intensidad luminica que sale por
la punta de la ldampara, por lo que la polime-
rizacion de la resina se verd afectada.
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Resumen

Introduccidn. El cancer géstrico es una de las neoplasias malignas mas prevalentes y mortales a nivel global. El pronéstico
de supervivencia depende de la presentacion clinica, del estudio de diagndstico, el inicio del tratamiento, asi como una
serie de factores que influyen en esta. Objetivo. Analizar la supervivencia a los cuatro afios de los pacientes con cancer
gastrico en El Salvador. Metodologia. Se realizé un estudio de cohorte retrospectiva con pacientes con cancer gastrico de un
centro hospitalario. Se hizo una caracterizacién de los pacientes incluidos en el estudio y se calculd la tasa de supervivencia
global al afio y a los cuatro anos, se utilizé el estimador de Kaplan-Meier y aplicé la prueba de Tarone-Ware como prueba
para evaluar la significancia estadistica (p < 0,05 e intervalos de confianza al 95 %). Para comprobar la asociaciéon entre
las variables independientes y la dependiente, se realizd una regresion de Cox. Resultados. Se analizaron 79 pacientes.
La supervivencia general al afio fue del 46,84 %y a los cuatro afos del 31,65 %. La enfermedad renal crénica presentd un
hazard ratio de 4,204, el tabaquismo fue de 3,533, mientras que, la edad obtuvo un hazard ratio de 0,98, la hipertension
arterial un 0,654 y el alcoholismo un 0,367, todas con p < 0,05. Conclusién. La supervivencia a los cuatro afios es menor al
40 %. El tabaquismo, la enfermedad renal crénica, el estadio del cancery el adenocarcinoma disminuyeron la supervivencia
a los cuatro afos en pacientes con cancer gastrico.

Palabras clave
Neoplasias Géstricas, Andlisis de Supervivencia, Factores de Riesgo, Mortalidad, Prondstico.

Abstract

Introduction. Gastric cancer is one of the most prevalent and deadly malignancies worldwide. The survival prognosis
depends on clinical presentation, diagnostic evaluation, initiation of treatment, and several other influencing factors. The
objective of this research was to analyze the four-year survival of gastric cancer patients in El Salvador. Methodology. A
retrospective cohort study was conducted with patients diagnosed with gastric cancer from a national hospital. Patient
characteristics were described, and overall survival rates at one year and four years was calculated using the Kaplan-Meier
method. The Tarone-Ware test was used to assess statistical significance with a p-value < 0.05 and 95% confidence intervals.
A Cox regression was performed to evaluate the association between independent and dependent variables. Results.
Seventy-nine patients were analyzed. Overall survival rates at one year and four years were 46.84% and 31.65%, respectively.
Chronic kidney disease was associated with a hazard ratio (HR) of 4.204, smoking with HR of 3.533, age with HR of 0.98, high
blood pressure with HR of 0.654, and alcoholism with HR of 0.367, all with p < 0.05. Conclusion. The four-year survival rate
is below 40 %. Smoking, chronic kidney disease, cancer stage, and adenocarcinoma decreased four-year survival in patients
with gastric cancer.

Keywords
Stomach Neoplasms, Survival Analysis, Risk Factors, Mortality, Prognosis.

Introduccion se diagnostican aproximadamente 980 000
nuevos casos de CG y que ocurren 660 000

El cancer gastrico (CG) es una de las neo-  muertes relacionadas con esta enfermedad

plasias malignas con mayor prevalencia y
mortalidad a nivel global, actualmente es el
quinto tipo de cancer mas comun v la ter-
cera causa principal de muerte por cancer
en todo el mundo'. Cada afo, se estima que

a nivel global. Estas cifras reflejan la alta
carga de mortalidad asociada al CG, espe-
cialmente en regiones donde el diagndstico
precoz y el tratamiento efectivo siguen sien-
do de dificil acceso".
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La supervivencia global a los cinco afos
en pacientes con CG varfa entre el 20 % vy
el 40 %". En general, los pacientes jovenes
presentan una mayor supervivencia en
comparacion con los adultos mayores, con
un riesgo que aumenta conforme avanza la
edad”. No obstante, estas diferencias estan
determinadas por multiples factores, como
la forma de presentacion clinica, el estadio
al momento del diagnostico, la presencia de
comorbilidades, el consumo de sustancias y
el acceso oportuno a tratamiento™,

A pesar de los avances en el diagnoéstico
y el tratamiento, la supervivencia de los pa-
cientes con CG sigue siendo limitada y varia
significativamente entre cada individuo* de-
bido a factores clinicos, biolégicos y demo-
graficos que influyen en el prondsticoy en la
eficacia del tratamiento®. La identificacion y
comprension de estos factores son esencia-
les para mejorar los resultados en pacientes
con CG e implementar estrategias efectivas
y orientadas hacia la deteccion temprana
de la enfermedad,

En El Salvador, la informacién disponible
sobre el CG es limitada, lo que resalta la im-
portancia de realizar un andlisis de la super-
vivencia de los pacientes diagnosticados en
un hospital de tercer nivel de atencién. Este
analisis se centra en evaluar qué variables
impactan la duracién de la supervivencia
en pacientes diagnosticados con CG, pro-
porcionando informacién valiosa sobre los
factores que influyen en el prondstico. Ade-
mas, ofrece una perspectiva integral sobre
como distintos factores afectan el desenla-
ce clinico, contribuyendo a una mejor com-
prension de los elementos que determinan
la evolucién de la enfermedad.

Metodologia

Se realizd un estudio analitico de tipo
cohorte retrospectiva con pacientes regis-
trados en la base de pacientes con céncer
gastrico de un hospital nacional del tercer
nivel de atenciéon en salud de El Salvador,
durante el aflo 2019. Se incluyeron a todos
los pacientes mayores de 18 afos, diag-
nosticados por primera vez y con diagnds-
tico histopatoldgico confirmatorio de CG.
Se excluyeron a los pacientes con registros
incompletos, los fallecidos durante las pri-
meras 24 horas de ingreso, los que fueron
registrados como residentes en el extranje-
ro o de otras nacionalidades, asi como los
expedientes duplicados.

Inicialmente, la base de datos estaba
conformada de 81 registros, al eliminar a
aquellos que no cumplieron con los crite-
rios de inclusion se redujo a 79. El tiempo de
supervivencia se midid a partir de la fecha

de toma de la biopsia hasta cuatro afios des-
pués del diagnostico de cancer.

Con el objetivo de recopilar la informa-
cion, se disefd un cuestionario estructurado
en formato digital utilizando KoboToolbox,
herramienta utilizada para la creacion, reco-
pilacion y gestion de formularios digitales.
El cuestionario incluyd las variables edad,
sexo, nivel educativo, estado civil, actividad
laboral, uso de tabaco, consumo de alcohol,
diagndsticos de diabetes mellitus, dislipi-
demia, hipertension arterial y enfermedad
renal cronica, asi como el estadio de CG, fe-
cha de la biopsia, presencia de Helicobacter
pylori, variante patoldgica del cancer, fecha
de fallecimiento, causa basica de muerte y
procedencia del paciente.

Analisis estadistico

La normalidad de las variables continuas se
evalué mediante la prueba de Anderson-
Darling. Al obtener un valor de p < 0,05, se
utilizé la mediana y el rango intercuartilicos.
Para la comparacién entre dos grupos inde-
pendientes, se utilizd la prueba U de Mann-
Whitney, mientras que las diferencias en
proporciones segun érea de procedencia,
sexo y lugar de origen se analizaron con la
prueba de Chi Cuadrado.

Para calcular la tasa de supervivencia
global al afo y a los cuatro anos, se utilizd
el estimador de Kaplan-Meier. Para compro-
bar las diferencias entre los grupos, se utilizo
la prueba de Tarone-Ware como prueba de
significancia estadistica con un valor de p <
0,05 e intervalos de confianza al 95 %.

Se construyd un modelo de riesgos
proporcionales de Cox para evaluar la aso-
ciacion entre las variables predictoras y el
tiempo hasta la ocurrencia del evento. Pre-
vio al ajuste, se identificaron las variables
disponibles en la base de datos y la pre-
sencia de datos faltantes. Para la seleccion
de variables, se evalué la multicolinealidad
mediante el Factor de Inflacion de la Varian-
za (VIF), excluyendo aquellas con VIF > 5.
Los datos faltantes se manejaron mediante
imputacion multiple utilizando el método
de predictive mean matching con el paque-
te mice en RStudio. El modelo se ajustéd en
cada conjunto imputado y los resultados
se combinaron mediante pooling, que es el
proceso de integrar los resultados de los dis-
tintos andlisis para obtener una estimacion
final que considera la variabilidad causa-
da por los datos faltantes, logrando asi un
resultado mas confiable.

La bondad de ajuste del modelo fue
evaluada mediante la prueba de razén de
verosimilitud (Likelihood ratio test) y prueba
de Wald, con un valor de p < 0,05 para ser
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considerada estadisticamente significativa.
Para evaluar la capacidad predictiva del mo-
delo, se utilizd el indice de concordancia de
Harrell (C-index), y para verificar el supuesto
de proporcionalidad de riesgos a lo largo
del tiempo, el andlisis de residuos de Scho-
enfeld. Para el procesamiento y anélisis de la
informacion, se utilizd RStudio versién 4.3.2.

El presente estudio se realizd de acuer-
do con la Declaracion de Helsinki, el Codi-
go de Nuremberg y las pautas del Consejo
de Organizaciones Internacionales de las
Ciencias Médicas (CIOMS), asi como con
las directrices internacionales de ética para
la investigacion en salud. Se siguieron las
buenas practicas clinicas y se protegi6 la
identidad de los pacientes mediante la
codificacion de los datos. El protocolo del
estudio fue aprobado por el comité de
ética del Hospital Nacional Rosales con el
numero de acta 32/2024.

Resultados

Se analizaron 79 pacientes correspondien-
tes a las personas que fueron diagnostica-
das con CG durante el afio 2019 en un hos-
pital de tercer nivel de atencion; de ellos, 54
fallecieron al finalizar el estudio (68,3 %). El
59 % de los participantes eran del sexo mas-
culino, la mediana de edad fue 66 anos (RI:
58-73), con una edad minima de 36 anos
y una méxima de 94; no hubo diferencia
entre las medianas por sexo (p = 0,214). El
56 % proviene del drea urbana (p = 0,779),
con mayor frecuencia en el departamento
de San Salvador (39 %), sequido por La Paz
(14 %) y Chalatenango (10 %). No obstante,
se contd con pacientes procedentes de to-
dos los departamentos de El Salvador.

De acuerdo con las variables sociodemo-
graficas analizadas, el 49 % de las personas
estaban registradas como casadas. En cuan-
to al nivel educativo, el 32 % de los partici-
pantes tenfa estudios de primer a sexto gra-
do, mientras que el 11 % habia completado
de séptimo a noveno grado. Sin embargo,
el 29 % de los participantes no tenia regis-
tro del nivel de escolaridad. Respecto a la
actividad laboral, el 34 % eran agricultores,
seguido de personas dedicadas a servicios
de limpieza doméstica con el 29 %.

En la Figura 1 se resumen las caracteris-
ticas clinicas, patoldgicas y comorbilidades
de los pacientes con CG. En el 34 % de los
casos se identificd la presencia de Helico-
bacter pylori, mientras que en el 48 % no se
pudo confirmar esta informacion. El 29 %
de los pacientes eran fumadores y el 26 %
consumian alcohol. En cuanto a las co-
morbilidades, el 10 % de los pacientes fue
diagnosticado con diabetes mellitus, el 21 %

presentaba hipertension arterial y el 6 % pa-
decia enfermedad renal crénica.

En cuanto al estadio del CG al momento
del diagndstico, el 34 % de los pacientes se
encontraba en estadio IV, seguido de los es-
tadios Il y Ill, con aproximadamente un 9 %
cada uno. Sin embargo, el 47 % de los casos
no pudo ser estratificado. Respecto a la cla-
sificacion patoldgica, el 86 % de los pacien-
tes presentaba adenocarcinoma.

Supervivencia de los pacientes con
cancer gastrico

La Figura T muestra la curva de superviven-
cia de los pacientes con CG. Se observa un
descenso constante a lo largo del tiempo,
con una pérdida sostenida de pacientes,
especialmente pronunciada durante los pri-
meros dos afos de seguimiento.

En el primer afo, la tasa de supervivencia
fue del 46,84 % (IC 95 %: 37,03 % - 59,24 %).
A partir del segundo afo se observa una
estabilizacion de la curva; sin embargo,
con el transcurso del tiempo, esta continta
descendiendo, alcanzando al final del estu-
dio una supervivencia del 31,65 % (IC 95 %:
22,89 % - 43,76 %), equivalente a 25 de los 79
pacientes que conformaron la cohorte inicial.

En la Figura 2 se muestran las cur-
vas de supervivencia de los pacientes
con CG a los cuatro afos, clasificadas
por sexo, area de procedencia, tabaquis-
mo y consumo de alcohol.

Segun el sexo, la proporcién de su-
pervivencia al primer afo fue del 50 %
(35,36 % - 70,70 %) en mujeres y del 44,68 %
(32,51 %-61,42 %) en hombres. A los cua-
tro anos, la supervivencia fue del 37,5%
(23,98 % - 58,65 %) en mujeres y del 27,66 %
(17,42 % - 43,92 %) en hombres. Aunque las
mujeres mostraron una mayor proporcion
de supervivencia tanto al primer como al
cuarto aflo en comparacion con los hom-
bres, esta diferencia no fue estadisticamente
significativa (p > 0,05).

Respecto al drea de procedencia, la su-
pervivencia al primer afo fue del 50 %
(3721 %-67,19%) en zonas rurales y del
42,86 % (29,23 % - 62,83 %) en zonas urba-
nas. A los cuatro anos, la supervivencia fue
del 34,09% (22,61 % - 51,41 %) en zonas rura-
lesy del 28,57 % (16,92 % - 48,24 %) en zonas
urbanas. Las personas residentes en zonas
rurales presentaron una mayor proporcion
de supervivencia al afio; sin embargo, esta di-
ferencia se redujo a los cuatro afios (p > 0,05).

En cuanto al tabaquismo, los no fuma-
dores tuvieron una supervivencia al afo del
57,5 % (44,05 % - 75,05 %), mientras que los
fumadores del 39,13 % (23,50 % - 65,14 %).
A los cuatro anos, la supervivencia fue del
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas de pacientes diagnosticados con cdncer gastrico en el hospital de tercer nivel de

El Salvador en el ano 2019

Variable Sob(rs\;i\;ise)ntes % Fa(lr:e=c5ig;) > % Total %
Si 1 44,0 16 296 27 34,2
Helicobacter pylori  No 6 24,0 8 14,8 14 17,7
No dato 8 32,0 30 556 38 48,1
Si 7 28,0 16 296 23 29,1
Tabaquista No 15 60,0 25 46,3 40 50,6
No dato 12,0 13 241 16 20,3
Sf 8 32,0 13 24,1 21 26,6
Alcohol No 14 56,0 29 53,7 43 544
No dato 3 12,0 12 22,2 15 19,0
Si 3 12,0 5 93 8 10,1
Diabetes mellitus  No 20 80,0 37 68,5 57 72,2
No dato 2 8,0 12 22,2 14 17,7
S 0 0,0 T 1,9 1 13
Dislipidemia No 23 92,0 40 74,1 63 79,7
No dato 2 8,0 13 24,1 15 19,0
Si 7 28,0 10 185 17 21,5
aHritF;erir;f”Sié” No 16 64,0 33 611 49 620
No dato 2 8,0 1 204 13 16,5
S 1 4,0 4 74 5 6,3
Enfermedad renal
crénica No 22 88,0 38 704 60 759
No dato 2 8,0 12 22,2 14 17,7
Etapa | 0 0,0 1 19 1 13
Etapa Il 5 20,0 2 37 7 89
Estadio de cancer Etapa lll 2 8,0 5 93 7 89
Etapa IV 9 36,0 18 333 27 34,2
No estadificado 9 36,0 28 519 37 46,8
Q?:;?}i?;ggoma bien 17 680 47 870 64 810
e oo 3 s 4 s
patolégica GIST* géstrico 2 80 1 19 3 38
Linfoma no Hodgkin 4 16,0 3 56 7 89
Tumor neuroendocrino 1 4,0 0 0,0 1 13

*GIST: tumor del estroma gastrointestinal.

37,5% (25,14 % - 55,95 %) para los no fuma-
dores y del 30,43 % (16,41 % - 56,46 %) para
los fumadores; sin embargo, la diferencia no
fue estadisticamente significativa (p > 0,05).

En relacion con el consumo de alco-
hol, la supervivencia al primer afio fue del
53,49 % (40,48 % - 70,68 %) en quienes no
consumen y del 47,62 % (30,41 % - 74,58 %)
en quienes si lo hacen. A los cuatro
afos, la supervivencia fue del 32,56 %
(21,18 % - 50,06 %) en los no bebedores y
del 38,1 % (22,08 % - 65,71 %) en los bebe-
dores, sin diferencias significativas (p > 0,05).

En la Figura 3 se muestran las curvas de
supervivencia a los cuatro afos para pacien-
tes con CG, clasificadas por hipertension

arterial, diabetes mellitus, enfermedad renal
crénica y variante patologica.

Paralahipertensiénarterial,lasuperviven-
cia al aflo es del 51,02 % (38,78 % - 67,13 %)
en quienes no tienen el diagndstico y del
52,94 % (33,82 % - 82,88 %) en quienes si lo
tienen. A los cuatro anos, la supervivencia es
del 32,65 % (21,84 % - 48,82 %) en quienes
no padecen de hipertension arterial y del
41,18 % (23,33 % -72,68 %) en quienes sf
la padecen (p > 0,05).

Para la diabetes mellitus, la supervi-
vencia al afo fue del 54,39 % (IC 95 %:
4288 %-6898 %) en quienes no tie-
nen el diagnostico, y del 37,5 % (IC 95 %:
15,33 %-91,74 %) en quienes si lo tienen.
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Figura 1. Supervivencia acumulada de pacientes con cancer gastrico a los cuatro afios en un hospital de tercer nivel de El Salvador, 2019 a 2023.
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Figura 2. Curva de supervivencia de pacientes con cancer gastrico a los cuatro afios por sexo (Figura 2A), drea de procedencia (Figura 2B),
tabaquismo (Figura 2C) y consumo de alcohol (Figura 2D), 2019 a 2023.
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Figura 3. Curva de supervivencia de pacientes con cancer gastrico a los cuatro anos de hipertension arterial (Figura 3A), diabetes mellitus (Fi-
gura 3B), enfermedad renal crénica (Figura 3C), variante patologica (Figura 3D), 2019 a 2023.

A los cuatro afos, la supervivencia fue del
35,09 % (IC 95 %: 24,65 %-4995 %) en
quienes no padecen diabetes mellitus, y del
37,5% (IC 95 %: 15,33 % - 91,74 %) en quie-
nes si poseen el diagndstico (p > 0,05).

En cuanto a la enfermedad renal cro-
nica, la supervivencia al aflo es del 55 %
(43,75 % - 69,15 %) en quienes no padecen
esta enfermedad y del 20 % (3,46 % - 100 %)
en quienes si la padecen. A los cua-
tro anos, la supervivencia es del 36,67 %
(26,29 % - 51,13 %) en quienes no tienen el
diagnostico de enfermedad renal crénica y
del 20 % (3,46 % - 100 %) en quienes si lo
tienen, con diferencias significativas entre
los grupos (p < 0,05).

Al comparar la supervivencia entre pa-
cientes con adenocarcinoma y aquellos
con otras variantes patoldgicas, se observa
que al afno, la supervivencia de los pacien-
tes con adenocarcinoma fue del 42,65 %
(32,37 % - 56,18 %), mientras que aquellos
con otras variantes alcanzaron el 72,73 %
(50,64 % - 100 %). Esta tendencia se mantie-
ne a los cuatro anos, con una supervivencia
del 26,47 % (17,81 % - 39,34 %) para los pa-
cientes con adenocarcinoma y del 63,64 %
(40,71 %-99,47 %) para aquellos que po-
seen otras variantes; sin embargo, las dife-
rencias no fueron significativas (p > 0,05).

En la Tabla 2 se resumen los resultados
del modelo multivariado de Cox que analiza
la relacion entre diversas variables clinicas
y el riesgo de muerte por CG. El tabaquis-
MO Se asocié con una menor supervivencia,
con un Hazard Ratio (HR) de 3,53 (IC 95 %:
1,31-948; p = 0,0172). De manera similar,

la enfermedad renal créonica mostré una
asociacion significativa, con un HR de 4,20
(IC 95%: 1,17-14,98; p=10,0329). Por otro
lado, el alcoholismo presentd una tenden-
cia hacia un una mayor supervivencia, sin
alcanzar significancia estadistica (HR =0,37;
IC 95 %: 0,12 - 1,04; p=0,0710). Finalmente,
tanto la hipertensién arterial como la edad
no evidenciaron asociaciones significati-
vas en este andlisis (HR = 0,65, p = 0,3467 y
HR = 0,99, p = 0,3540, respectivamente).

Al evaluar la calidad del modelo, las
pruebas de proporcionalidad de riesgos
de Schoenfeld indican que no hay proble-
mas con el supuesto de proporcionalidad
para las variables incluidas en el modelo
(p > 0,05). La prueba global también sugiere
que el modelo en su conjunto cumple ade-
cuadamente con este supuesto (p > 0,05).
Ademas, las pruebas estadisticas mostra-
ron gue el modelo es significativo, tiene un
buen ajuste y proporciona una explicaciéon
adecuada del desenlace a partir de los datos
incluidos (p < 0,01), mostrando una concor-
dancia moderada (0,623).

Discusion

Este estudio proporciona una vision general
de la supervivencia y las variables asociadas
al CG en los pacientes que fueron diagnos-
ticados en un hospital de tercer nivel de
atencion en El Salvador durante el aflo 2019.
Los hallazgos de este estudio, ofrecen in-
formacién valiosa sobre el prondstico y las
caracteristicas clinicas de la enfermedad en
el contexto salvadorefio.
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Tabla 2. Resultados del modelo multivariable de Cox para el riesgo de céncer géstrico

Variable Coeficiente Hazard Ratio IC95% E|:ror Estadistico Valor p
(HR) estandar z

Enfermedad 1436 4204 117-1498 0,648 2215 0,0329
renal cronica

Tabaquismo 1262 3,533 131-948 0,504 2,504 00172
Edad 0,012 0,988 096101 0013 0,938 0,3540
Hipertension 0,424 0,654 027-156 0446 0,952 0,3467
arterial

Alcoholismo 1,003 0,367 012-104 0536 1,871 00710

Harrell's C-index promedio: 0,623
Desviacion estandar del C-index: 0,019
Prueba de Likelihood ratio: p=0,01
Prueba de Wald: p=0,01

Puntaje de la prueba (log rank): p=0,01

La curva de supervivencia de Kaplan-
Meier muestra una disminucién pronuncia-
da durante los primeros dos afos después
del diagndstico, seguida de una estabiliza-
cion relativa. La tasa de supervivencia al afo
y a los cuatro afos refleja la agresividad de
esta enfermedad y destaca la importancia
del diagndstico temprano y el tratamiento
tentes con estudios previos que han repor-
tado tasas de supervivencia similares en
paises en desarrollo®. La tasa de supervi-
vencia observada podria estar relacionada
con diversos factores, como el diagnéstico
en etapas avanzadas, las limitaciones en
el acceso a tratamientos especializados,
la presencia de comorbilidades y aspec-
tos administrativos del sistema de salud,
tal como lo han reportado otros estudios
realizados en la region™. Es importante
considerar que el hospital donde se rea-
lizé la investigacion es el principal centro
de referencia en El Salvador; suele atender
casos mas complejos y en etapas avanza-
das, lo que podria influir en las tasas de su-
pervivencia observadas.

El andlisis con el modelo de regresion
de Cox determind que el tabaquismo es un
factor asociado con una menor superviven-
Cia en cancer gastrico. La literatura actual
que ha establecido al tabaquismo como un
factor de riesgo importante no solo para el
cancer gastrico, sino para multiples tipos
de cénceres. El mecanismo por el cual el
tabaco aumenta el riesgo de cancer gastri-
co es multifactorial e incluye la exposicion
a carcindgenos, la induccién de inflama-
cion cronica y la alteracion de la respuesta
inmune®™x | a marcada diferencia en la
supervivencia entre fumadores y no fuma-
dores, principalmente en los primeros anos,
muestra la importancia de las intervencio-

nes de salud publica dirigidas a reducir el
consumo de tabaco™".

Se observd una menor supervivencia en
pacientes con enfermedad renal cronica, un
hallazgo consistente con estudios previos
que reportan peores resultados en pacien-
tes con cancer y enfermedad renal cronica™.
Esta condicion puede dificultar el manejo
del céncer, limitar las opciones de tratamien-
to y aumentar el riesgo de complicaciones,
lo que podria explicar la menor superviven-
Cia encontrada en estos pacientes™,

En relacién con los factores demogra-
ficos, se observd una tendencia hacia una
mayor supervivencia en mujeres en compa-
racion con los hombres; sin embargo, esta
diferencia no alcanzé significancia estadis-
tica. Este hallazgo difiere de algunos estu-
dios previos, los cuales han documentado
diferencias significativas en la supervivencia
segun el sexo, con un ligero predominio fe-
menino®. La ausencia de significancia esta-
distica podria estar relacionada con el tama-
Ao de la muestra, las caracteristicas de los
pacientes atendidos en el hospital o a fac-
tores propios de la poblacion de El Salvador.

Los pacientes provenientes de zonas ru-
rales presentaron una supervivencia ligera-
mente mayor en comparacién con aquellos
de zonas urbanas, aunque esta diferencia no
fue estadisticamente significativa. Este resul-
tado contrasta con la tendencia observada
en algunos estudios, los cuales han eviden-
ciado una mayor mortalidad en dreas rurales,
atribuida principalmente a las barreras en el
acceso a servicios de salud“", Sin embargo,
en el contexto de El Salvador, las barreras
geograficas pueden no tener un impacto
significativo en la supervivencia. En cambio,
factores como la dieta, la exposiciéon a con-
taminantes ambientales, la presencia de co-
morbilidades y las diferencias en los estilos
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de vida entre las poblaciones podrian expli-
car esta tendencia y tener un impacto mas
relevante en la supervivencia®.

Aungue no se encontrd una asociacion
estadisticamente significativa entre el con-
sumo de alcohol y la supervivencia del CG,
es importante destacar que los no bebe-
dores mostraron una supervivencia mayor
al afo de seguimiento. La relacion entre el
consumo de alcohol y el CG es compleja'y
ha mostrado resultados diversos en diferen-
tes estudios®. Factores como el tipo de
bebida alcohdlica, la cantidad consumida
y la interaccion con otros factores de ries-
go pueden influir en esta relacion®»*¥, Sin
embargo, una revision sistematica reciente
indica que incluso el consumo moderado
de alcohol conlleva un riesgo significativa-
mente mayor en comparacién con la au-
sencia de consumo*i,

No se observé una diferencia significa-
tiva en la supervivencia entre pacientes hi-
pertensosy no hipertensos, lo que contrasta
con algunos estudios que han sugerido un
posible efecto protector de ciertos medica-
mentos antihipertensivos en el desarrollo
y progresion del CG*, Otros estudios han
relacionado la aparicién de la hiperten-
sion arterial con el uso de ciertos medica-
mentos para tratar el cancer o incluso con
una mayor supervivencia asociada a tera-
pias mas efectivas®®,

Los pacientes diabéticos mostraron una
menor supervivencia al afo, aunque esta
diferencia no fue estadisticamente signifi-
cativa, y dicha tendencia se mantuvo a los
cuatro afos. La relacion entre diabetes y CG
es compleja y puede estar influenciada por
factores como el control glucémico, la dura-
cion de la diabetes y el tratamiento antidia-
bético®. Estudios recientes indican que las
nuevas terapias y los cambios en el estilo de
vida han mejorado el control de la glucosa
en sangre, lo que a su vez contribuye a una
mejor calidad de vida y una mayor supervi-
vencia en pacientes con cancer, al reducir
las complicaciones a largo plazo»,

Aunque en este estudio no fue posible
evaluar con precisiéon la asociacion entre la
dislipidemia y la mortalidad por cdncer gés-
trico debido al nimero reducido de casos,
algunos estudios han sugerido una posible
relacién entre los trastornos lipidicos y el
riesgo de CG, posiblemente mediada por
mecanismos inflamatorios o alteraciones en
el metabolismo celularexo,

Esta limitacion para establecer una aso-
ciacion entre la dislipidemia y el cancer gés-
trico abre nuevas lineas de investigacion en
El Salvador, que podrian contribuir a una
comprension mas profunda de la patogé-
nesis de esta enfermedad. Actualmente,

algunos estudios han demostrado que la
dislipidemia se asocia con un mayor riesgo
de cancer gastrico, incluso tras ajustar por
edad, sexo y otros factores™". Se necesitan
estudios adicionales para explorar esta rela-
ciony evaluar si el manejo de la dislipidemia
podria tener un impacto en la prevencion
o el prondstico del CG.

En relacién con las caracteristicas patold-
gicas, el estudio evidencié que los pacientes
con adenocarcinoma presentaron un riesgo
mayor de mortalidad en comparacion con
otras variantes histolégicas; sin embargo,
esta diferencia no alcanzé significancia es-
tadistica. Esto contrasta con la literatura, que
ha establecido al adenocarcinoma como el
tipo histolégico mas comun y generalmente
mas agresivo de CG. La menor supervivencia
observada en pacientes con adenocarcino-
ma resalta la importancia de un diagndstico
histoldgico preciso para la estratificacion del
riesgo y la planificacion del tratamiento™,
Estudios recientes han identificado subtipos
moleculares de adenocarcinoma gastrico
con diferentes prondsticos y respuestas al
tratamiento. Futuros estudios en esta pobla-
cion podrian beneficiarse de una caracteriza-
cion molecular mas detallada para mejorar la
estratificacion del riesgo y guiar decisiones
terapéuticas personalizadasi»,

Asimismo, se observé una supervivencia
significativamente mayor en los estadios
tempranos, con una tendencia hacia una
mayor supervivencia en estas etapas. Este
hallazgo destaca la importancia del diag-
noéstico precoz y de los programas de detec-
cion temprana en el manejo del CG i Eg
posible que una proporcion significativa de
los casos se diagnostique en estadios avan-
zados; este patrén de presentacion tardia es
comun en muchos pafses en desarrollo y re-
salta la necesidad de mejorar los programas
de deteccion temprana y concientizacion
sobre el CG¥ > Por otro lado, la marca-
da disminucién en la supervivencia durante
los primeros dos anos después del diag-
noéstico subraya la urgencia de implemen-
tar y mejorar los programas de deteccion
temprana del CGiixx,

Las principales limitaciones de este es-
tudio estan relacionadas con el tamafo re-
lativamente pequefio de la muestra, lo cual
puede reducir la potencia estadistica para
identificar asociaciones significativas, espe-
cialmente en andlisis de subgrupos. Al tra-
tarse de un estudio retrospectivo, también
estd expuesto a sesgos inherentes a este
tipo de disefio, como la presencia de datos
faltantes o incompletos en los registros mé-
dicos. Ademas, la ausencia de entrevistas di-
rectas con los pacientes limita la recoleccion
de informacion clinica o contextual que po-
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dria ser relevante pero que no se encuentra
documentada, lo que podria afectar la preci-
sion 'y profundidad de los hallazgos.

A pesar de estas limitaciones, el estudio
tiene fortalezas importantes. Proporciona
datos especificos sobre el CG en El Salvador,
llenando un vacio significativo en la literatu-
ra del pais y de la regién. El uso de modelos
de Coxy sus métricas de desempeno permi-
tio la realizacion de una evaluacion robusta
de multiples factores de prondsticos simul-
tdneamente. La consideracién de multiples
comorbilidades proporciona una vision mas
completa de los factores que influyen en la
supervivencia del CG y el seguimiento de
hasta cuatro afos brindé informacion valio-
sa sobre la supervivencia en esta poblacion.

Finalmente, este estudio proporciona
una vision general de la supervivencia y los
factores asociados con la supervivencia de
CG en pacientes salvadorefios. Los hallazgos
subrayan la importancia critica de la detec-
cion temprana, el manejo de comorbilida-
des y la consideracion de factores de riesgo
modificables como el tabaquismo.

La identificacién del tabaquismo y la en-
fermedad renal crénica como factores asocia-
dos con la supervivencia, abre nuevas lineas
de investigacion que podrian tener implica-
ciones relevantes para la prevencion y el ma-
nejo integral del CG. Se necesitan estudios
adicionales, preferiblemente multicéntricos y
prospectivos, que permitan confirmar y am-
pliar estos hallazgos, asi como evaluar inter-
venciones especificas orientadas a mejorar
los desenlaces clinicos en esta poblacion.

Conclusion

La supervivencia menor al 40 % a los cua-
tro afios para los pacientes con CG refleja la
gravedad de la enfermedad y la complejidad
del manejo de los casos a partir de su diag-
nostico, destacando el desafio continuo de
esta patologia en relacion con el prondstico
y manejo a largo plazo.

El perfil de los pacientes diagnosticados
con CG, caracterizado por la prevalencia de
hombres mayores, residentes urbanos y con
alta tasa de infeccion por Helicobacter pylori,
sugiere deficiencias en la deteccién tempra-
nadelaenfermedad, resaltando la necesidad
de fortalecer las estrategias de prevencion y
diagndstico precoz y la implementacion de
programas de intervencion sobre los facto-
res de riesgo identificados en el estudio.

Los factores que mostraron mayor in-
fluencia en la supervivencia de los pacientes
con cancer gastrico fueron el tabaquismo, la
enfermedad renal crénica y, de forma mas
determinante, el estadio clinico y el tipo
histoldgico del tumor.
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Resumen

Introduccion. La infeccion por Helicobacter pylori se ha vuelto un problema econémico y de salud publica, convirtiéndose
en una enfermedad prevalente. La principal preocupacion es que algunas cepas estdn asociadas con el cancer gastrico,
especialmente los genes vacA y cagA. Objetivo. Identificar la presencia de los genes vacA y cagA en cepas de Helicobacter
pylori aisladas a partir de muestras de biopsias géstricas. Metodologia. Se realizé un estudio transversal descriptivo. La unidad
de andlisis fueron las muestras gastricas endoscépicas. La seleccién de los pacientes la realizé un gastroenterélogo. Se aplicé la
técnica de Reaccion en Cadena de la Polimerasa en tiempo real para la identificacion de los genes de virulencia, cagA y vacA de
los cultivos positivos al Helicobacter pylori. Resultados. Se obtuvieron 97 participantes; sin embargo, se obtuvo un porcentaje de
recuperacion de Helicobacter pylori en cultivo de 26 %. Todas las muestras fueron positivas para el gen ribosomal rRNA16s y los
genes de virulencia cagA y vacA. La infeccién predominé en el sexo femenino con un 76 %, la edad promedio fue de 55 anos.
Se encontré que el 64 % de participantes positivos tenfan diagnostico previo de infeccion por Helicobacter pylori. Conclusion.
Los genes de virulencia cagA y vacA, se encontraron todas las muestras positivas a Helicobacter pylori.

Palabras clave
Helicobacter pylori, Reaccién en Cadena de la Polimerasa, Oncogenes, Neoplasias Gastricas, Virulencia.

Abstract

Introduction. Helicobacter pylori infection has become an prevalent disease and an economic and public health problem. The
main concern is that some strains are associated with gastric cancer, especially the vacA and cagA genes. Objective. Determine
the prevalent Helicobacter pylori genotypes in patients who attended the Specialty Clinic of the Salvadoran Social Security
Institute. Methodology. A quantitative, descriptive, cross-sectional study was conducted. The unit of analysis was endoscopic
gastric samples. A consecutive non-probabilistic sampling was performed. The selection of patients was carried out by a
gastroenterologist. The real-time polymerase chain reaction technique was applied to identify the virulence genes, cagA and
vacA of cultures positive for Helicobacter pylori, using standardized methods. Results. Ninety-seven participants were obtained,
from whom a biopsy sample was acquired and cultured; however, the recovery rate of Helicobacter pylori in culture was 26 %.
All samples were positive for the 165 rRNA ribosomal virulence genes and the cagA and vacA oncogenes. The infection was
predominant in females, with 76 %, and the average age was 55 years. It was found that 64 % of positive participants had
a previous diagnosis of infection with Helicobacter pylori. Conclusion. The virulence genes cagA and vacA were found in all
samples positive for Helicobacter pylori.

Keywords
Helicobacter pylori, Polymerase Chain Reaction, Oncogenes, Stomach Neoplasms, Virulence.

Introduccion actualidad, Hp es la Unica bacteria que ha

logrado esta distincion catalogada como
Lla alta incidencia de infeccion por  peligrosa en términos de oncogenicidad.
Helicobacter  pylori ~ (Hp)  contribuye,  Segun esta informacién, la colonizacién

probablemente, al hecho que la mortalidad
por cancer gastrico, ocupa el segundo
lugar entre las muertes por cancer en
todo el mundo™. Debido a la relacion de
causalidad entre Hp y tumores gastricos,
la International Agency for Research on
Cancer (IARC) reconocié al Hp como un
carcinogénico del Grupo 1; esto indica
que es un carcindbgeno definitivo™, En Ia

gastrica por esta bacteria incrementa hasta
seis veces el riesgo de padecer céncer
gastrico, comparado con personas que
no presentan colonizacién, por lo que ha
sido la Unica bacteria con una asociacion
importante con el adenocarcinoma gastrico;
ademads, se ha visto relacionada con una
de las principales causas de muertes por
cancer a nivel mundial™,
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Esta enfermedad se ha convertido en un
problema de salud publica por su alta preva-
lencia; ademés, las medidas de prevencion
no han sido identificadas de manera clara;
lo hace que sea necesario tener datos loca-
les sobre los factores de virulencia presen-
tes en las cepas de Hp aisladas de pacientes
salvadorefios, mediante la deteccion de sus
genes cagA y vacA™,

La reaccion en cadena de la polimerasa
en tiempo real (PCR-RT) permite identificar
genes relevantes en el diagnostico de varias
enfermedades, y esto incluye la deteccion
de factores de virulencia de Hp. Las pruebas
endoscopicas en pacientes con infeccion
por Hp y dispepsia frecuentemente revelan
diagndsticos como la gastritis cronica an-
tral, gastritis erosiva antral y gastritis nodu-
lar antral, los cuales se han asociado con la
presencia de los genes de virulencia de Hp,
cagA y vacA. Ademas, las lesiones gastricas
premalignas mds comunes, como la atrofia
gastrica, la metaplasia intestinal y la displasia
de bajo grado, también estan asociadas a es-
tos mismos factores de virulencia de Hp""i,

La prevalencia del gen cagA es del 50 %,
mientras que la del genes de virulencia vacA
es del 87,5 %", estos datos son fundamenta-
les para el desarrollo de estrategias de salud
publica, orientadas a la deteccién y el mane-
jo eficaz de la infeccion.

Las proteinas cagA y vacA son conside-
radas marcadores de virulencia importantes
en Hp. Estos marcadores pueden identificar-
se con mayor facilidad, a través de los genes
que los codifican, denominados genes aso-
ciados a la virulencia. Ademas, se ha detecta-
do la presencia simultdnea de Hp en la cavi-
dad oraly la mucosa géstrica, con variaciones
en la prevalencia, segun la poblacion anali-
zada, el método de muestreo y las técnicas
empleadas para la deteccion de la bacteria®™.

La presencia de Hp en la mucosa oral
de pacientes con dispepsia conlleva a una
diseminacion, con potencial de reinfeccion
después de administrar un tratamiento
para la erradicacion de Hp, por lo que ideal-
mente se debe de aplicar un tratamiento
para la cavidad oral.

Es fundamental identificar las cepas
con potencial oncogénico en la poblacién
general. En los casos de cancer gastrico,
estas cepas suelen ser altamente virulen-
tas y se ha documentado que, en algunos
individuos, pueden coexistir multiples ce-
pas oncogénicas en la mucosa gastrica.
Por ello, resulta esencial profundizar en
el estudio de los genes de virulencia aso-
ciados a oncogenicidad en Hp, asi como
fortalecer las estrategias para la erradica-
cién de la bacterig®,

En El Salvador no existe ningun estudio
sobre genes de Hp y tampoco se cuen-
ta con este servicio diagnostico en el pais
para la poblacién en general, por lo que
toma relevancia esta investigacion. El obje-
tivo del estudio fue identificar la presencia
de los genes vacA y cagA en cepas de He-
licobacter pylori aisladas a partir de mues-
tras de biopsia gastrica.

Metodologia

La investigacion fue de tipo transversal des-
criptivo. Se realizé en el Hospital Regional de
Santa Ana y en el Consultorio de Especiali-
dades del Instituto Salvadorefio del Seguro
Social (ISSS), en el periodo de octubre de
2021 a marzo de 2022.

La unidad de andlisis fueron las muestras
endoscopicas de pacientes con diagndstico
de enfermedad géstrica. Se incluyeron a to-
das las muestras de los pacientes que acu-
dieron en el perfodo estipulado para la reco-
leccion de datos y que cumplieran con los
criterios de inclusion, los cuales fueron: pa-
cientes mayores de 18 afos de edad y que
consultaran en la especialidad de gastroen-
terologia del ISSS de Santa Ana o especiali-
dades en el departamento de San Salvador;
asi mismo, se considerd a los pacientes con
0 sin tratamientos previos para erradicacion
de Hp o pacientes que hayan recibido en
el Ultimo mes tratamiento con amoxicilina,
claritromicina o metronidazol por otra cau-
sa, aunque no sea la erradicacion de Hp; y
como Ultimo criterio se tomd a los pacientes
que aceptaron participar en el estudio.

La selecciéon de los pacientes la realizd
un médico gastroenterélogo, a partir de
los criterios de inclusion mencionados an-
teriormente, quien indicé a los investiga-
dores el paciente que era candidato para
incluir en el estudio.

En cuanto a las variables e indicadores
investigados, se obtuvo informacion gene-
ral de los participantes tales como: edad,
sexo, antecedente de la infeccion, diagndsti-
co endoscopico y la deteccion de los geno-
tipos de Hp, especificamente de vacA, cagA.

El instrumento de recoleccion de datos
fue una ficha en formato fisico. La infor-
macion de las variables de interés fue re-
copilada en dos momentos, el primero fue
cuando se tomaba la muestra endoscopica,
a partir del expediente del paciente, y el se-
gundo, al obtener los resultados del proce-
samiento de la muestra en el laboratorio de
microbiologia de la Universidad Evangélica
de El Salvador (UEES); hasta donde se trans-
portaron en tubos de ensayo con agua des-
tiladay en una hielera, para realizar el cultivo
de la bacteria y posterior realizacion de la
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técnica de PCR-RT para la identificacion de
los genotipos VacA, cagA y16s rRNA de los
cultivos positivos al Hp.

Cada una de las muestras fueron cultiva-
das a doble siembra (se realizé a partir de
la muestra 30, para mejorar el porcentaje de
recuperacion de la bacteria) en agar Colum-
bia enriquecido con 5 % sangre desfibrina-
da de caballo e inhibidores de enzimas de
crecimiento bacteriano y se colocaron en
una incubadora de CO2 con las condicio-
nes: 5-10 % de Oz, 5-10 % de COz, 80-90 %
de N, 35 - 37 °C, humedad del 95 %, hasta
siete dias antes de considerar negativo el
cultivo™, Para las colonias sugestivas de
Hp, se le realizd una coloracién de gram en
busca de bacilos curvos gram negativos, an-
tes de efectuar la PCR-RT, la cual se realizd
por métodos estandarizados®™. La extrac-
cion de acidos nucleicos se llevéd a cabo a
partir de biopsias gastricas utilizando el kit
NucleoSpin® Tissue (Macherey-Nagel, Ale-
mania), siguiendo las recomendaciones del
fabricante; cada kit permitié la purificacion
de hasta 50 muestras. De cada extraccién se
obtuvo un volumen aproximado de 60 pL
de ADN gendmico, cantidad suficiente para
realizar las reacciones en duplicado y garan-
tizar la reproducibilidad de los resultados.

Para la amplificacién de los genes vacA'y
cagA, se empled la enzima iTag™ Universal
SYBR® Green Supermix, elaborando el més-
ter mix de acuerdo con las instrucciones del
fabricante. Las reacciones se realizaron en
un volumen final de 20 pL, incluyendo ce-
badores especificos para los genes vacA y
cagA. Las secuencias de los primers fueron
tomadas del estudio de Ranjbar et al,* que
ha demostrado alta sensibilidad y especifici-
dad para estas dianas moleculares.

Las amplificaciones por PCR en tiempo
real se ejecutaron en el equipo MiniOpticon
Real-Time PCR System MiniMyGo S°®, bajo
condiciones de termociclado previamente
validadas para la detecciéon de genes de Hp.
Todos los procedimientos se realizaron en
un ambiente estéril y controlado para evitar
contaminaciones cruzadas™.

Los datos obtenidos se procesaron en
una base de Excel, versién 2010y se presen-
té en forma de tabla. Las variables cualita-
tivas fueron representadas en frecuencias y
proporciones, las variables cuantitativas se
presentaron usando medidas de tendencia
central. La informacion fue resguardada por
los investigadores y posteriormente, entre-
gada a la UEES para su resguardo final. Se
calcularon los promedios, las frecuencias y
los porcentajes para obtener los resultados.

A cada uno de los participantes se les
solicité el consentimiento informado al
verificar que cumplia con los criterios de

inclusion, en el cual se les explicaba la im-
portancia del estudio, asi como el respeto
a los principios éticos y la confidencialidad,
que no habia remuneracion y que los datos
serfan utilizados de manera grupal y con fi-
nes de investigacion cientifica. El protocolo
de investigacion fue sometido a evaluacion
por el comité de ética de la UEES, siendo
aprobado en el acta 187, con fecha 09 de
agosto del 2019. También se someti6 a eva-
luacién por el comité de ética del ISSS y fue
aprobado el 29 de junio de 2020. Se conté
con la aprobacion de los gastroenterélogos
del ISSS, asi como por los directores de los
centros de salud donde se llevo a cabo la in-
vestigacion (Consultorio de Especialidades y
Hospital Regional ISSS Santa Ana).

Resultados

Se recolectd informacion de 97 participan-
tes, de los cuales se obtuvo una muestra de
biopsia que fue sometida a cultivo. No obs-
tante, se logré una recuperacion de Hp en
el 26 % de los casos, es decir, 25 muestras
resultaron positivas. A continuacion, se pre-
sentan los resultados obtenidos a partir de
las muestras positivas a Hp. Segun los datos
generales recopilados, la infeccion predo-
mind en el sexo femenino con un 76 %, la
edad promedio fue de 55 afios (desviacion
estandar de 16,3), con una edad minima de
25 afos y méxima de 85 afos. En cuanto a
los antecedentes de la infeccion por Hp, se
encontrd que el 64 % de los participantes
positivos tenian diagndstico previo de infec-
cién, lo que indica que probablemente eran
pacientes reinfectados o en los que no se
logré erradicar la bacteria.

Dentro de los datos endoscépicos reco-
lectados (Tabla 1), en donde el diagnostico
de gastropatia/gastritis aguda fue el que
predomind en el 60 % de los casos, segui-
do de la gastropatia erosiva con el 20 %, en
menor proporcidon con 8 % se encontrd la
gastritis nodular y esofagitis y la Ulcera gas-
tricay duodenal en 4 %.

En la Tabla 2 se muestra que los dos
oncogenes, vacA, cagA, fueron detecta-
dos en la totalidad de las muestras po-
sitivas para Hp (n=25).

Discusion

La finalidad del estudio fue identificar los
genotipos de cepas de Hp, por lo cual se re-
colectaron muestras gastricas endoscopicas
para ser cultivadas; sin embargo, se obtuvo
un porcentaje de recuperacion menor, en
relacién con la cantidad de muestras reco-
lectadas. En un estudio realizado en Costa
Rica, determinaron la viabilidad del cultivo
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de la bacteria Hp, a través de la obtencién de
biopsias gastricas, en el que se incluyeron 44
participantes y se recuperd Hp en 27 biop-
sias, teniendo un porcentaje de recuperacion
del 61,4 %, es decir, el porcentaje de recu-
peracion en cultivo, fue menor en relacion
con la cantidad de muestras tomadas. Esto
se puede dar debido a que las condiciones
de transporte y crecimiento de Hp son exi-
gentes; ademas, requiere de un medio re-
ducido de Oz y cargado de COy, al contrario
de la gran mayoria de las bacterias. Ademas,
segun lo menciona Molina-Castro et al,, en-
tre algunas de las razones que pueden influir
en un resultado falso negativo en el cultivo,
estan la contaminaciéon excesiva, debido a
que no permite aislar exitosamente las colo-
nias de Hp, un estado fisioldgico alterado de
la bacteria y una baja carga bacteriana en la
muestra, ya que producen una alteracion en
su entorno y reducen su viabilidad, dificul-
tando el crecimiento en medios de cultivo*".

Tabla 1. Diagnostico endoscépico

Diagnéstico Frecuencia Porcentaje
Gastropatia/gastritis 15 60 %
aguda

Gastritis nodular 2 8%
Ulcera gastricay ' 2%
duodenal

Gast‘ropat\a 5 20%
erosiva

Esofagitis 2 8%
Total 25 100 %

Tabla 2. Muestras positivas a los genes de Helicobacter
pylori mediante PCR-RT

. Frecuencia .
Genotipo (n=25) Porcentaje
VacA 25 100 %
CagA 25 100 %

Entre los participantes del estudio, el
grupo femenino fue el predominante; a di-
ferencia del estudio «Prevalencia de Hp en
pacientes asintomaticos en Ecuador» se en-
contré que la infeccion por Hp predominé
en el sexo masculino con un 51,5 %; adem3s,
se expone gue los habitos de higiene influ-
yen en el aumento significativo de casos en
el sexo masculino™™. Sin embargo, hay que
destacar que las mujeres son las que mas
consultan, en comparaciéon a los hombres,
por lo que esto puede incrementar la pro-
porcion de mujeres infectadas'.

Hay estudios que demuestran que existe
un incremento en la prevalencia de la infec-
cion de Hp segun el sexo™, otros que re-
portan que en el sexo femenino predomina
la infeccion®™* sin embargo, esta diferencia
no es tan significativa, por lo que al final se
dice que la distribucién de la enfermedad
es homogénea, segun el sexo™. Inclu-
so se han creado modelos para predecir la
prevalencia de la infeccién por Hp en fun-
cion de las condiciones climaticas; al final
se concluye que en paises en desarrollo, la
prevalencia de esta infeccion sigue siendo
alta, aparentemente sin importar condicio-
nes climaticas o el sexo de los pacientes™.

En cuanto a la edad mas afectada por la
infeccion por Hp se encontrd un estudio de
Cuba que reporta un promedio de edad de
pacientes infectados de 69 afnos, siendo la
edad méxima entre los 60 y 69 afos (57,1 %
infectados)®; sin embargo, la edad prome-
dio varfa segun la regién, es decir, la pre-
valencia se comportard diferente en cada
grupo de edad y regiones del mundo. En los
pafses en desarrollo, las cifras de prevalen-
cia mas altas, rondan entre el 60-80 % en la
poblacién adulta, a diferencia de los paises
con desarrollo socioeconémico alto, la tasa
de infecciéon se ve reducida al 30-50 % en
poblacion adulta®. Se ha encontrado que la
mayor prevalencia se sitda en Africa (79,1 %),
seguido de Sudamérica y el Caribe (63,4 %),
y por Ultimo estdn Norteamérica (37,1 %) vy
Oceania (24,4 %)*. Las variaciones en cuan-
to a la region, se deben a las condiciones de
higiene, asi como el acceso al agua potable,
hacinamiento, alimentacién y clima; ademas,
depende de cada guia o lineamiento que
se tenga en cada pals para el diagnostico
y tratamiento™,

La edad promedio en este estudio se
encuentra en el rango de lo reportado por
otros investigadores®*, El reconocimiento
del grupo de edad més afectado es impor-
tante, debido a que en estos grupos deben
de intensificarse las medidas de vigilancia,
deteccién y tratamiento®™,

En cuanto a los participantes que pre-
sentaron como antecedente el diagnostico
previo de infeccion por Hp, se puede obser-
var que la mayorfa de los pacientes ya tenian
este antecedente. Segun un estudio realiza-
do en México, se encontrd que la recurrencia
anual de infeccion por Hp fue del 9,3 % con
una reinfeccién anual del 7 %, este dato fue
menor en comparacion con los datos que
se reportan para paises en vias de desarrollo
con mayor prevalencia de Hp*". También, se
menciona que, los pafses desarrollados, tien-
den a una baja prevalencia de infecciéon por
Hp*i. En cuanto al tipo de cepas encontradas,
cagA y vacA fueron aisladas en reinfeccion.
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La tasa de reinfecciéon para cagA fue de 10 %
y de 5,3 % para vacA™. L a alta prevalencia de
infeccion por Hp podria explicar que los pa-
cientes de este estudio tenfan antecedente
de diagndstico por infeccion de Hp y proba-
ble reinfeccion o recidiva.

Los diagnosticos endoscopicos que se
encontraron en el presente estudio, fueron
la gastropatia, gastritis aguda, gastropatia
erosiva, Ulcera gastrica y duodenal, gastritis
nodular y esofagitis, en los pacientes que re-
portaban infeccién por Hp. En Panama*, se
realizd un estudio, en donde se encontraron
los diagndsticos endoscopicos de gastri-
tis erosiva (33,5 %), gastritis nodular (3,5 %),
gastropatia no erosiva (48,6 %), metaplasia
intestinal gastrica (5,14 %), Ulcera duodenal
y gastrica (4,2 %), en las cuales se encontro
asociacion entre gastritis nodular, meta-
plasia intestinal, Ulcera duodenal y Ulcera
gastrica con la infeccién por Hp. Asimismo,
Duarte-Chang, menciona que existen estu-
dios que reportan la asociacion entre gastri-
tis nodular, enfermedad ulcerosa péptica y la
infeccion por Hp™ i,

Segun un estudio de Guatemala sobre
lesiones premalignas, encontraron que en-
tre los casos estudiados, el 83 % presentd
alguna lesién premaligna como atrofia, me-
taplasia o displasia, dentro de las cuales, la
mas frecuente fue la atrofia gastrica (70 %),
seguida de metaplasia intestinal gastrica
(11 %) y la displasia (2 %). Al revisar la pre-
sencia de Hp, en estos hallazgos endosco-
picos, se encontrd que en la atrofia, el 62 %
presentaba infeccion por Hp, en la metapla-
sia intestinal, el 66 % vy en la displasia epite-
lial géstrica el 67 %,

Los hallazgos endoscopicos son impor-
tantes en la infeccién por Hp, ya que per-
miten la deteccién de lesiones premalignas;
debido a esto se han creado los criterios de
la clasificacién de Kioto, los cuales evaldan
la atrofia, metaplasia intestinal, pliegues en-
grosados y nodularidad; sin embargo, ideal-
mente, estos patrones deben tener la confir-
macion histoldgica, la cual al momento sigue
siendo el estandar de oro para su diagnostico
histopatolégico. No obstante, el diagndstico
endoscépico optico tiene importancia, ya
que permite ahorrar biopsias innecesarias en
casos determinados; incluso, se habla de que
la aplicacion de la inteligencia artificial en el
diagnostico endoscépico podria mejorar la
efectividad del diagndstico®.

En cuanto a la genotipificacién, se en-
contrd que los dos oncogenes de interés
para el estudio, cagA, vacA y el gen ribo-
somal rRNA 16s, fueron detectados en
todos los participantes positivos a Hp. Se
dice que la prevalencia de las cepas cagA
y vacA es variable; se reportan datos en

Ghana del 74,8 %, Nigeria 90 %, Sudafrica
95 %, Japdn 100 %, Brasil 47,8 %, en Colom-
bia del 43 % al 90,5 %, entre otros* datos
en el rango de las proporciones encon-
tradas en este estudio.

En un estudio realizado en El Salvador,
en el 2021, detectaron la presencia de Hp,
mediante PCR en el 20 % de agua de rie-
go para cultivos de alimentos. De estas, el
100 % de las cepas aisladas fueron portado-
ras de los genes vacA y cagA®, estos hallaz-
gos coinciden con los datos encontrados
en el presente estudio.

La amplificacion del gen rRNA 16s se rea-
lizb para confirmar la identificacién de Hp,
este gen ribosomal es ampliamente utili-
zado para la identificacion de Hp ya sea en
muestras de heces y sangre, por medio de
las diferentes técnicas (PCR-RT, anticuerpos,
antigenos); ademas, aunque no esta directa-
mente involucrado en la resistencia a los an-
tibidticos, se usa en estudios junto con otros
genes para rastrear cepas resistentes™"!,

En el Informe de consenso de Maastricht
V/Florencia, se retoma el tépico sobre la im-
portancia de la erradicacion de Hp y men-
ciona que puede ser exitosa para prevenir la
progresién al cancer gastrico, debido a que
las personas que tienen cepas con alguno
de los «fenotipos de cancer gastrico» poseen
un mayor riesgo de cancer”,

También menciona que, en el caso de los
pacientes infectados y que presentan gas-
tritis cronica activa, la erradicacion del Hp es
la cura de esta enfermedad, mejorando la
sintomatologia y calidad de vida de las per-
sonas afectadas. Varios metaanalisis demues-
tran que la lesién premaligna atrofia gastrica,
puede revertirse hasta cierto punto, tanto en
el antro como en el cuerpo gastrico”.

Asi mismo, retoma los beneficios clinicos
y econdmicos de la erradicacion de Hp y
refiere que hay estudios que han evaluado
la relacion coste-eficacia de las politicas de
deteccion y tratamiento de Hp, para la pre-
vencion del cancer gastrico, concluyendo
que la deteccién y el tratamiento de Hp es
rentable que se pueden ver efectos a corto
y mediano plazo, y que la reduccion de la
infecciony los costos de las complicaciones,
se ven a largo plazo. Este beneficio puede
ser mayor en las comunidades con un alto
riesgo de cancer gastrico, disminuyendo
la grave carga de morbilidad y mortali-
dad de esta enfermedad.

Segun el Maastricht V, los pafses que tie-
nen un riesgo considerablemente mayor de
cancer gastrico, principalmente por la alta
prevalencia de cepas oncogénicas, deberian
de ofrecer deteccion y vigilancia endoscépi-
ca y/o serolégica, dirigidas principalmente a
personas entre 50-65 0 70 anos".
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Una de las limitaciones mas importantes
deesteestudiofuelainterrupcién del mismo,
debido a la epidemia por COVID-19, desde
la compra de insumos, hasta la suspension
de endoscopias. Esto produjo un retraso en
la ejecucion de la investigacion, a pesar de
esto, no se vieron afectados los resultados.

Segun los resultados de esta investiga-
cion, la importancia de la implementacion
de técnicas moleculares es notoria, para la
deteccién de oncogenes que estén a dispo-
sicion de la poblacién en general; ademas,
la ampliacién de la busqueda no solo debe
limitarse a los oncogenes, sino también de
los genes relacionados a la resistencia an-
timicrobiana para realizar vigilancia epide-
mioldgica para Hp"™,

Conclusion

La mayoria de los participantes tenia diag-
noéstico previo de infeccion por Hp, dato que
toma importancia, ya que implica la existen-
cia de reinfeccion o la falla en la erradicacion
o recidiva de la bacteria.

Los principales diagndsticos endosco-
picos fueron las gastropatias/gastritis agu-
das, seguida de gastropatia erosiva, gastro-
patia nodular, esofagitis y Ulcera gastrica.
Dichos hallazgos podrian ser producidos
por la presencia de la bacteria y algunos de
estos diagndésticos endoscopicos son re-
conocidos como lesiones premalignas en
otras investigaciones.

En el presente estudio, los dos genes
de virulencia estudiados, cagA, vacA se en-
contraron presentes en todas las muestras
en las que se aislé Hp, este dato toma rele-
vancia debido al riesgo de céncer gastrico
que producen estas cepas.
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Resumen

La desnutricion afecta una importante proporcion de los nifos en edades de seis a 24 meses, ocasiona bajo peso y menor
longitud para la edad, asi como predisposicién a multiples enfermedades. Presenta importancia ya que es en estas edades
donde se produce el mayor cambio en el desarrollo cerebral temprano de los nifios. Cuando este se afecta, se enlentece
el desarrollo motor y de lenguaje, evitando que los nifios alcancen su méximo potencial. Esta revision bibliogréfica ofrece
un resumen sobre la evidencia del efecto de los suplementos nutricionales basados en lipidos. El objetivo fue analizar
el efecto de suplementos nutricionales basados en lipidos en el desarrollo antropométrico, motor y lenguaje en nifos
desnutridos, entre seis a 24 meses de edad. Se incluyeron articulos originales y revisiones bibliograficas en idioma espanol
e inglés, publicadas de 2019 hasta agosto de 2024. Se consultaron bases de datos como Google Académico, SciELO, HINARI
y PubMed. Esta revisién evidencia que los suplementos nutricionales basados en lipidos incrementan la longitud y el peso
para la edad, como también los puntajes del desarrollo motor y de lenguaje, esto los convierte en una herramienta Util para
afrontar la problematica descrita.

Palabras clave
Suplementos Nutricionales, Desarrollo Infantil, Desnutricion.

Abstract

Malnutrition affects a significant proportion of children aged six to 24 months, causing low weight and shorter height for
their age, as well as a predisposition to multiple diseases. It is important because it is during these ages that the greatest
changes in children's early brain development occur. When this occurs, delays in motor and language development may
result, hindering children from achieving their optimal developmental outcomes. This literature review provides a summary
of the evidence on the effect of lipid-based nutritional supplements. The objective was to analyze the effect of lipid-based
nutritional supplements on anthropometric, motor, and language development in malnourished children between six and
24 months of age. Original articles and literature reviews in Spanish and English, published from 2019 to August 2024,
were included. Databases such as Google Scholar, SciELO, HINARI, and PubMed were consulted. This review demonstrates
that lipid-based nutritional supplements improve length and weight for age, as well as motor and language development
scores, making them a valuable tool for addressing the described problem.

Keywords
Dietary Supplements, Child Development, Malnutrition.

Introduccion

La desnutricion infantil engloba alteracio-
nes clinicas, bioguimicas y antropométri-
cas, de origen multifactorial entre los que
destacan: dieta inadecuada, presencia de
infecciones, pobreza, malas condiciones sa-
nitarias e inseguridad alimentaria'. Se mani-

flesta como bajo peso para la talla y como
bajo peso para la edad, afectando mas de 50
y 149 millones de nifos respectivamente, lo
que la convierte en un problema de salud
publica aun presente, debido a que a largo
plazo puede afectar el desarrollo de las habi-
lidades de aprendizaje de los niflos y como
adultos productivos',
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La desnutricién predispone a enferme-
dades agudas, principalmente, de origen
respiratorio y gastrointestinal al compro-
meter el sistema inmunoldgico. Ademés, se
evidencia la falta de crecimiento adecuado,
segun las medidas antropométricas, déficit
del desarrollo cognitivo con afectacion del
desarrollo motor y de lenguaje, principal-
mente en los primeros dos afos de vida,
debido a que el adecuado funcionamiento
depende de la obtencidon de macromolé-
culas en la dieta, tales como proteinas, lipi-
dos y carbohidratos™.

Es por ello que, en los Ultimos afos, se
han estudiado suplementos nutricionales
basados en lipidos, LNS (siglas del inglés,
Lipid based nutrient supplements), los cuales
son una pasta fortificada e individualmente
empacada, generalmente hecha con una
base de mani, cereales, aceites vegetales y
leche en polvo, destinados a complementar
la dieta en niflos desde los seis meses, de-
pendiendo de sus necesidades y estado nu-
tricionalM. Ademas, dentro de su formulacién,
también se incluyen alimentos a base de tri-
go 0 maiz, agua fortificados con vitaminas y
minerales. También existen alimentos prepa-
rados, destinados a nifos de seis a 59 meses,
gue se consumen en pequenas cantidades,
preparados con una base de lipidos que pro-
porciona proteinas y micronutrientes*,

En cuanto a sus efectos, se ha encontra-
do una elevacion en la concentracién de
acidos grasos esenciales en los nifos con
desnutricion que recibieron LNS. Estos aci-
dos participan en multiples procesos del
organismo, como la proteccion de la mu-
cosa gastrica, hemostasia, mantenimiento
de la funcién endotelial, disminucién del
riesgo de desarrollar alergias y la mejora
del sistema inmune“™,

Ademas, los LNS también aumentan los
niveles de las lipoproteinas de alta densidad
(HDL, por sus siglas en inglés) y su capaci-
dad para recoger el exceso de colesterol de
los tejidos™; en adicion se ha demostrado
que los LNS disminuyen la prevalencia de
anemia y la deficiencia de hierro*. Aunado a
lo anterior, se han observado mejoras en el
crecimiento e insuficiencia ponderal en ni-
fos de seis a 24 meses de edad”.

Los efectos descritos previamente, per-
miten sefalar el papel de los LNS en la
prevencion de la desnutricion infantil, los
colocan como un posible abordaje terapéu-
tico y preventivo para mitigar alteraciones
relacionadas a la desnutricion infantil a cor-
toy largo plazo™¥,

El presente trabajo consiste en una re-
vision narrativa de articulos originales y de
revision con una antigliedad de enero de
2017 hasta agosto de 2024. Se consultaron

las bases de datos de Google Académico,
SCiELO, HINARI'y PubMed, en idioma espafol
e inglés, se utilizaron los operadores boolea-
nos AND, OR y NOT, y los descriptores: Tras-
tornos de la Nutricién del Nifio, Desviaciones
del Desarrollo Infantil, Desnutriciéon Infantil,
Trastornos del Crecimiento, Suplementos
nutricionales basados en lipidos y se com-
binaron de diferentes formas junto con los
operadores booleanos. El objetivo de esta
revision fue analizar el efecto de suplemen-
tos nutricionales basados en lipidos en el
desarrollo antropométrico, motor y lenguaje
(desarrollo psicomotor) en nifios desnutridos
entre seis a 24 meses de edad.

Discusion

Composicion y generalidades de
los suplementos nutricionales
basados en lipidos

Los LNS, son formulados con alimentos basi-
cos como leche en polvo descremada, man,
soya, premezcla de vitaminas y minerales,
carbohidratos como la lactosa, maltodextri-
na y sacarosa. Entre las principales fuentes
energéticas se encuentran los lipidos, como
acidos grasos esenciales obtenidos a partir
de fuentes vegetales.

Son estrategias de apoyo nutricional de
uso domiciliar, orientada a poblaciones en
riesgo nutricional de pafses con ingresos ba-
josy medios, dirigidos como suplementacion
a la alimentacion diaria, con el objetivo de
aumentar la ingesta caldrica y de proteinas®.

Actualmente existen tres formulaciones
de LNS, cuya porcion diaria, valor nutricio-
nal y energético varfan; entre las que se en-
cuentran: los LNS de pequefa cantidad de
SQ (LNS-SQ, por sus siglas en inglés, Small
Quantity), pensadas para ser complemento
de la dieta regular, que proveen en 20 g de
producto 3 g de proteinas y 10 g de grasa;
LNS de mediana cantidad MQ (LNS-MQ, por
sus siglas en inglés, Medium Quantity), usa-
dos tradicionalmente para tratar desnutri-
cion moderada aguda en nifos, los cuales
en 45 - 90 g de suplemento aportan 6 g de
proteinas y 16 g de grasas; mientras que los
LNS de gran cantidad LQ (LNS-LQ, por sus
siglas en inglés, Large Quantity), usados en
el tratamiento de las desnutricion aguda
severa en nifos, en 180-280 g de producto,
proveen 15 g de proteina y 28 g de grasa"".

Okronipa et al, reportaron en México,
que incluso aquellos LNS sin azucar, presen-
tan buena aceptabilidad entre cuidadores
y nifos, gracias a su sabor agradable y por
la posibilidad de ingerirse directamente
desde su empaque o mezclados con agua
u otros alimentos*i,

DOI: 10.5377/alerta.v8i3.18442
Alvarado Cerritos LA, et al.

283



En otras partes del mundo su aceptacion
es limitada; sin embargo, Merrill et al, evi-
denciaron en Bangladesh, mediante el dise-
no y fabricacion de un LNS con productos
locales y culturalmente adecuados, que esto
mejora su aceptacion respecto a productos
nutricionales importados*.

Suplementos nutricionales
basados en lipidos y desarrollo
antropométrico

La antropometria es el estudio de la medi-
cion del cuerpo humano en términos de las
dimensiones de huesos, musculos y tejido
adiposo™. En ninos menores de dos afos
el Ministerio de Salud de El Salvador, reco-
mienda evaluar en estado nutricional me-
diante el peso y la longitud para la edad*".

Mbabazi et al, realizaron un ensayo alea-
torizado doble ciego en nifios de 12 a 59 me-
ses de edad con retraso de crecimiento; se
utilizaron cuatro formulaciones de LNS, enri-
quecidos con proteina de la leche, suero per-
meado, proteina de soya, 0 maltodextrina en
comparacion con el grupo de referencia, que
no recibié ningun suplemento. En los nifios
que no recibieron la intervencion se eviden-
Ci6 que no hubo crecimiento y ganaron gra-
sa corporal, a diferencia de los que recibieron
un LNS, independientemente de su formu-
lacion, estos presentaron un aumento del
0,56 cmen la altura, que refleja una recupera-
cion del 0,17 del valor Z de altura y aumento
de los depdsitos de masa libre de grasas™,

En un estudio realizado por Griswold
et al, en Sierra Leona, se estudiaron 2691
ninos de seis a 59 meses de edad, con des-
nutricion aguda moderada, definida por
una circunferencia media del brazo MUAC
(siglas del inglés, Mid-upper arm circumfe-
rence), > 11,5cm y < 12,5 cm. Se dividieron
en cuatro brazos de estudio que recibieron:
el primero, una mezcla de granos de soya,
el segundo una mezcla de granos de soya
con aceite, el tercero Super cereal Plus con
amilasa y el cuarto brazo LNS. Se realizaron
mediciones antropométricas cada 14 dias;
durante su desarrollo, los participantes ga-
naron un promedio de 13,1 +17,5g/kg/d y
un promedio de MUAC de 04 + 0,03 cmn/d.
La recuperacion definida en el estudio,
como una MUAC =125 cm en 12 sema-
nas, fue alcanzada por 63 % de los niAos,
sin ninguna diferencia significativa entre
las intervenciones™".

En un estudio longitudinal realizado por
Fazid et al, en Pakistan, en nifios de seis a 23
meses de edad, se dividid a los participan-
tes en dos brazos: uno de tratamiento que
recibi¢ alimento suplementario listo para el
consumo RUSF, (por sus siglas en inglés Re-

ady-to-Use Supplementary Food), y consejeria
en salud, y el control que recibié solamente
consejerfa. De los 1680 nifos incluidos en
el estudio, 810 fueron asignados al brazo de
tratamiento, de los cuales 256 presentaban
baja altura para la edad y 72 bajo peso para
la edad; 870 fueron asignados al grupo con-
trol, de los cuales 362 presentaban baja altura
para la edad y 80 bajo peso para la edad. Rea-
lizaron seguimientos mensuales durante un
afio, en los que se cuantificaron las medidas
antropométricas y se impartio la consejeria.
Se observéd que en el brazo intervenido los
participantes presentaron un aumento en la
altura promedio, de 73,4 cm a 82,1 cm (un to-
tal de 8,52 cm de diferencia), un incremento
en la altura para la edad de -1,13 a -0,93 des-
viaciones estandar (DE), y un total de 0,19 DE
en comparacion del brazo control, en el cual
no se observé un aumento estadisticamente
significativo en la altura para la edad™.

Huybregts, et al, realizaron un ensayo
controlado aleatorizado grupal longitudinal
en 1132 nifios de seis a 23 meses de edad,
que al momento de la inscripciéon no pre-
sentaban desnutricion aguda, los cuales se
dividieron en dos brazos. Uno recibi6 la in-
tervencion de enfoques innovadores para la
prevencion de la desnutricion infantil PRO-
MIS (siglas del inglés, Innovative Approaches
for the Prevention of Childhood Malnutrition),
mas suplementacion con SQ-LNS, mientras
que el otro no recibid ninguna intervencion.
En el brazo intervenido se evidencio reduc-
cion del 29 % de la incidencia de desnutri-
cion aguda, principalmente entre los seis a
diez meses de edad, atribuyéndole el efecto
preventivo al consumo de los SQ-LNS*,

En 2019 Das, et al,, realizaron una revision
sistematica del efecto de los LNS en nifios
de seis a 23 meses de edad, en la que in-
cluyeron 17 estudios con una muestra de
23 200 ninos previamente sanos o en riesgo
de enfermedades prevalentes, como ma-
laria, diarrea y desnutricion al inicio de los
estudios. En los grupos que se utilizéd LNS,
se evidencid reduccién de la prevalencia
del retraso de crecimiento moderado del
7 % en promedio, y en los nifos con retra-
so de crecimiento grave del 15 %. Ademés
de mejorar medidas como la circunferencia
media del brazo y la hemoglobina sérica; se
obtuvo mayor efectividad utilizando los LNS
durante mayor tiempo; recomendando un
minimo de uso de 12 meses de LNS, para
la obtencién de mayor recuperacion de las
medidas antropométricas®,

En un metaandlisis realizado por Dewey,
etal, se incluyeron 14 ensayos clinicos alea-
torizados de nifios entre seis y 24 meses,
en riesgo de desnutricion, de pafses con
ingresos econémicos bajos o medio, don-
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de se utilizaron LNS. En los grupos que uti-
lizaron los SQ-LNS se evidencid reduccién
de la prevalencia del retraso de crecimien-
to entre 9 % al 16 %, en comparacién con
ninos que no recibieron la intervencion,
ademas de detectar un mayor beneficio en
niNos que se encontraban con mayor grado
de desnutricion™i,

Khan et al,, evaluaron el impacto de LNS-
MQ en 870 nifos de seis a 23 meses, en ries-
go de retraso de crecimiento, en los distritos
de Thatta y Sujawal de Sindh, Pakistan; divi-
didos en dos grupos, uno que recibié la in-
tervencion y el control. Las tasas iniciales de
retraso del crecimiento y emaciacion, eran
comparables en los dos grupos estudiados.
Se evidencié reduccién del riesgo de retra-
so del crecimiento, especialmente en nifos
menores de 12 meses, de aproximadamen-
te 9 % y en niflos con emaciacion del 22 %.
Estos hallazgos sustentan las recomenda-
ciones de un mayor beneficio en las edades
de vulnerabilidad nutricional*™,

Dewey, et al, realizaron en 2022, un
metaandlisis de dos etapas que incluyd 14
estudios, los cuales se llevaron a cabo en
37 066 ninos entre seis a 24 meses en riesgo
de desnutricion, en paises con ingresos
bajos o medios. En el cual se midieron los
mismos participantes al inicio y al finalizar el
estudio; en algunos se realizd seguimiento
longitudinal, posterior a la intervencion
que oscild entre seis a 18 meses. Los que
recibieron SQ-LNS presentaron reduccion de
prevalencia de emaciacion grave y reduccion
de retraso del crecimiento del 31 % vy
17 %, respectivamente®,

En el documento «La doble carga de la
malnutricién», se menciona que los alimen-
tos terapéuticos, listos para ser consumidos
RUTF (siglas del inglés, Ready-to-Use Thera-
peutic Foods), constituyen una estrategia efi-
caz para tratar la desnutricion aguda severa,
que ha demostrado disminuir la mortalidad.
En contextos con inseguridad alimentaria,
se emplean LNS con menor densidad ener-
gética, grasas y azUcares, con el objetivo de
mejorar el estado nutricional y favorecer el
crecimiento en ninos pequenos y para tratar
desnutricion aguda moderada®.

Suplementos nutricionales
basados en lipidos y desarrollo
motor y del lenguaje

El cerebro es un érgano heterogéneo, com-
puesto de multiples procesos, conexiones
neuronales, neurotransmisores y areas ana-
témicas especificas que cumplen, cada una,
diferentes funciones. Debido a su elevada
complejidad funcional y estructural, el desa-
rrollo del cerebro se extiende desde el naci-

miento, pasando por los primeros afios de
vida, periodo donde sufre la mayor cantidad
de cambios, hasta llegar a la edad adulta, en
donde termina su desarrollo™,

Durante los primeros afios de vida, la eta-
pa critica para la plasticidad neuronal, el ce-
rebro necesita un aporte constante de nu-
trientes, que permitan el correcto desarrollo
del mismo*. Es por ello que la desnutricion
se ha asociado a multiples deficiencias cog-
nitivas, sociales y motoras, durante el de-
sarrollo infanti*,

Los LNS se han utilizado en diferentes es-
tudios llevados a cabo en paises de bajos a
medianos ingresos econémicos, Como una
medida para mejorar del desarrollo motor
y del lenguaje. En un estudio realizado en
la Republica Democrédtica del Congo, en ni-
Aos entre seis y 18 meses con desnutricion
y en riesgo de desnutricion, pertenecientes
a dos zonas geograficas de interés para los
investigadores. Se dividio a los participan-
tes en dos brazos segun el drea, un brazo
recibié intervencion con el programa gu-
bernamental de Alimentacién de lactantes
y ninos pequenos IYCF (siglas del inglés in-
fant and young child feeding) mas un LNS;
mientras que, el brazo de control recibio
solamente el programa gubernamental de
[YCF sin LNS. Se evalu¢ el desarrollo motor
y del lenguaje, mediante la herramienta
ASQ-3, en los modulos de comunicacion
y desarrollo motor grueso (Ages and Stages
questionnaire, 3rd edition). Los nifos en el
grupo de tratamiento, obtuvieron puntajes
maés altos en comunicacion y respuesta mo-
tora, en comparaciéon con los del grupo de
control. Ademas, los LNS disminuyeron un
18 % la probabilidad de retraso en el desa-
rrollo motory un 19 % la probabilidad de re-
traso en el desarrollo de lenguaje, lo que re-
salta su papel preventivo de los mismos™,

No solamente se ha observado que los
LNS previenen el retraso del desarrollo en
ninos en riesgo de desnutricion, sino que
también se han realizado estudios que
observan la eficacia de los LNS en nifos
con desnutricién aguda. En un estudio de
Olsen et al., llevado a cabo en cinco hospi-
tales de Burkina Faso, en 1613 niflos con
desnutricion, que se dividieron en 12 gru-
pos, seis de ellos recibieron un suplemen-
to basado en granos de soya y otros seis
grupos un LNS. Mediante la herramienta
MDAT (Malawi development assesment
tool), la cual evalla cuatro dominios del
desarrollo (motor fino, motor grueso, len-
guaje y habilidades sociales). Al finalizar las
12 semanas de intervencion, los nifos que
recibieron LNS, aumentaron sus puntua-
ciones evaluados con la herramienta en
los dominios de lenguaje y motor fino**,
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En otro estudio, realizado por Mbabazi
etal,en Uganda, se dividié en cuatro grupos
a 1950 nifos con bajo peso para la altura,
dependiendo de la composicion del LNS
que se les administrd, comparando los que
contenian proteina de la leche, proteina de
soya, ambos o ninguno de los anteriores;
se encontrd, mediante una evaluacion con
la herramienta MDAT, que todos los nifos
que recibieron el LNS, después de 12 meses
de intervencién, aumentaron los resultados
en los cuatro dominios de la evaluacion,
observandose un mayor aumento en
los nifos que consumieron NS con
proteina de la leche®i,

Ademas, en un metaandlisis realizado
por Prado et al, en el cual se evaluaron
14 estudios, de nueve paises, con una
poblacion total de méas de 30000 nifos
entre los seis y los 24 meses de edad,
con diferentes estados nutricionales
(incorporando tanto nifos sanos, como
en desnutricion) que recibieron LNS; se
compararon principalmente sus resultados
en el desarrollo de lenguaje, motor y socio-
emocional mediante herramientas como:
Extended Ages and Stages Questionnaire
(EASQ), Developmental milestones checklist
(DMCQ), MDAT y Kilifi Development Inventory
(KDI). Se reportaron aumentos en los
puntajes de las areas del desarrollo del
lenguaje, socioemocional y motor en todos
los estudios revisados, correspondientes con
cada una de las pruebas utilizadas. Ademas,
se encontré que dichos aumentos fueron
mayores en los nifos que presentaban
baja altura para la edad, al inicio de las
intervenciones; y de forma individual, los
incrementos fueron mas significativos en
aquellos con desnutricion aguda®,

En un estudio de seguimiento con una
duracion de seis meses, realizado por Cor-
nelius M et al, en una provincia del norte
de Sudéfrica, en nifios de seis a 12 meses de
edad con desnutricién, se dividié en tres gru-
pos de estudio una poblacién de 750 nifos,
uno con LNS-SQ, otro con LNS-SQ mas cua-
tro nutrientes adicionales (fésforo, magnesio,
potasio y manganeso) y un grupo de control
que no recibié ninguna intervencién. A cada
grupo se les realizd mediciones antropomé-
tricas y de desarrollo psicomotor a los seis y
12 meses de edad, mediante la herramienta
KDI (Kilifi Developmental Inventory), la cual in-
cluye la valoracién de habilidades como mo-
vimiento en el espacio, coordinacidon motora,
balance dindmico y balance estatico. Se ob-
servd que, en la medicién a los 12 meses de
edad, los nifios que recibieron LNS-SQ més
cuatro nutrientes adicionales, obtuvieron re-
sultados 25 % mayores en la KDI que los ni-
Aos en el grupo de control**x,

Los LNS, hoy en dia se postulan como una
de las méas prometedoras intervenciones
para mejorar el desarrollo de lenguaje y
motoren nifos con desnutricion, debidoasu
facilidad de administracién que llevaa buena
adherencia al tratamiento. Se necesitan
mas investigaciones que respalden esta
intervencion como una de las principales
herramientas para favorecer a los nifos
que se ven afectados por esta patologfa,
explorando posibles efectos a la salud.

Conclusion

Se evidencia la efectividad de los LNS en
la mejora de las medidas antropométricas,
como los indices peso para la edad y la lon-
gitud para la edad en nifios desnutridos. En
cuanto al desarrollo motor y del lenguaje,
se observd en los estudios consultados,
que los nifos que reciben LNS obtienen
mejores resultados en pruebas estandariza-
das, para evaluar estas areas del desarrollo.
Asimismo, se atribuye a los LNS un efecto
preventivo frente al retraso en desarro-
llo motor y del lenguaje.

Es importante mencionar que se
observaron mejores resultados cuando
su administracion  se acompand de
intervenciones que promovian buenas
practicas de alimentacion (por ejemplo
el programa IYCF y estrategia PROMIS),
seguridad alimentaria y un correcto lavado
demanos.Porlotanto,esimportanterecalcar
que los LNS, como Unica intervencion,
podrian no alcanzar los mismos resultados
en el desarrollo y medidas antropométricas
que cuando son acompanados de las
intervenciones previamente mencionadas.
Ademas, las formulaciones de los
suplementos nutricionales basados en
lipidos pueden variar dependiendo de
la region donde se fabrican. Esta revision
toma en cuenta los resultados de estudios
que utilizaron diferentes presentaciones de
los mismos, por lo que resultados podrian
diferir para cada una de las formulaciones.

Financiamiento

No hubo fuentes de financiamiento.
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Resumen

Los efectos y riesgos potenciales por el consumo de benzodiazepinas han sido documentados durante varias décadas. Las
personas adultas mayores tienen un efecto particularmente importante por los cambios relevantes en la farmacocinética
y farmacodinamia propios del envejecimiento. El objetivo de esta revision narrativa fue dar respuesta sobre los efectos
por el consumo de benzodiazepinas en la salud fisica y mental de las personas adultas mayores. Se realizé una busqueda
en PubMed, Cochrane, Scielo y LILACS y en el repositorio del Sistema de Bibliotecas Documentacion e Informacién de la
Universidad de Costa Rica. Los efectos en la salud ffsica identificados fueron mayor riesgo de caidas y fracturas; mientras
que, en salud mental se reporté mayor riesgo de demencia y disminucién de la velocidad del procesamiento cognitivo.
Los resultados recalcan la importancia de limitar el uso prolongado de benzodiazepinas en personas adultas mayores,
promoviendo alternativas terapéuticas no farmacoldgicas, como la terapia cognitivo-conductual, especialmente para
el manejo del insomnio y ansiedad. La sensibilizacion dirigida a quienes prescriben este tipo de medicamentos es
fundamental, de manera que busquen formas alternativas de abordar los padecimientos de esta poblaciéon como el
insomnio y la ansiedad.

Palabras clave
Trastornos Relacionados con Sustancias, Envejecimiento, Benzodiazepinas, Efectos Metabdlicos Secundarios de Drogas y
Sustancias, Calidad de vida.

Abstract

The potential effects and risks of benzodiazepine use have been documented for several decades, with older adults being
particularly affected due to the significant changes in pharmacokinetics and pharmacodynamics associated with aging. The
objective of this narrative review was to provide answers regarding the effects of benzodiazepine use on the physical and
mental health of older adults. A search was conducted in PubMed, Cochrane, Scielo, and LILACS, as well as in the repository of
the Library, Documentation, and Information System of the University of Costa Rica. The effects on physical health identified
were an increased risk of falls and fractures, while in mental health, an increased risk of dementia and decreased cognitive
processing speed were reported. The results emphasize the importance of limiting the prolonged use of benzodiazepines in
older adults and promoting non-pharmacological therapeutic alternatives, such as cognitive-behavioral therapy, especially for
the management of insomnia and anxiety. Raising awareness among those who prescribe this type of medication is essential
so that they seek alternative ways to address conditions such as insomnia and anxiety in this population.

Keywords
Substance-Related Disorders, Aging, Benzodiazepines, Metabolic Side Effects of Drugs and Substances, Quality of Life.

Introduccion grupos de edad. Sin embargo, en las perso-
nas adultas mayores tienen un efecto par-
ticularmente importante, ya que existen
cambios relevantes en la farmacocinética
y farmacodinamia, propios de la fisiologfa

en este ciclo de vida',

Los efectos y riesgos potenciales por el
consumo de benzodiazepinas han sido
documentados durante varias décadas', los
mismos se han identificado para diferentes
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Los usos de estos medicamentos son
variados; sin embargo, la literatura indi-
ca que en personas adultas mayores, son
utilizados principalmente en ansiedad e
insomnio™, Ademas, se documenta un uso
prolongado, lo cual contraviene lo estipula-
do en las gufa de manejo que indican que
su prescripcion no debe superar las cuatro
semanas'. El objetivo es prevenir la depen-
dencia y evitar el desarrollo de efectos po-
tencialmente perjudiciales.

Por otro lado, las mejoras en las tecno-
logias para la atencion en salud y las condi-
ciones de vida en general, han incidido en el
aumento de esperanza de vida. Esto se tradu-
ce también en un reto para la sociedad y los
sistemas de salud como un todo, por cuanto
la poblacion estd llegando a la vejez con una
serie de afectaciones en su salud o pluripato-
logias; por consiguiente, consumen una gran
cantidad de farmacos, lo que conlleva a una
disminucion en la calidad de vida".

En linea con lo antes expuesto, se docu-
menta un consumo aumentado de benzo-
diazepinas en la poblacién adulta mayor, en
conjunto con efectos adversos, tales como
la dependencia, el deterioro cognitivo, al-
teraciones en la marcha y mayor riesgo de
caidas, entre otros'™i. Todos estos efectos
tienen una relacién directa en las activida-
des bdésicas de la vida diaria como la higie-
ne personal, independencia en el hogar,
traslado de un aposento a otro dentro de
su propia casa o fuera de esta, afectando en
alguna medida, la socializacion de las per-
sonas adultas mayores. Ademads, requieren
una gran cantidad de ayuda, lo cual provoca
la dependencia de terceros para su cuidado.

En la literatura internacional se han do-
cumentado preocupaciones —consistentes
respecto al uso prolongado de benzodiaze-
pinas en personas adultas mayores. Estudios
realizados en paises como Finlandia, Estados
Unidos, Francia y Pafses Bajos, han reportado
efectos adversos a nivel cognitivo asociados
a su consumo, lo que ha generado llamados
de atencién sobre su uso en la poblacioni,
No obstante, su prescripcién sigue siendo
una préactica frecuente. Paralelamente, se ha
evidenciado que una proporciéon importan-
te de las personas usuarias «particularmente
adultos mayores» no son plenamente cons-
cientes de los riesgos potenciales asociados
al uso de estos farmacos'’. Por otra parte, re-
visiones recientes han abordado aspectos
farmacocinéticos relevantes, asi como las li-
mitaciones en la deteccién del consumo de-
bido a que, en algunos casos, las personas no
refieren su uso de manera voluntaria™.

Del mismo modo, algunos autores™ pro-
ponen un cambio en el enfoque de la aten-
cion de diversos problemas de salud; con

miras a mejorar las condiciones que las per-
sonas adultas mayores tieneny, por ende, su
calidad de vida. Aunado a lo anterior, la Or-
ganizacion Mundial de la Salud ha declarado
la actual década como la «Década del Enve-
jecimiento Saludable», lo que aumenta las
necesidades de incidir sobre factores modifi-
cables que contribuyan en favorecer esta ini-
Ciativa, uno de estos tiene que ver con la po-
lifarmacia y especificamente la prescripcién
de benzodiazepinas®™i. En esta misma linea,
se determinan variables importantes sobre
las que se deben generar acciones para fa-
vorecer el envejecimiento saludable; dentro
de las que se encuentran: la independencia,
la autonomiay el consentimiento informado
en la materia de salud. Todos los aspectos ci-
tados se concatenan con medicaciones que
tienen efectos sobre estos componentes,
como las benzodiazepinas,

Este disefio de investigacion responde a
una revision narrativa de la literatura; se rea-
liz6 una busqueda en PubMed; ademas, de
las bases de datos Cochrane, Scielo y LILACS
y en el repositorio del Sistema de Bibliotecas
Documentacién e Informacion de la Univer-
sidad de Costa Rica. Se incluyeron estudios
sobre los efectos en la salud fisica y men-
tal por el consumo de benzodiazepinas en
personas adultas (mayores de 60 afos). La
estrategia de busqueda contemplé la com-
binacion mediante operadores booleanos
de las siguientes palabras clave: benzodia-
zepinas, envejecimiento, efectos adversos,
efectos adversos a largo plazo, salud mental,
salud ffsica, condicionamiento fisico y hu-
mano, efectos adversos a largo plazo, ben-
zodiazepinas y efectos adversos a largo pla-
70 y estado de salud y envejecimiento. Las
citas identificadas se cotejaron y cargaron
en el sistema de gestion de citas EndNote
20 (Clarivate Analytics, PA, EE. UU.).

El objetivo de esta revision fue dar res-
puesta sobre los efectos por el consumo de
benzodiazepinas en la salud fisica y mental
de las personas adultas mayores. De esta
manera, se destaca la importancia de la pre-
sente investigacion, ya que agrega informa-
cion valiosa a la creciente literatura y ayuda-
rd a comprender mejor el impacto que tiene
este tipo de medicamentos en las personas
adultas mayores y, por consiguiente, es un
insumo para desarrollar mejores estrategias
para un abordaje integral en este sentido.

Discusion

Se mapearon los efectos fisicos y mentales
asociados al consumo a largo plazo de ben-
zodiazepinas en personas adultas mayores;
una poblacidon especialmente vulnerable
debido a los cambios fisiolégicos y cogniti-

DOI: 10.5377/alerta.v8i3.18116
Cubero Alpizar C, et al.

291



vos propios del envejecimiento. Los hallaz-
gos identifican efectos adversos especificos
en dos grandes areas: la salud fisica y la sa-
lud cognitiva. Lo anterior, ademas permitio
evidenciar una interrelacién entre ambas
«dimensiones» ya que los efectos en una di-
mensién tienden a exacerbar los de la otra,
potenciando el impacto negativo global.
Dado lo mencionado anteriormente, la in-
formacién producto de la revision, propor-
ciona una vision amplia sobre los riesgos
potenciales asociados a estas sustancias,
describiendo sus efectos documentados y
sus posibles implicaciones para la practica
clinica y la salud publica.

Segun lo expuesto previamente y con
el afdn de contextualizar, se destaca que los
farmacos pertenecientes a la familia de las
benzodiazepinas comprenden un grupo
de sustancias utilizados ampliamente en
la medicina para tratar diferentes condicio-
nes, de las cuales, algunas son los trastornos
de ansiedad, el insomnio, las convulsiones,
sindrome de abstinencia entre otros*. Ade-
mas de las indicaciones anteriores, estan
siendo utilizados para todos los grupos po-
blacionales segun su condicion y necesidad
particular™v A pesar de lo sefalado, se
encuentran diferentes estudios en los que
el estrato poblacional que mas lo utiliza o
tiene mayor cantidad de indicaciones, es en
las personas adultas mayores .,

Debido a lo descrito con anterioridad,
se debe destacar que el proceso normal de
envejecimiento conlleva cambios fisicos y
mentales naturales, pero ciertos medica-
mentos pueden promover una aceleracion
en la manifestacion de estos cambios o in-
ducir a un deterioro mayor. Aunado a lo an-
terior, resulta particularmente importante
aclarar que el envejecimiento, en si mismo,
no siempre se traduce en una reduccion se-
vera de las capacidades fisicas y mentales.
Sin embargo, es una etapa de la vida en la
que algunas funciones corporales y cogniti-
vas pueden disminuir gradualmente y esto
los hace especialmente vulnerables o sensi-
bles al efecto de diferentes sustancias™.

Retomando lo antes mencionado, en
la adultez mayor, el cuerpo experimenta
cambios fisiolégicos, de los cuales, algu-
nos pueden manifestarse como la dismi-
nucion de la masa muscular, la pérdida de
densidad &sea vy el descenso de la capaci-
dad cardiovascular®. Del mismo modo, el
cerebro atraviesa modificaciones, como
una ligera disminucion en la velocidad de
procesamiento de la informacion y la me-
moria, que se consideran como parte de la
normalidad en esta fase.

No obstante, el uso de ciertos medica-
mentos, especialmente en dosis inapro-
piadas o durante periodos prolongados,

puede exacerbar estos cambios, ejemplo
de ello son las BZD, utilizadas comunmen-
te para tratar la ansiedad o el insomnio en
adultos mayores*, las cuales pueden inten-
sificar la somnolencia, confusion, y afectar
la coordinacién motora, lo que aumenta el
riesgo de caidas y fracturas®™i Sumado
a lo expuesto, los cambios producto de la
edad que se presentan en la funcidon hepa-
tica, renal o en la distribucion de los farma-
cos en el cuerpo, van a alterar la respuesta
normal o esperada del organismo durante
la adultez mayor®; esto puede resultar en
gue algunos medicamentos pueden inte-
ractuar con el proceso de envejecimiento
y generar efectos secundarios mas pronun-
ciados en esta etapa de la vida. Lo que se
asocia a un mayor riesgo de caidas y frac-
turas entre quienes consumen estas sustan-
Cias, a raiz de los efectos propios de las BZD
que se suman a los cambios esperados en
esta etapa de la vida.

En la revision realizada por Zhong et al,
ademd3s de los resultados observados en la
Tabla 1, se encontrd que los pacientes, los
usuarios recientes de BZD, definido segun
la mayoria de los estudios incluidos en la
revision como menos de dos afos de uso,
también tenian mayor riesgo de demencia
(RR1,55;1C 95 % 1,33 - 1,83; p 0,32; 1> 15,0)
* También se encontré riesgo aumentado
(RR1,55;1C95% 1,17 -2,03; p < 0,01;1272,6)
al evaluar a los pacientes con antecedente
de uso de BZD, con ultima dosis entre dos
a 12 afos previo al inicio de los estudios®.

En la revision publicada por Gomez et al,,
ademds de los efectos adversos descritos
en la Tabla 1, también se evidencié un alto
consumo de BZD en la poblacién > 60 afos
y que el uso de estas era mas frecuente en
mujeres. Sin embargo, el escaso nimero de
investigaciones en la regién no permite la
generalizacion de resultados, lo cual sugiere
que la exploracién del uso de BZD en adul-
tos mayores se encuentra en etapas inicia-
les y ha denotado una necesidad de mayor
y mas profundo estudio*™,

A pesar de que, en el estudio realiza-
do por Young et al, no se encontrd mayor
riesgo de glaucoma de angulo cerrado en
usuarios de BZD (Tabla 1), se reportd que
los usuarios nuevos (sin exposicion a BZD,
30 dfas previo a la fecha indice) sf presen-
taron un riesgo mayor (OR Ajustado 1,62,
IC 95 % 1,09 - 2,37) de esta enfermedad™.

Ahora bien, dando respuesta al objetivo
planteado en esta revisiéon, resulta impor-
tante separar, los efectos desde el compo-
nente fisico y el mental. No obstante, se re-
salta el hecho de que estan vinculados, ya
que los efectos sobre el componente men-
tal potencian los efectos en el componente
fisico y viceversa®®.,
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Tabla 1. Efectos en la salud fisica y mental por el consumo a largo plazo de benzodiazepinas en la poblacion adulta

mayor
N s . ) Efectos en la salud

Autor y aiio Descripcion del estudio Tiempo de uso identificados

Zhong, Wang, Tipo de estudio: Revision Uso alguna vez: si Para el riesgo de demencia

Zhang, Zhao, sistematica y metaandlisis. usaron BZD durante de pacientes que consumi-

2015 Objetivo: Cuantificar la relacion el tiempo de segui- eron BZD alguna vez com-
entre el consumo prolongado de  miento de los estudios, parado con quienes nunca
benzodiazepinas y la demencia. el maximo de segui- las usaron, se obtuvieron
Poblacion: Se incluyeron 6 es- miento tuvo unrango  RR agrupados significativos
tudios para un total de 45 391 de ocho a 25 afos. (RR1,49;1C 95 % 1,30-1,72)
participantes. con baja heterogeneidad

(P 0,19;1235,1).

Poly TN, Islam Tipo de estudio: Revision Se incluyeron estudios  En los estudios que in-

MM, Yang HC, Li sistematica y metaanalisis. en el que los pacientes  cluyeron participantes

YJ 2019 Objetivo: Evaluar la magnitud del  tuvieran al menos 14 > 60 afos, se obtuvo un RR

riesgo de fractura de cadera con
las benzodiazepinas.

Poblacién: Se incluyeron 30 estu-
dios en la revision.

dfas de exposicion a
benzodiazepinas.

agrupado para el riesgo de
fractura de cadera de 1,35
(IC95% 1,24 -1,47;

p < 0,0001) con un riesgo
moderado de heterogenei-
dad entre los estudios (1273,
37,Q90,12;r*0,02).

Diaz, Martinez-
Cengotitabengoa,
Saez, Cano,
Martinez-Cengoti-
tabengoa, et al.
2017

Tipo de estudio: Revision
sistematica.

Objetivo: Recopilar datos actual-
izados sobre la relacion entre el
uso de benzodiazepinas y el ries-
go de caidas en adultos mayores.
Poblacién: Se incluyeron 12
articulos.

El periodo de segui-

miento de los estudios
incluidos fue de entre
cinco dias a diez anos.

La exposicion a BZD esta
asociada al riesgo de caidas
en adultos mayores, entre los
medicamentos evaluados

se encuentran lorazepam,
alprazolam, clonazepam y
flurazepam.

Goméz, Leodn,
Macuer, Alves,
Ruiz, 2017

Tipo de estudio: Revision
Sistematica.

Objetivos: Realizar una revisiéon de
la informacion disponible sobre el
uso de benzodiazepinas en adul-
tos mayores en Latinoamérica.
Poblacion: Se incluyeron 21
articulos.

No se especifica

El efecto adverso mas
frecuente identificado en
estudios incluidos en esta re-
vision fue el riesgo de caidas
y fracturas por caidas. Otros
eventos adversos identifica-
dos fueron cefalea cronica,
insomnio y dependencia

Young et al,, 2019

Tipo de estudio: Caso - control
Objetivo: Investigar si las BZD
aumentan el riesgo del glaucoma
agudo de dngulo cerrado en una
poblacién geriatrica. Poblacion:
1117 casos y 4468 controles.

De uno a 30 dias

El uso de BZD no aumenté
significativamente el riesgo
de glaucoma agudo de an-
gulo cerrado (OR ajustada
1,14;1C 95 % 0,94-1,37).

Liu, Jia, Jian, Zhou,
Zhou,Wu, Tang,
2020

Tipo de estudio: Revision
sistematica y metaanalisis.
Objetivo Explorar las dos pregun-
tas siguientes en los ancianos:
iEl'uso de benzodiazepinas esta
asociado con el deterioro de las
funciones cognitivas en los ancia-
nos?y ;Qué dominios cognitivos
han disminuido la funcionalidad
asociada con el uso y abuso de
benzodiazepinas?

Poblacién: Se incluyeron 13
articulos en la revision, pero solo
fue posible incluir ocho en el
metaanalisis.

No se especifica

Se encontrod deterioro en la
velocidad de procesamiento
de los usuarios de BZD

(N 253, DME-0,61;1C 95 % -
0,91-0,31;170; p < 0,0001).
No se evidencio déficit cog-
nitivo significativo en los usu-
arios de BZD (N 9262, DME
-0,18;1C95%- 0,36 - 0,00;
87, p 0,05), pero si en quienes
abusaban del consumo (N
7726 DME - 0,23;1C 95 % -
044 --0,03; 786 p 0,02).

DME: Diferencia Media Estandarizada.
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Efectos en la salud fisica

Este grupo poblacional se enfrenta a
cambios en la masa y fuerza muscular™
il debido a condiciones como la sarco-
penia®: el consumo de las BZD llega a
agravar este efecto propio de la edad v,
con ello, se presentan mayores casos de
caidas y fracturas entre los consumidores
de estos farmacos™.

Lo anterior, refuerza lo reportado por la
literatura cuando manifiesta la preocupa-
cion por la prescripciéon y el consumo in-
discriminado de benzodiazepinas entre las
personas adultas mayores.

En esta misma linea de argumentacio-
nes, se encuentra también otro grupo de
efectos como un aumento en el riesgo de
glaucoma agudo cerrado; el mayor riesgo
de céncer (aunque se aclara que en este
estudio se incluyeron personas que no eran
adultos mayores, ya que no tenfan la edad
como criterio de seleccion), la disminucion
del deseo sexual, la anorgasmia y la disfun-
cion eréctil, respecto a estos la literatura,
menciona que algunos pueden ser dosis
respuesta y otros requieren mayor cantidad
de investigacion; sin embargo, se considera
relevante mencionarlo, ya que deberfan ser
abordados con mayor profundidad en nue-
vas investigaciones™™i. Ademads, resulta
notable comprender que nuevos estudios
estan asociando al consumo de estas, con
procesos de inflamacion que, a su vez, se
relacionan con la aparicion de ciertos tipos
de cancery con el comportamiento grave y
complejo de padecimientos, como el asma
o las neumonias; sin embargo, se requiere
mayor pesquisa en este sentido™i,

Lo antes mencionado tiene importancia
en una sociedad que cada vez tiene un ma-
yor nimero de personas adultas mayores y
que dentro de las tendencias de las princi-
pales organizaciones en salud (OPS y OMS),
apuntan en la década del envejecimiento
saludable y la calidad de vida en la persona
adulta mayor. La regularizaciéon de las BZD,
que son utilizadas en este grupo de edad
para tratar el insomnio y la ansiedad™, es
fundamental. Existen otras alternativas para
estos padecimientos, incluso algunas no
farmacoldgicas. El consumo de BDZ se en-
cuentra dentro de los factores modificables
para alcanzar un envejecimiento dptimo.

Efectos en la salud cognitiva

Las personas adultas mayores, con frecuen-
Cia, presentan alteraciones en sus funciones
cognitivas como parte del proceso de enve-
jecimiento, dentro de estos cambios se pue-
de resaltar las dificultades en la memoria,

especialmente a corto plazo, en la velocidad
de procesamiento, lo que quiere decir que
las tareas se realizan de manera mas lenta-
il Aunado a esto, también experimentan
problemas en la concentracion y en algunas
funciones ejecutivas como la resolucion de
problemas y la toma de decisiones.

Lo anterior enmarca lo que se conside-
ran algunos de los principales cambios psi-
colégicos del envejecimiento, esto debe ser
considerado y confrontado con los efectos
comunes de las BZD. Al respecto la literatura
refiere desorientacion, confusion, cambios
en el estado de &nimo, alteraciones en el
suefio entre otros. Lo anterior refuerza la
evidencia encontrada, en la que se detalla
cémo afectan los procesos cognitivos y ra-
lentizan los de aprendizaje y la memoria®®;
incrementan el riesgo de demencia, de de-
terioro cognitivo y la velocidad en que se
procesa informacionixvx,

A partir del mapeo de la evidencia reco-
pilada en esta revision, se observa que, en
el contexto de diversas politicas naciona-
les e internacionales orientadas a promo-
ver un envejecimiento activo, saludable y
funcional, con la participacion plena de las
personas adultas mayores en la sociedad,
el uso de BZD requiere especial atencion.
La literatura sugiere que su prescripcion
deberia ser cuidadosa y, preferiblemente,
realizada por especialistas como los geria-
tras, quienes estan en capacidad de valorar
los cambios propios del envejecimiento y
sopesar adecuadamente la relacion riesgo-
beneficio al indicar estos farmacos para
tratar condiciones frecuentes como el in-
somnio o la ansiedad™,

Es importante que los profesionales en
salud sean conscientes de que el deterioro
cognitivo puede conllevar a largo plazo un
deteriorofisicoy viceversa,y tomaren cuenta
laimportancia de las restricciones en la pres-
cripcion de este grupo de medicamentos.

Limitantes y recomendaciones de
larevision

Entre las principales limitaciones identifi-
cadas, se encuentran el tiempo requerido
para el proceso de busqueda y la escasez
de estudios que cuenten con muestras am-
plias, periodos de seguimiento prolongados
y comparaciones directas entre personas
consumidoras y no consumidoras de ben-
zodiazepinas. No obstante, la informacion
recopilada resulta relevante, especialmente
al considerar el crecimiento proyectado de
la poblacién adulta mayor. Ademads, se re-
salta la necesidad de investigaciones que
indaguen en las causas de la prescripcion
prolongada de estos farmacos y exploren al-
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ternativas terapéuticas para abordar proble-
mas frecuentes como el insomnio o la an-
siedad. Lo anterior permite identificar areas
prioritarias para futuras investigaciones.

Las similitudes entre los estudios se ex-
plican por la naturaleza de los efectos ad-
versos documentados, como las caidas y el
deterioro cognitivo. Por otro lado, las dife-
rencias en hallazgos especificos, como los
riesgos oncoldgicos, pueden atribuirse a
variaciones en los disefios metodoldgicos,
las caracteristicas de las poblaciones estu-
diadas y las practicas de prescripcion en di-
ferentes regiones geogréaficas.

Estos resultados recalcan la importan-
cia de limitar el uso prolongado de benzo-
diazepinas en personas adultas mayores,
promoviendo alternativas terapéuticas no
farmacolégicas, como la terapia cognitivo-
conductual, especialmente para el manejo
del insomnio y ansiedad**.

Por otro lado, es importante retomar a
manera de recomendacién la importancia
de la educacion médica continua para sen-
sibilizar a los prescriptores sobre los riesgos
asociados al consumo de BZD, asi como los
protocolos estrictos de prescripcién y segui-
miento, priorizando la intervencion de espe-
cialistas como geriatras.

Todo lo mencionado anteriormente no
puede dejar de lado la recomendacion so-
bre la necesidad de investigaciones longitu-
dinales que comparen consumidores y no
consumidores, evaluando los efectosalargo
plazo en diferentes dimensiones de salud.

Conclusion

Los principales efectos secundarios en la
salud fisica y mental identificados fueron:
aumento del riesgo de caidas, demencia,
asi como perdida de habilidades cognitivas.
De acuerdo con la evidencia disponible se
ha constatado que hay una reduccion en la
calidad de vida y de la posibilidad de auto-
cuidado de los adultos mayores asociado a
los efectos secundarios de las benzodiaze-
pinas. La literatura menciona la necesidad
de optar por otras acciones en favor de in-
crementar la calidad de vida de la poblacién
adulta mayor. Por lo tanto, la sensibilizacion
dirigida a quienes prescriben este tipo de
medicamentos es fundamental, de manera
que busquen formas alternativas de abordar
los padecimientos de esta poblacién como
el insomnio y la ansiedad.

Financiamiento

Para este estudio no se recibid ninguna
fuente de financiamiento.
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Resumen

El trastorno del espectro autista es una condicion compleja y persistente que ha recibido cada vez mas atencion en
las Ultimas décadas. Diversas investigaciones han resaltado el papel del neurotransmisor glutamato en este trastorno,
sugiriendo que las alteraciones en su funcionamiento podrfan desempenar un papel clave en el desarrollo de sus sintomas.
Para la elaboracion de esta revision narrativa, se realizé una busqueda bibliogréfica en las bases de datos PubMed, MEDLINE,
Google Académico, SCiELO y PsycARTICLES de los afios 2019 a 2024, se seleccionaron articulos originales y de revision en
inglés y espafol, con el objetivo de evidenciar la influencia del desequilibrio neuroquimico en el desarrollo del trastorno del
espectro autista. Se demuestra la existencia de una relacion entre el desequilibrio neuroquimico del glutamato y algunos
sintomas del trastorno del espectro autista, que permite involucrar los receptores de dicho neurotransmisor como objetivos
terapéuticos; se ha observado un desarrollo positivo en el coeficiente intelectual verbal y una mejora en la capacidad de
respuesta social después del tratamiento con moduladores alostéricos de los receptores de glutamato.

Palabras clave
Trastorno del Espectro Autista, Receptores de Glutamato, Trastornos del Neurodesarrollo.

Abstract

Autism spectrum disorder is a complex and persistent condition that has received increasing attention through the recent
decades. Numerous research studies have highlighted the role of the neurotransmitter glutamate in this disorder, suggesting
that alterations in its function could be significant in the development of the disorder’s symptoms. Literature research was
conducted in the PubMed, MEDLINE, Google Scholar, Scielo, and PsycARTICLES databases from 2019 to 2024, original and
review articles in English and Spanish were selected to evidence the influence of neurochemical imbalance on the development
of autism symptoms. The findings proved a relationship between the neurochemical imbalance of glutamate and some
symptoms of ASD, suggesting that the receptors of this neurotransmitter could be involved as therapeutic targets, positive
developments were observed in verbal intellectual quotient and improvement in social responsiveness after treatment with
allosteric modulators of glutamate receptors.

Keywords
Autism Spectrum Disorder, Glutamate Receptors, Neurodevelopmental Disorders.

Introduccion de conductas repetitivas’. En las Ultimas dé-

cadas, la incidencia del TEA ha aumentado

El trastorno del espectro autista (TEA) es un
conjunto de trastornos del neurodesarrollo
complejos y persistentes que se caracterizan
por dos dominios principales: interaccion
y comunicaciéon social; y comportamien-
tos restrictivos y repetitivos. Es importante
mencionar que los sintomas deben de estar
presentes desde etapas tempranas del de-
sarrollo y causar alteraciones sociales y ocu-
pacionales clinicamente significativas'. Este
espectro engloba una diversidad de tras-
tornos que comparten caracteristicas como
dificultades en la comunicacion social, com-
portamientos restringidos y la exhibicion

globalmente, y afecta tanto a nifios como
a ninas, esto podria deberse al aumento de
herramientas diagndsticas de dicho tras-
torno. La Organizaciéon Mundial de la Salud
(OMS) estima que uno de cada 100 nifos es
diagnosticado con TEA, en Estados Unidos;
para el afo 2016, uno de cada 36 nifios fue
diagnosticado con este trastorno". El TEA
plantea retos econdmicos y sociales en los
pacientes, con costos de mantenimiento y
subsistencia que superan los 60 000 ddlares
anuales en Estados Unidos. Ademds, sola-
mente entre el 15 %y el 20 % de los adultos
con TEA tienen empleo®.
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Actualmente, el origen del TEA no se
comprende por completo. Sin embargo,
se reconoce como una condicién comple-
ja en la que interactlan factores genéticos,
neurobiolégicos y del entornoY. Un ejemplo
de esto son las mutaciones en genes res-
ponsables de la codificacion de receptores
de diversos neurotransmisores, que se ven
comprometidos en el TEA, y de esta manera
contribuyen a algunas de sus caracteristi-
cas distintivas, como el glutamato, un neu-
rotransmisor crucial con efectos exitatorios
que estd involucrado en el TEAY. Existen
distintos estudios como los de Hardan et al,,
Schiller et al, o Soorya et al,, en los que se ha
demostrado la eficacia de los farmacos que
actlan en la regulacion de las concentra-
ciones de glutamato a nivel cerebral con la
finalidad de proporcionar una nueva herra-
mienta terapéutica para el control de sinto-
mas de los pacientes con TEA, lo cual es de
suma importancia debido al limitado niime-
ro de tratamientos disponibles' ™ Estudios,
a nivel preclinico y clinico, han corroborado
la eficacia de los moduladores alostéricos
de receptores de glutamato para regular la
excitabilidad neuronal y la conducciéon si-
naptica, lo que disminuye los efectos con-
ductuales y cognitivos propios del trastor-
no de espectro autista®,

Se llevé a cabo una busqueda bibliogréfica
en bases de datos para la realizacion de esta
revision narrativa, incluyendo PubMed, MEDLI-
NE, Google Académico, Scielo y PsycARTICLES.
Se utilizaron palabras clave como «autismoy,
«intervenciony, «glutamato», «receptores» y
«terapiasy, tanto en espafol como en inglés,
para ampliar los resultados de la busqueda.
Se seleccionaron 50 articulos cientificos, de
acuerdo a los criterios de inclusion y exclusion
seleccionados de las publicaciones obtenidas,
utilizando los filtros de busqueda. Uno de los
criterios de inclusion para la seleccion de es-
tudios fue, que estos estén publicados entre
los afios 2019 y 2024. Ademas, se considera-
ron Unicamente estudios experimentales y
descriptivos, disponibles en idioma espanol o
inglés. Se excluyo aquellos con falta de docu-
mentacién adecuada, para confirmacion del
diagnostico por herramientas estandarizadas,
a fin de evidenciar la influencia del desequili-
brio neuroquimico con el desarrollo de sinto-
mas del trastorno del espectro autista.

Discusion

Aspectos generales del trastorno
de espectro autista y los receptores
de glutamato

EI TEA es un trastorno generalizado del de-
sarrollo neurolégico que puede dificultar la

adquisicion de habilidades. La OMS lo defi-
ne por dificultades en las habilidades socia-
les y en la comunicacién con el entorno, asf
como por comportamientos inflexibles o
repetitivos, intereses inusuales y variaciones
en la percepcion de estimulos sensoriales.
Su desarrollo se ve influenciado por una va-
riedad de factores, que incluyen aspectos
ambientales, genéticos y prenatales®.

Se caracteriza por una etiologia multi-
factorial, aunque todavia no se ha identifi-
cado una causa precisa que desencadene
los cambios neurolégicos asociados. Sin
embargo, se ha observado una alteracion
en la conectividad cerebral, tanto en su fun-
cionamiento como en su estructura®, Este
fendmeno puede presentarse en personas
de diversas razas, etnias, niveles socioecono-
micos y sexo, aunque es mas frecuente en
nifnos que en nifas, la proporcién es aproxi-
madamente de dos a uno*™,

Los sintomas clinicos suelen identificar-
se tipicamente durante el segundo afio de
vida, aunque en algunas ocasiones pueden
aparecer antes. Pueden manifestarse de
diferentes maneras: en algunos casos, un
nifo sigue un desarrollo tipico para luego
experimentar un estancamiento; en otros
casos, puede ocurrir lo contrario, donde
ninos que han seguido un patrén normal
experimentan una regresion en el lenguaje,
la comunicacién y la pérdida de habilidades
previamente adquiridas*".

El Manual Diagnostico y Estadistico de
los Trastornos Mentales en su quinta edicion
(DSM-5) categoriza el TEA en tres niveles de
severidad, los cuales incluyen sintomas aso-
ciados con la comunicacién social, compor-
tamientos repetitivos y restringidos. El pri-
mer nivel implica una necesidad de apoyo,
el segundo nivel una necesidad de apoyo
sustancial; y el tercer nivel denota una nece-
sidad de apoyo muy sustancial™.

Diversos factores influyen a nivel cerebral
en el origen bioldgico del TEA. Entre ellos, se
destacan alteraciones en las vias neuronales,
en particular, el desequilibrio entre las vias
glutamatérgicas (excitadoras) y GABAérgi-
cas (inhibidoras), asi como disfunciones en
la via colinérgica, la plasticidad sindptica y
los procesos de estrés oxidativo. De igual
manera se sefalan diversos trastornos co-
maorbidos en el TEA como, por ejemplo: tras-
torno por ansiedad, procesamiento senso-
rial, sueno, déficit atencional, oposicionista
desafiante, discapacidad intelectual, obse-
sivo compulsivo, et

El glutamato, uno de los neurotransmi-
sores claves del sistema nervioso central
(SNC), desempena un papel fundamental
en la transmision normal entre neuronas,
lo que facilita la comunicacion entre ellas.
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Ademas, juega un papel crucial en los cam-
bios plasticos del SNC durante el desarrollo,
asi como en los procesos de aprendizaje y
memoria. Su disfuncién se ha asociado con
diversas enfermedades, entre ellas el Alzhei-
mer, Parkinson, ciertas formas de epilepsia y
esta relacionado en el tratamiento del TEA*,

Los avances en la tecnologia genética
y las pruebas diagndsticas han permitido
identificar causas especificas del TEA en
aproximadamente el 40 % de los pacien-
tes que cuentan Con acceso a servicios
genéticos especializados. Estos estudios se
centran en la deteccién de sindromes ge-
néticos, alteraciones moleculares y citoge-
néticas, asi como en trastornos metabdlicos.
Por ejemplo, los trastornos mitocondriales
pueden afectar hasta al 20 % de las personas
con TEA, junto con la posible implicacion de
otros trastornos metabodlicos™i.

El glutamato y sus receptores en el
desarrollo del autismo

El desarrollo cerebral es un proceso suma-
mente complejo que involucra numerosos
eventos como la sinaptogénesis, la arbo-
rizacion axonal y dendritica, la migracion
neuronal y la plasticidad sindptica, entre
otros. Estos procesos tienen como objeti-
vo establecer la funcionalidad completa
del cerebro®™ Sin embargo, en ocasiones,
pueden ocurrir alteraciones a nivel celular,
bioquimico y estructural durante el desarro-
llo neonatal. Dentro de las posibles causas
neurobioldgicas del autismo, se ha sugerido
la presencia de anomalfas en la formacion y
funcion de las sinapsis*.

El glutamato que es una sustancia
utilizada como sustrato en la sintesis de
proteinas, es el neurotransmisor excitador
mas prevalente en el cerebro, que se emplea
en aproximadamente dos tercios de las
sinapsis. La transmisiéon glutamatérgica esta
involucrada en la regulacion de sistemas
motores, sensoriales y cognitivos, asi como
también juega un papel fundamental en
la plasticidad sindptica, en el adulto, la
neurogénesis y neurodegeneracion™.

Durante el desarrollo cerebral, los recepto-
res del glutamato experimentan cambios en
su distribucion y caracterfsticas moleculares,
lo que hace que el cerebro sea mas suscep-
tible a las variaciones en la neurotransmision
del glutamato durante el crecimiento. Por
esta razon, el papel de los neurotransmisores
y sus receptores durante las primeras etapas
del desarrollo resulta de suma importancia®.

Durante la década de los 90, los primeros
estudios centrados en los niveles plasmaéticos
de glutamato revelaron un aumento signifi-
cativo, en estos niveles, en niflos con TEA en

comparacion con los controles. De igual ma-
nera, en investigaciones mas recientes se ha
demostrado una disminucion en los niveles
plasmaticos de glutamina, que estan directa-
mente relacionados con los niveles de gluta-
mato®¥. Esta misma relacién entre glutama-
to-glutamina se ha observado en familiares
de pacientes con TEA, asf como al comparar
pacientes con autismo con individuos sanos.
Estas investigaciones subrayan claramente la
implicacion de la concentracion de glutama-
to en el desarrollo de este trastorno™.

El desequilibrio entre GABA, el principal
neurotransmisor inhibitorio, y el glutamato,
el principal neurotransmisor excitatorio, es
un drea de interés en la investigacion sobre
el trastorno del espectro autista, debido a
que se ha sugerido que este desequilibrio
podria contribuir a los sintomas observa-
dos en el trastorno del espectro autista®.
Por otra parte, se ha planteado que podria
existir una hiperactividad del sistema glu-
tamatérgico o una subactividad del siste-
ma gabaérgico en ciertas dreas del cerebro
de las personas con trastorno del espectro
autista, lo que podria contribuir a una ma-
yor excitabilidad neuronal, problemas en la
modulacion del procesamiento sensorial
y dificultades en la integracion de la infor-
macién sensorial, que son caracteristicas
comunes del autismo™,

En un estudio realizado por Ajram et al,
se encontré una relacion reducida de GABA/
glutamato en el I6bulo frontal de nifos con
autismo, en el Iébulo occipital de adoles-
centes con TEA altamente funcional, y en
la corteza prefrontal de adultos con este
trastorno®i. Por otro lado, en una investi-
gacion realizada en 2020 en Nueva Jersey,
por Bhandari et al, se observd un aumento
de los niveles de GABA en la corteza visual,
una reduccién de los niveles de GABA en
la corteza motora sensitiva, y una disminu-
cion en la relacion de GABA/creatinina en la
corteza cingulada anterior en nifos con TEA
en comparacion con individuos de control.
Estos hallazgos resaltan la importancia del
equilibrio entre los estimulos excitatorios e
inhibitorios en el desarrollo del autismo™™,

Cabe mencionar que la sefalizacion ex-
citatoria de los neurotransmisores, media-
da por los receptores de glutamato, regula
funciones cognitivas como la memoria y el
aprendizaje, que suelen estar comprometi-
das en el autismo®®, Ademads, al encontrarse
alo largo del sistema nervioso central, el glu-
tamato desempena un papel fundamental
en el desarrollo cerebral al influir en procesos
como la migracién neuronal, la diferencia-
cion, la supervivenciay la formacion de sinap-
sis™. Sin embargo, en concentraciones ele-
vadas, el glutamato puede actuar como una
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neurotoxina potente que provoca la muerte
celular, lo que podria formar parte de la fisio-
patologfa de ciertos trastornos neurolégicos,
entre ellos el TEA. Aunque el glutamato tiene
dificultades para cruzar la barrera hematoen-
cefdlica, sus niveles plasmaticos y en el SNC
estan estrechamente relacionados™,

Se ha observado que los niflos con TEA
tienen concentraciones plasmaticas de
glutamato, significativamente mas altas, en
comparacion con controles sanos y contro-
les con discapacidad intelectual, lo que se
ha corroborado en estudios post mortem
que revelan cambios anatémicos en regio-
nes como el cerebelo y el hipocampo®,
Estos hallazgos respaldan la idea de que las
alteraciones en la sefalizacion del glutama-
to pueden tener un papel importante en la
fisiopatologia del autismo. No obstante, se
necesitan mas investigaciones para com-
prender desde una perspectiva mecanicista
los fundamentos del origen del TEA.

Es fundamental reconocer que el autis-
mo es un trastorno complejo y multifacto-
rial, y que la relacion entre el desequilibrio
en la neurotransmision del GABA y el glu-
tamato con los sintomas del TEA, aun no
se comprende por completo. No obstante,
esta area de investigacion continua siendo
de gran relevancia y podria ofrecer nuevas
perspectivas sobre la biologfa subyacente
del TEA y posibles enfoques terapéuticos™.
Por otra parte, es importante mencionar que
los receptores metabotrépicos de glutamato
(mGluRs) son un tipo de receptores acopla-
dos a proteinas G que se activan por accién
del glutamato en el SNC. En general, se en-
cargan de afinar la eficacia sindptica y regu-
lar la precision de la neurotransmision. Entre
los ocho subtipos, mGIuR1 y mGIuR5 perte-
necen a la familia del grupo 1 (Gp1) y estan
asociados con diversos trastornos neuroldgi-
cos entre los cuales destacan la enfermedad
de Alzheimer, el autismo y la enfermedad de
Parkinson®*, Los mGluRs del grupo 1 com-
prenden dos miembros, mGIluR1 y mGIuR5,
que se distribuyen de manera diferente en
todo el SNC. Mientras que mGIuR1 se en-
cuentra principalmente en el hipocampo, el
cerebelo y la sustancia negra, mGIuR5 se ex-
presa en el hipocampo, la amigdala, el bulbo
olfatorio, el estriado, el nicleo accumbens, el
septum y el cuerno dorsal*,

Ademas, los Gp1 mGluRs también pue-
den ser afectados por la unién alostérica
de ciertos moduladores, como los modu-
ladores alostéricos positivos (PAMs) y los
moduladores alostéricos negativos (NAMs),
los cuales provocan sensibilizacion o des-
ensibilizacion de estos receptores. Los PAMs
y NAMs regulan indirectamente la transmi-
sion de glutamato y, por lo tanto, son utili-

zados en ensayos clinicos dirigidos a trastor-
nos del SNC relacionados®*.

Si bien el mecanismo patogénico exacto
del TEA sigue siendo esquivo, estudios en
modelos de ratones con TEA y pacientes,
sugieren la participacion de los Gp1 mGluRs
en el trastorno®, El CEMTI, un antagonista
selectivo de mGIuR1, mejora los déficits de
interacciéon social inducidos por el MK-801
en roedores, lo que sugiere el potencial tera-
péutico de los antagonistas de mGIluR1 para
abordar la interaccion social patoldgica™ i,

Sin embargo, la investigacion sobre
mMGIuRT se ha centrado principalmente en
disfunciones cognitivas en lugar de emo-
cionales y de comportamiento en modelos
de roedores con TEA. Aunque los antago-
nistas de mGIuR1 han mostrado eficacia
en modelos de esquizofrenia, su aplicacion
en el TEA no ha sido tan ampliamente es-
tudiada. La investigacion en este dmbito es
limitada, y se requieren mas estudios para
determinar su eficacia y seguridad en el
tratamiento del TEA™,

EI TEA estd influenciado por factores ge-
néticos y ambientales, lo que sugiere que
el tratamiento con antagonistas de los Gp1
mGluRs puede abordar sintomas individua-
les en lugar del trastorno en su conjunto. Por
lo tanto, puede ser necesario un tratamiento
combinado de multiples terapias para inter-
venir eficazmente en la progresion del TEA.

Antagonistas de receptores de
glutamato y control de sintomas en
pacientes autistas

El tratamiento para el TEA se realiza en diver-
sas areas, entre ellas un conjunto de inter-
venciones cognitivo-conductuales con tera-
pias de lenguaje, ocupacionales vy fisicas; asi
como en algunos casos tratamientos farma-
colégicos. Desde la perspectiva cognitiva, se
busca proporcionar un enfoque sistematico
y regular, que fomente la aplicacion de ha-
bilidades autorregulatorias del nifio en una
variedad de situaciones sociales',

Aunqgue actualmente no existen medica-
mentos aprobados para el control de los sin-
tomas centrales del TEA, se recurre a un tra-
tamiento psicofarmacolédgico para abordar
otros sintomas comunes en pacientes con
autismo™, Este incluye el uso de estimulan-
tes, agonistas alfa-2, anticonvulsivos y anti-
depresivos para la intervencion de sintomas
como la hiperactividad, falta de atencion,
impulsividad, irritabilidad, agresion, con-
ducta autolesiva, conductas repetitivas e in-
somnio. Ademas, los antipsicéticos como la
risperidona y el aripiprazol los cuales estan
autorizados para el manejo de la irritabilidad
asociada con el trastorno™,
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Dado el extenso papel del glutamato en
la neurotransmision y su conexion con el de-
sarrollo de diversas patologfas, se han reali-
zado ensayos clinicos que utilizan varias dro-
gas que bloquean los receptores NMDA, los
dos tipos de receptores de glutamato, son
los metabotropos y los ionotropos . Esto
ha permitido establecer vinculos entre estos
receptores y trastornos del sistema nervio-
so central, tales como la epilepsia, el dolor,
la isquemia, las adicciones, enfermedades
neurodegenerativas y déficits sociales ™,

El reconocimiento de la implicacion del
glutamato en diversas condiciones neu-
rolégicas ha impulsado la busqueda vy la
investigacion de farmacos que modulan
especificamente la via glutamatérgica, se
centra en los receptores metabotrépicos de
glutamato (MGlu). Se ha prestado especial
atencién a la memantina, que actla sobre
los receptores NMDA*I. La memantina es
un antagonista no competitivo con una no-
table selectividad por los receptores NMDA
en el cerebro. Esta accidon permite restable-
cer la transmisién neuronal glutamatérgica
fisioldgica y mejorar los efectos patolégicos
asociados a elevadas concentraciones de
glutamato sindpticoi,

Hardan et al, en su estudio doble ciego
compararon el tratamiento con memantina
de niflos con TEA, la mitad de los partici-
pantes recibieron memantina como coad-
yuvante, mientras que la otra mitad recibio
solo un placebo. El estudio se centré en eva-
luar la eficacia y seguridad de la memantina
en nifos con autismo. En cuanto a la seguri-
dad, el estudio encontrd que el 64 % de los
individuos, experimentaron efectos adver-
s0s leves como mareos, cefalea, fatiga, nau-
seas, estrefimiento o diarrea y solo el 0,7 %
experimento efectos graves que resultaron
en la interrupcion del tratamiento,

Se observé una mejora en la capacidad
de respuesta social en todos los grupos del
estudio (memantina y placebo). Sin embar-
go, tras finalizar el tratamiento, los partici-
pantes con placebo o dosis reducida mos-
traron un empeoramiento en la Escala de
Respuesta Social (SRS), con aumentos de
+10 a +20 puntos respecto a sus puntua-
ciones durante el tratamiento. Ademas, un
mayor porcentaje de pacientes con placebo
(73 %) presentd un aumento significativo en
la puntuacion SRS, en comparaciéon con los
tratados con dosis reducida (66,7 %) y do-
sis completa de memantina (64,3 %), lo que
sugiere que la memantina podria ofrecer
una mejora mas sostenida en los sintomas
del trastorno autista"".

En el ensayo clinico llevado a cabo por
Soorya et al, se investigd el uso de me-
mantina como coadyuvante en compara-

cién con un placebo en adolescentes con
autismo, con el propdsito de evaluar su
impacto en las habilidades sociales. Los re-
sultados revelaron una significativa mejora
en la memoria de reconocimiento verbal
entre los participantes tratados con me-
mantina. Ademads, al analizar el coeficiente
intelectual de los individuos que recibieron
memantina, se observd un desarrollo posi-
tivo en el coeficiente intelectual verbal des-
pués del tratamiento,

Lo anterior concuerda con el ensayo clini-
co llevado a cabo por Schiller et al., en 2023,
en el cual se examin¢ el efecto de la meman-
tina en pacientes con encefalopatia epilép-
tica, dentro de los cuales se encontraban
diez pacientes que habian sido previamente
diagnosticados con trastorno por déficit de
atencién e hiperactividad y ocho pacientes
diagnosticados previamente con trastorno
de espectro autista. Durante el estudio, se
identificaron mejoras significativas en los
electroencefalogramas (EEG) de los partici-
pantes tratados con memantina, incluyendo
una reduccion en la amplitud y frecuencia de
descargas epileptiformes, menos desperta-
res nocturnos, y ausencia de convulsiones en
los EEG de seguimiento en dos pacientes que
inicialmente las presentaban. También se ob-
servo un menor deterioro funcional en estos
participantes, aungue no se encontraron di-
ferencias significativas respecto al placebo®.

En la evaluacion neuropsicolégica, los
participantes con TDAH y TEA tratados
con memantina mostraron puntuaciones
mas bajas en escalas como el Conners-3
(p = 0,039), en comparacion con sus valo-
res iniciales, mientras que el grupo placebo
no mostré cambios significativos (p > 0,05).
Ademas, los tratados con memantina pre-
sentaron una reduccion en los indices glo-
bales de impulsividad y labilidad emocional,
lo cual sugiere una mejora en habilidades
sociales y cognitivas™.

Debido a todas estas nuevas investi-
gaciones, se pueden ampliar las terapias
con farmacos moduladores alostéricos
de mGIuUR, y asf lograr regular de mane-
ra selectiva la excitabilidad neuronal y la
conduccioén sindptica. Lo que permite me-
nores efectos conductuales y cognitivos
propio de muchos trastornos cerebrales
como el TEA, y mejorar la capacidad de
respuesta social de los pacientes*. Aunque
no se ha demostrado una relacion directa
entre la disminucion de los sintomas del
TEA con el uso de farmacos alostéricos de
receptores de glutamato, algunas investi-
gaciones han concluido en que existe una
mejoria en ciertas capacidades sociales, lo
que constituye un precedente importante
para estudios futuros.
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Conclusion

El trastorno espectro autista es una condi-
cioén compleja que engloba una diversidad
de trastornos que comparten caracteristi-
cas como dificultades en la comunicacion
social, comportamientos restringidos y la
exhibicion de conductas repetitivas. La in-
vestigacion ha destacado el papel del glu-
tamato en este trastorno; demuestran que
las alteraciones en su funcion son signifi-
cativas en el desarrollo del trastorno. Estas
alteraciones influyen en la comunicacion
entre las neuronas y contribuyen asf a los
sintomas del autismo, como las dificultades
en la interaccién social y los patrones de
comportamiento repetitivos. Debido a estu-
dios experimentales, tanto a nivel preclinico
y clinico, se logra verificar que las terapias
con farmacos moduladores alostéricos de
receptores metabotropicos logran regular
de manera selectiva la excitabilidad neuro-
nal y la conduccion sindptica lo que permite
menores efectos conductuales y cognitivos
propios del trastorno de espectro autista y
ayudan a su capacidad de respuesta social
sobre todo a nivel verbal.
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Resumen

El andlisis de supervivencia es un método estadistico que se centra en el tiempo que tarda en ocurrir un evento de interés.
Esta combina el tiempo, que es una variable continua, con la ocurrencia del evento, una variable dicotémica; ademds, su
caracteristica distintiva es la presencia de datos censurados. Se realizé una busqueda de publicaciones del 2019 al 2024, con
el objetivo de describir los principales métodos para realizar andlisis de supervivencia y las diferentes opciones cuando no es
posible usar los modelos tradicionales. Se elabord una revision narrativa de las técnicas mas utilizadas, limitaciones y sesgos
encontrados con mayor frecuencia en las investigaciones publicadas. El método Kaplan-Meier estima la probabilidad de
supervivencia a lo largo del tiempo, el test de log-rank compara patrones de supervivencia entre dos grupos independientes.
La regresién de riesgos proporcionales de Cox es el modelo multivariado usado con mayor frecuencia y estima la influencia
de las variables predictoras en la probabilidad de supervivencia en un tiempo determinado usando el Hazard Ratio como
medida de asociacion. Para la utilizacion de estas pruebas se requiere cumplir supuestos como proporcionalidad de riesgos
y censura no informativa, cuando esto no es posible, los investigadores deben elegir técnicas adecuadas seguin sus objetivos,
poblacién y recursos. Las opciones incluyen modelos bayesianos, estratificados, covariables dependientes del tiempo o
técnicas de inteligencia artificial; esta Ultima ofrece una alternativa para modelar escenarios complejos, manejando grandes
volumenes de datos y superando las limitaciones de los métodos convencionales.

Palabras clave
Andlisis de Supervivencia, Técnicas de Investigacion, Bioestadistica, Estimacion de Kaplan-Meier, Modelo de Cox.

Abstract

Survival analysis is a statistical method that focuses on the time it takes for an event of interest to occur. It combines time,
which is a continuous variable, with the occurrence of the event, a dichotomous variable; in addition, its distinctive feature
is the presence of censored data. The Kaplan-Meier method is a nonparametric test that estimates the probability of survival
over time, which is calculated each time an event occurs. The log-rank test is used to compare survival patterns between
independent groups. Cox proportional hazards regression is the most widely used multivariate model in survival analysis;
it evaluates predictive factors and estimates the Hazard Ratio as a measure of association. The use of traditional models
requires assumptions such as proportional hazards and non-informative censoring, and when this criteria is not met,
researchers must choose appropriate techniques according to their objectives, population and resources. Options include
Bayesian models, stratified, time-dependent covariates or artificial intelligence techniques; the latter offers an alternative
for modeling complex scenarios, handling large volumes of data and overcoming the limitations of conventional methods.

Keywords
Survival Analysis, Investigative Techniques, Biostatistics, Kaplan-Meier Estimate, Cox Model.

Introduccion

Un anélisis de supervivencia es un método
estadistico en el que la variable de interés es
el tiempo que tarda en ocurrir un evento'.
Esta variable tiene dos componentes: el
tiempo, que es una variable continua; vy la
ocurrencia o no del evento, que es una va-
riable dicotémica™. Su nombre se debe a

que en sus primeras aplicaciones se usaba
para analizar el tiempo que tardaban en
morir los pacientes“”. Aunque sigue siendo
una de las mas usadas, la variable de inte-
rés no necesariamente debe ser la muerte,
puede ser por ejemplo la ocurrencia o no de
alguna complicacion como infarto agudo al
miocardio, o la recuperacién del paciente
de su enfermedad™,
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Una caracteristica distintiva de los analisis
de supervivencia es la presencia de informa-
cion incompleta o «datos censurados»”, esto
ocurre cuando el evento de interés no se pre-
senta durante el seguimiento del paciente*™.
Se denomina censura hacia la derecha cuan-
do el desenlace ocurre después de finalizado
el periodo de seguimiento. Es la forma de cen-
sura mas frecuente en este tipo de estudios’™.

Se describen otros dos tipos de censura
gue se encuentran con menor frecuencia,
la censura a la izquierda, si el evento ocurre
antes del inicio del seguimiento”. En un es-
tudio sobre la incidencia de demencia en
Alemania entre 2004 a 2012, se evidencio
cémo el incluir los datos censurados a la iz-
quierda (diagnosticados con demencia antes
de 2004) puede modificar los resultados de
un analisis®. El otro tipo es la censura de in-
tervalo, cuando solo se conoce el intervalo
de tiempo en el que se produjo el evento en
lugar del momento exacto™. Debido a que
muchos programas de salud bucal escolares
estan regidos por seguimientos en intervalos
fijos, como evaluaciones anuales o bianua-
les, no se conoce el momento especifico de
aparecimiento de una caries dental, por lo
gue este evento suele presentar censura de
intervalo*. La censura también puede catalo-
garse como informativa o no informativa; la
censura no informativa o independiente es
aquella que no esté relacionada con el riesgo
de presentar el evento de interés’. Los ana-
lisis de supervivencia parten del supuesto
que la censura es no informativa, ya que de
ocurrir lo contrario el anélisis podria resultar
sesgado'. La presencia de datos censurados
es la causa de que se requieran métodos es-
tadisticos adicionales a una regresion lineal”.

Ademds de lo anterior, las curvas de su-
pervivencia son «no-negativasy, es decir que
tienen siempre una direccion positiva, esto
se relaciona con que los eventos estudiados
son acumulativos, debido a que suincidencia
se acumula en un periodo de tiempo deter-
minado®. La distribucion de los tiempos de
supervivencia suele ser asimétrica, limitando
el uso de modelos paramétricos que asumen
distribucién normal, necesitando modelos
no paramétricos o transformaciones logarit-
micas para realizar un analisis apropiado*iix,

Actualmente estos andlisis se utilizan con
mayor frecuencia en estudios de cohorte y
ensayos clinicos", y son de utilidad en cam-
pos como epidemiologia, oncologia, cardio-
logia y otras especialidades para comparar
efectividad y seguridad de tratamientos
médicos y quirtrgicos, estimar el tiempo de
recuperacion, tiempo de recurrencia, dias li-
bres de enfermedad y dias libres de compli-
caciones, entre otras™. Debido a la utilidad y
frecuencia de su uso en publicaciones e in-

vestigaciones en salud, es necesario que los
profesionales de la salud estén familiarizados
con las técnicas utilizadas en los andlisis de
supervivencia“, ademas, existen elementos y
métodos que no se abordan con frecuencia
en las revisiones existentes, como los mode-
los no proporcionales, los métodos bayesia-
nos, la utilidad de la inteligencia artificial, las
limitaciones y los sesgos encontrados con
frecuencia en este tipo de estudios.

Se realizé una busqueda en las bases de
datos de Pubmed, la Biblioteca Virtual en Sa-
lud, Google Académico y Scielo, de articu-
los publicados del 2019 al 2024, usando las
palabras clave «Survival Analysis», «Kaplan
Meier», «Cox proportional hazard», «Non
proportional hazard», «Proportional hazard
assumption», «Andlisis de supervivencia,
«Riesgos proporcionales de Cox», «Mode-
los de riesgos no proporcionales». Para los
ejemplos se construyeron figuras con el
software Rstudio versién 4.3.2 a partir de
datos simulados. Se realizd una revision na-
rrativa con el objetivo de describir los prin-
Cipales métodos para realizar analisis de su-
pervivencia en investigaciéon en salud y las
diferentes opciones cuando no es posible
usar los modelos tradicionales.

Discusion
Generalidades

Se puede resumir la metodologia de los andli-
sis de supervivencia en tres pasos fundamen-
tales: el primero es la estimacion de la funcién
de supervivencia o de la curva de supervi-
vencia, el sequndo paso es comparar curvas
de supervivencia, y el Ultimo paso consiste
en la estimacion de los efectos de variables
explicativas en el tiempo de supervivencia'.

Se conoce como «funcién de superviven-
cCia» a la probabilidad que un paciente so-
breviva determinado periodo de tiempoXixv,
un concepto relacionado es la «funcién de
riesgo» que se define como la probabilidad
de que un evento ocurra en un periodo de
tiempo'. La «<mediana de supervivencia» es el
tiempo en que el evento se presenta en el
50 % de los sujetos observados'. Un supues-
to importante relacionado con la funcion de
riesgo es el supuesto de proporcionalidad de
riesgos (SPR), el cual asume que el riesgo de
presentar un evento, permanece constante
durante todo el sequimiento®’.

Existen dos puntos de interés que deben
definirse con claridad, el momento de ini-
cio y el momento de finalizacion del segui-
miento con base en los objetivos de investi-
gacion. El tiempo de seguimiento debe ser
suficiente como para observar un suficien-
te numero de eventos'™.

306

Alerta 2025; 8(3):305-314

Fundamentos y aplicaciones del andlisis de supervivencia para la investigacion en salud



Cada uno de los pacientes tiene una
fecha de inicio de seguimiento distinta*,
denominadas «fechas calendario o fechas
secularesy, todas estas fechas se estandari-
zan en un punto estandarizado del tiempo,
el tiempo cero™. El tiempo de seguimiento
de cada sujeto comprende desde el tiem-
po cero hasta la ocurrencia del evento o
la censura™. Independientemente de la
variable que se busque analizar, el tiempo
que tarda en aparecer, generalmente se
llama «tiempo de supervivencia»*'. En en-
sayos clinicos, el tiempo cero suele ser el
momento de la aleatorizacién o cuando
el paciente inicia con la intervencién; en
estudios observacionales suele ser mas va-
riado, pudiendo ser la entrada al estudio,
inicio de exposicion a un factor de riesgo o
a un evento indice™,

Cailculo del tamano muestral en
analisis de supervivencia

A diferencia de otros tipos de estudio la
confiabilidad y la potencia de los anélisis de
supervivencia no dependen del nimero de
individuos incluidos en la muestra, sino del
numero de eventos™. Una forma de deter-
minar la muestra que no necesita aplicacion
de formulas, es que se requieren de al me-
nos diez eventos por cada covariable para
un analisis de regresion de Cox apropiado;
es decir, si se tienen cinco covariables, se
necesitarian 50 eventos™®, | a desventaja de
este tipo de cdlculo es que podria no reflejar
la complejidad de las relaciones entre las va-
riables predictoras y la variable resultado®.
Existen métodos estadisticos para poder
realizar un célculo de tamafio muestral ade-
cuado en este tipo de estudios, como el mé-
todo de Freedman, Schoenfield o Lakatos™,
Es necesario calcular primero el nimero de
eventos necesarios para realizar el andlisis y
posteriormente calcular el nimero de pa-
cientes necesarios para observar dicho nu-
mero de eventos™. Es necesario analizar con
cuidado las caracteristicas de la poblacién,
asi como los objetivos del estudio para se-
leccionar los métodos de muestreo adecua-
dos para evitar errores metodoldgicos* i,

Tablas de vida

La duracién del estudio se expresa en
intervalos de tiempo de duracion regular
entre los cuales se dan los seguimientos
a cada paciente™i |3 duracidon de los
intervalos de tiempo se calcula con base
en la frecuencia del evento'. El tiempo
de seguimiento se expresa en el nimero
de intervalos hasta el evento o hasta la
censura, se asume que la censura ocurre a
la mitad de cada intervalo'.

Kaplan Meier

Es el método mas utilizado para los andlisis
de supervivencia en ciencias de la salud" ¥,
es una prueba no paramétrica que esti-
ma la probabilidad de sobrevida a lo largo
del tiempo, dicha probabilidad se calcula
cada vez que ocurre un evento, por lo que
habrd tantas estimaciones como even-
tos, a menos que ocurra mas de un evento
simultdneamente'™i Para que este mode-
lo tenga validez, la censura debe ser no in-
formativa“. Se suele representar mediante
graficos donde el eje de las X representa el
tiempo y el eje de las Y la probabilidad de
supervivencia, agregando marcas (por ejem-
plo, «+») para indicar la presencia de datos
censurados®™ (Figura 1).

Los softwares utilizados para estos analisis
generalmentecalculanintervalosdeconfianza
(IC) para cada punto de probabilidad de
supervivencia, muchos investigadores unen
estos intervalos para representar la banda de
confianza de la curva; a pesar que estos IC son
validos para cada punto, es necesario realizar
ajustes estadisticos si se desea representar
apropiadamente las bandas de confianza de
la curva de supervivencia®’. Otras opciones a
la prueba de Kaplan Meier incluyen Breston-
Aaleny el estimador de Breslow'.

Test de log-rank

Es una prueba no paramétrica basada en chi
cuadrado, es la més utilizada para comparar
para la supervivencia final ni la mediana de
supervivencia, sino los patrones de super-
vivencia', la hipotesis nula es que no hay
diferencia entre las curvas de superviven-
cia de dos 0 mas grupos independientes',
(Figura 2). Para poder aplicar esta prueba,
las curvas de supervivencia no deben cru-
zarse, debido a que podria no detectar di-
en este caso se recomienda el uso de test
de log-rank ponderado*', o un test log-
rank modificado (prueba de Lin y Wang)".
La potencia de esta prueba aumenta si se
cumple, existen otras alternativas como las
pruebas de Taron-Ware, Peto-Peto Prentice y
Fleming-Harringtone™

Modelo de regresion de riesgos
proporcionales Cox

El modelo de regresion de riesgos propor-
cionales de Cox (RPC) es el modelo mul-
tivariable mas utilizado en los anélisis de
supervivencia™ su objetivo es analizar los
factores predictivos (covariables) que influ-
yen sobre la supervivencia'. Este da como
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resultado una medida de asociaciéon cono-
cida como el Hazard Ratio (HR), que se de-
fine como la funcion de riesgo de un grupo
expuesto o grupo de tratamiento sobre la
funcion de riesgo de un grupo no expuesto
o grupo control®, El HR es andlogo de los
Odds Ratio (OR) obtenidos en una regresion
logistica y se interpreta de forma similar, un
valor mayor de uno implica mayor riesgo,
igual a uno significa que no hay diferencia, y
menor de uno que hay menor riesgo™*,

Como cualquier modelo estadistico el
modelo RPC parte de supuestos: el SPR, la
censura no informativa y la independencia
de supervivencia; este Ultimo se refiere
a que la supervivencia de un individuo
incluido en el analisis no influye sobre la
supervivencia del resto®™. Ademés, también
se menciona el supuesto log-lineal en el que
se establece que la relacién, existente entre
el logaritmo neperiano de la tasa instantanea
de riesgo de las covariables o variables
predictoras debe ser lineal*,

Comprobacion de la
proporcionalidad de riesgos

Antes de realizar inferencias a partir del mode-
lo es necesario verificar que se cumpla el SPR,
de lo contrario el anélisis puede resultar ses-
gado". Existen multiples métodos para com-
probar el cumplimiento de este supuesto*,
La forma més comun es mediante la prueba
de residuos de Schoenfield, los residuos se
obtienen de la diferencia entre los eventos
observados y los calculados mediante un mo-
delo de RPC. La hipétesis nula de esta prueba
es que los residuales son independientes del
tiempo, por lo que si esta se rechaza, los ries-
gos varian en funcion de tiempo, rompiendo
la proporcionalidad de riesgos® (Figura 3).
Otra prueba es el grafico de log minus
log, en la que se realiza una doble transfor-
macion logaritmica de la funcion de supervi-
vencia de las covariables, si se cumple el SPR
el resultado seran lineas paralelas que no se

100 %+
75 %

50 %

cruzan. Se recomienda utilizar mas de
una prueba para verificar este supuesto®™.

Modelos de datos no
proporcionales

Existe una variedad de pruebas para los ana-
lisis de riesgos no proporcionales, y no existe
un consenso sobre cudl es el abordaje apro-
piado™i. Una primera opcidn serfa dividir el
periodo de seguimiento en intervalos donde
si se cumpla el SPR, y realizar un modelo por
cada intervalo®®, Por ejemplo, en un estudio
en el que se compard la reparacion endovas-
cular de aneurisma de aorta abdominal vy Ia
cirugfa abierta, debido a que no se cumplio
el SPR, se analizaron cuatro perfodos de tiem-
po, primero la supervivencia a los seis meses,
en los que sobrevivieron a este primer perio-
do se analizé la sobrevida a los cuatro afos,
posteriormente se analizd la supervivencia a
los ocho afios, y finalmente la supervivencia
arriba de ocho afos*.

Otras alternativas son la estratificacion
del modelo, de acuerdo a las variables que
no cumplen el SPH o la extensién del mo-
delo mediante el uso de covariables depen-
dientes del tiempo*®d. este (ltimo es el
método mas utilizado en ensayos clinicos™".
Un ejemplo de esto es un estudio sobre la
relacion del CA19-9 con la supervivencia en
pacientes con cancer de pancreas en qui-
mioterapia, en el que después de verificar
que no se cumplia el SPR, los investigadores
optaron por un modelo de Cox con covaria-
bles dependientes del tiempo; para lograrlo
introdujeron medidas periédicas de CA19-9
al modelo, obteniendo un HR basal de 1,56
con un méaximo de 2,0 a los dos meses des-
pués de iniciar la quimioterapia®,

Algunas técnicas adicionales inclu-
yen los modelos de fragilidad o de efectos
aleatorios™ i - los métodos paramétricos
como el modelo exponencial discontinuo y
de tiempo de fallo acelerado vy las técnicas
de aprendizaje automético (ML),

40 % de supervivencia
25 %+

Probabilidad de supervivencia

0% 4

T T
0 365 730

T T T
1095 1460 1825

Tiempo en dias

Figura 1. Gréfico de Kaplan-Meier. Supervivencia a los cinco afos de un grupo de pacientes con determinada
condicion de salud, esta inicia con el 100 %y se calcula cada vez que ocurre un evento, lo que genera las dismi-
nuciones observadas en el gréfico, las cruces «+» marcan la presencia de datos censurados. En este ejemplo la

supervivencia a los cinco anos fue del 40 %.
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A — Grupo control — Grupo intervencién

100 % 7
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P <0,01 o i *—\_\—\—\—
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1.004

0.75 7

0.50

0.25 4

Probabilidad de supervivencia

P=0,65

000 1 1080 1260 1440
0 180 360 540 720 900

Tiempo en dias

Figura 2.Test de /og rank. Se tiene un grupo pacientes con una intervencion, y un grupo control. En la Figura 2A,
Se obtuvo un p < 0,01, por lo que puede rechazarse la hipotesis nula y concluir que existe diferencia estadistica-
mente significativa en la supervivencia del grupo de intervencion y el grupo control. En la Figura 2B, Se obtuvo
un p = 0,65, por lo que no fue posible rechazar la hipdtesis nula y se concluye que no se encontré diferencia
significativa entre la supervivencia del grupo de intervencién y el grupo control.

Modelos de supervivencia menciond anteriormente, se necesitaria al
bayesianos menos diez eventos por variable, es decir
por lo menos 110 muertes, en este escena-
El andlisis de supervivencia bayesiano es  rio una regresion bayesiana de Cox puede
una herramienta flexible que permite mo-  brindar resultados mas confiables que un
delar el tiempo hasta un evento, como la  modelo tradicional*.
muerte o la recuperacién, integrando in-
formacion previa mediante distribuciones  Uso de la inteligencia artificial en
a priori y permitiendo la toma dindmica  los andlisis de supervivencia
de decisiones. A diferencia de los méto-
dos tradicionales, no requiere asumir pro- La inteligencia artificial (IA), junto con sus
porcionalidad de riesgos, técnicas como la  ramas de ML y aprendizaje profundo (DL), se
aproximacién integrada anidada de Lapla-  ha convertido en una herramienta valiosa
ce son especialmente Utiles por su rapidez  para los andlisis de supervivencia. Estas tec-
y precision en el procesamiento de grandes  nologias permiten el procesamiento y anali-
volumenes de datos. El enfoque bayesiano  sis de grandes volumenes de datos, facilitan-
proporciona intervalos de credibilidad que  do la identificacion de patrones complejos y
reflejan mejor la incertidumbre, haciendo  relaciones que son dificiles de discernir me-
mas intuitivo el andlisis en escenarios médi-  diante métodos estadisticos tradicionales™.
cos y epidemioldgicos complejos™®, Los métodos de ML y DL han revolucio-
También pueden ser de utilidad cuan-  nado el analisis de supervivencia, superando
do la muestra o el nimero de eventos sea  laslimitaciones de los modelos tradicionales.
muy reducido para el nimero de variables  Entre los modelos de ML mas destacados se
analizadas. Por ejemplo, en un andlisis de  encuentran, la regresién logistica multitarea
supervivencia de 299 pacientes con fa-  de redes, DeepSurv y el bosque aleatorio
lla cardiaca, de los cuales fallecieron 96.  de supervivencia. Estos enfoques manejan
Se deseaba analizar 11 variables, como se  relaciones complejas y no lineales, identi-

DOI: 10.5377/alerta.v8i3.20675
Rivera Rosales DD, et al.

309



fican patrones en datos de alta dimension
y ofrecen predicciones mas precisas. Su
flexibilidad permite integrar datos clinicos,
biomarcadores y gendmicos, mejorando la
personalizacion de tratamientos y la toma
de decisiones informadas®*i,

En cuanto a los modelos de DL, este es
efectivo para analizar datos de alta dimen-
sion, donde hay mas caracteristicas que ob-
servaciones, lo que es un reto para los méto-
dos tradicionales™, Las redes neuronales

tos como la progresiéon de enfermedades o
la muerte, mejorando asf la precision de las
predicciones. Su capacidad para aprender
de grandes volumenes de datos les permite
identificar patrones significativos que otros
métodos pueden pasar por altoeviex

Un ejemplo de la utilidad del ML en anéli-
sis de supervivencia, es un estudio en el que
se analizaron 100 544 imagenes patoldgicas
de 78 pacientes y se logrd predecir eficaz-
mente la supervivencia libre de progresion

profundas pueden modelar relaciones com-  a un afo de la inmunoterapia en pacientes
plejasy no lineales entre las variablesy even-  con cancer de pulmén microcitico®.

Global Schoenfield Test: p: 0,008037

Test individual de Schoenfield p: 0,008 A
107 4
. B R
Q
p=)
5 0 e T e e s
= S A e e o . o e
&
104 - :
204
H 9 190 270 480 750 1100 1700
Tiempo
Global Schoenfield Test: p: 0,2089
Test individual de Schoenfield p: 0,2089 B
20+
10

Beta (t) por grupo
o
L
]

-10

-207

T T T T
26 94 170 260 350 470 600 1200
Tiempo

Figura 3. Prueba de Schoenfield. Se desea conocer los factores que influyen en la probabilidad de complicacio-
nes en pacientes sometidos a un tratamiento quirdrgico un afo después de la intervencion, y se necesita cono-
cer si el modelo de riesgos proporcionales de Cox es adecuado para el andlisis, por lo que se procede a hacer una
prueba de Shoenfield para saber si las variables incluidas cumplen el supuesto de proporcionalidad de riesgos.
En la Figura 3A se rechaza la hipdtesis nula (p < 0,05), por lo que se concluye que no se cumple la proporciona-
lidad de riesgos, es decir, el riesgo de complicaciones no es constante en todo el periodo de seguimiento, y es
necesario usar otro modelo para comparar los tratamientos. En la Figura 3B no se rechaza la hipdteisis nula, por
lo que se concluye que existe proporcionalidad de riesgos y es vélido el uso de la regresién de Cox.
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Limitaciones de los analisis de
supervivencia

Si la probabilidad de ocurrencia de un even-
to es baja, se necesitaria un tamafio mues-
tral grande para poder tener un suficiente
numero de eventos que permita un analisis
confiable. Si el evento de interés toma mu-
cho tiempo en presentarse, se requieren
largos periodos de seguimiento, pudiendo
incrementar el nimero de datos censurados
debido al abandono del paciente®, ademas
el riesgo de presentar el evento puede variar
en periodos de tiempo prolongados, oca-
sionando que no se cumpla el SPR¥,

Los modelos recomendados para el ana-
lisis de supervivencia a largo plazo, como
puede ser en estudios de cancer incluyen:
andlisis de supervivencia por hitos, andlisis
del tiempo medio de supervivencia restrin-
gido, el <modelo del drea bajo la curva de
supervivencia», nomogramas, asi como los
ya mencionados modelos paramétricos de
tiempo de fallo acelerado y ML,

Sesgos en los analisis de
supervivencia

La presencia de censura informativa se consi-
dera un sesgo de seleccién, y ocurre cuando
los sujetos censurados tienen mayor o me-
nor riesgo de presentar el evento de interés
que aquellos incluidos en el estudio™. Un
ejemplo de lo anterior podria ser un ensayo
clinico, en el que un paciente fue censurado
debido al aparecimiento de un efecto ad-
verso del medicamento en estudio o por la
necesidad de cambiar de tratamiento. Si se
sospecha la presencia de censura informati-
va, se puede optar excluir estos pacientes del
analisis o se pueden usar modelos ajustados
para datos censurados como modelos estra-
tificados, con ajuste de regresion estandar,
modelizacién conjunta y la estimacion pon-
derada de probabilidad inversa de censura*".

El sesgo del tiempo de ventaja ocurre
cuando se detecta una enfermedad de for-
ma precoz, antes del aparecimiento de sin-
tomas debido a un método de tamizaje’,
esto puede ocasionar que se sobreestimen
los tiempos de supervivencia y la efectividad
de ciertas intervenciones®™V Por ejemplo, al
comparar dos pacientes que desarrollan un
cancer a los 15 afios y fallecen a los 60 afos,
ambos tienen realmente el mismo tiempo de
supervivencia; pero si en uno de los pacien-
tes se detecto el diagnostico a los 40 afios y
el otro a los 50, parecerad que el tiempo de
supervivencia de uno de ellos fue mayor.
Para evitar lo anterior se recomienda iniciar el
seguimiento desde el comienzo de la inter-
vencién o exposicién que se desea evaluar®.

Se conoce como sesgo por migracion
de estadios cuando aquellos pacientes que
se encuentran al borde entre un estadio de
cancery el siguiente, tienden a ser clasifica-
dos en la etapa mas avanzada, esto ocasiona
que se incremente el tiempo de superviven-
cia de ambos estadios. La supervivencia en
el estadio menor se incrementa porque se
excluyen los canceres mas agresivos, la su-
pervivencia en el estadio mayor también
se incrementa porque se incluyen canceres
que relativamente tienen mejor prondsti-
co a los que regularmente se incluyen en
esta categoria, este fenémeno se le conoce
como el «efecto Will Rogers»".

Un «riesgo competitivor» es un evento que
previene o modifica el riesgo del evento de
interés™, por ejemplo, en una investigacion
en que el evento de interés sea falla renal,
pero un paciente fallece antes sin haber pre-
sentado dicho evento; un paciente no puede
presentar falla renal después de fallecer, por
lo que en este caso la muerte es un riesgo
competitivo*. Otro ejemplo frecuente seria
en el caso que el evento de interés fuera la
muerte por evento cardiovascular, si un pa-
ciente fallece por cualquier otra causa, tam-
bién se considerarfa un riesgo competitivo™.

Utilizar los métodos clasicos como Ka-
plan Meier y RPC en presencia de riesgos
competitivos, puede introducir sesgos al
analisis porque puede sobreestimar el ries-
go de las intervenciones o exposiciones en
estudio™ i [ os métodos mas frecuente-
mente utilizados en estos andlisis son los
modelos de riesgo de causa especifica y el
modelo de Fine y Gray™.

Hay que tener precaucion al momento
de usar este tipo de andlisis para comparar
un tratamiento quirdrgico con el manejo
conservador; en los tratamientos quirdr-
gicos, el riesgo de complicacion es mayor
durante el periodo perioperatorio, por lo
que no se cumple el SPR; adicionalmente,
en este tipo de escenarios, los beneficios
de una cirugia se observan a largo plazo,
corriendo el riesgo que el tiempo de segui-
miento sea muy corto para observar estos
beneficios™i Para este tipo de escenarios se
recomienda evaluar por separado la eficacia
y la seguridad de los tratamientos. Para va-
lorar la eficacia de las cirugias preventivas;
se recomienda iniciar el seguimiento en el
periodo posoperatorio™,

Limitantes de la revision y
recomendaciones

Existe una gran cantidad de métodos y
técnicas para los andlisis de supervivencia,
asi como modelos ajustados para diferen-
tes aplicaciones, por lo que no fue posible
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describir todas las variaciones y fundamento
estadistico de los diferentes modelos encon-
trados. Sin embargo, se buscd hacer men-
cion a los métodos més utilizados para faci-
litar a los investigadores la seleccion de las
técnicas mas apropiadas para dar respuesta
a sus objetivos de investigacion e identificar
los sesgos que con mayor frecuencia se ha-
llan en este tipo de estudios.

Se recomienda definir con claridad el o
los eventos de interés, asi como el momen-
to de inicio y finalizacién del seguimiento;
analizar la presencia de sesgos antes de re-
colectar la informacion y aplicar una técnica
para calculo de muestra apropiada para los
andlisis de supervivencia. Después de selec-
cionar el modelo estadistico apropiado para
los objetivos de investigacion, es necesario
verificar los supuestos y evaluar apropiada-
mente el modelo antes de realizar inferen-
cias estadisticas, para evitar la posibilidad de
llegar a conclusiones erroneas.

Conclusion

Los métodos utilizados con mayor frecuen-
cia para los andlisis de supervivencia, son el
método de Kaplan Meier y el modelo RPC;
sin embargo, antes de aplicar estas técni-
cas estadistica, es necesario verificar que se
cumplen los supuestos necesarios para su
aplicacion, como el SPRy la censura no infor-
mativa. Cuando no es posible la aplicaciéon
de métodos tradicionales es necesario que
los investigadores seleccionen las técnicas
de andlisis adecuadas con base en sus obje-
tivos de investigacion, las caracteristicas de
su poblacién y a los recursos disponibles.
Conlos avances tecnoldgicos, la |A permi-
te modelar escenarios complejos en el anali-
sis de supervivencia, manejando grandes vo-
limenes de datos y descubriendo patrones
complejos, superando las limitaciones de los
enfoques convencionales y creando nuevas
oportunidades en la investigacion médica.
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Resumen

El envejecimiento poblacional es uno de los fenémenos demograficos mas relevantes del siglo XXI. La relacion entre la salud
bucodental y la salud general es compleja y multifacética, especialmente entre las personas mayores. Algunas condiciones
de salud general prevalentes en este grupo de edad pueden actuar como factores predisponentes para el deterioro de
la salud bucal, como la diabetes, que puede inducir a xerostomia o reduccién del flujo saliva. Ademas, por el proceso de
envejecimiento, esta poblacion presenta mayor probabilidad de problemas nutricionales, debido a una disminucion en
la regulacién de la ingesta, asimilacién y metabolismo de los alimentos, como también cambios fisicos, psicolégicos y
sociales y coexistencia de enfermedades propias a esta edad. Se realizé una blsqueda bibliogréfica en bases cientificas
como PubMed, Lilacs, Biblioteca Virtual en Salud, se incluyeron articulos de libre acceso publicados en espanol e inglés,
entre agosto de 2019 hasta agosto de 2024, con el objetivo de describir las principales enfermedades bucodentales en el
adulto mayor y cémo influyen con el estado nutricional. La prevencién y el tratamiento de las enfermedades bucales, son
fundamentales para mantener la salud bucal y la nutricién en esta poblacion.

Palabras clave
Salud Bucal, Estado Nutricional, Adulto Mayor, Caries Dental, Periodontitis.

Abstract

Population aging is one of the most relevant demographic phenomena of the 21st century. The relationship between oral
health and overall health is complex and multifaceted, especially among older adults. Some general health conditions
that are prevalent in this age group may act as predisposing factors for oral health deterioration, such as diabetes, which
can lead to xerostomia or reduced salivary flow. Moreover, due to the aging process, this population is more lilkely to
experience nutritional problems, caused by decreased regulation of food intake, assimilation, and metabolism, as well as by
physical, psychological, and social changes, and the coexistence of age-related diseases. A literature search was conducted
in scientific databases such as PubMed, LILACS, and the Virtual Health Library The review included open access articles
published in Spanish and English, between August 2019 and August 2024. This review aimed to describe the main oral
diseases in older adults and how they influencenutritional status. Preventing and treating oral diseases is essential to
preservingoral health and proper nutrition in this population.

Keywords
Oral Health, Nutritional Status, Aged, Dental Caries, Periodontitis.

Introduccion las tasas de natalidad, mortalidad y migra-

cion. Segun el Ultimo censo poblacional en

El envejecimiento de la poblacion es un fe-
némeno global que ha adquirido especial
relevancia en las Ultimas décadas. Segun da-
tos de la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS), se espera que el nimero de personas
mayores de 60 anos se duplique para el afio
2050". Este cambio demogréfico trae con-
sigo desafios significativos en términos de
salud publica, especialmente en la atencién
de las necesidades especificas de los adultos
mayores. La demografia en El Salvador refle-
ja tendencias de envejecimiento, influencia-
da por factores especificos del pais, como

El Salvador, realizado en 2024, la poblacion
de 60 afos 0 més, era de 894 433 personas,
representando el 14,83 % de la poblacién
total, de ellas, 381 668 (42,7 %) eran del sexo
masculinoy 512 765 (57,3 %) del sexo feme-
nino". La poblacion adulta mayor enfrenta
desaffos Unicos en su salud, incluyendo la
disminucién de la capacidad funcional, la
aparicion de enfermedades cronicas y la
pérdida de independencia. La salud bucal
es un componente crucial de la salud gene-
ral, y su impacto en el estado nutricional ha
sido poco documentado.
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La OMS indica que casi 3500 millones
de individuos sufren de enfermedades bu-
codentales y tres de cada cuatro, residen en
naciones de ingreso medio'™. Las enferme-
dades bucodentales son las mas comunes
entre todas las afecciones y dolencias huma-
nas. £l calculo de casos relacionados con en-
fermedades bucales se cree que es mayor a
1000 millones a nivel mundial, una cifra ma-
yor que el total de casos de las cinco princi-
pales enfermedades no transmisibles en su
conjunto, que incluyen trastornos mentales,
enfermedades cardiovasculares, diabetes
mellitus, enfermedades respiratorias croni-
cas y distintos tipos de cancer.

Los problemas bucales como la caries
dental, la enfermedad periodontal, la pér-
dida de dientes y la presencia de prétesis
inadecuadas, pueden limitar la capacidad
de masticar y deglutir, afectando asf la in-
gesta y absorcién de nutrientes. En los
adultos mayores, esta interrelacion es aun
mas pronunciada debido a la mayor pre-
valencia de enfermedades bucales y a la
disminucion fisiolégica de la capacidad
funcional™ Se realizd una busqueda de arti-
culos publicados en PubMed, Lilacs, Biblio-
teca Virtual en Salud, en espafiol e inglés,
entre agosto de 2019 y agosto de 2024. Se
utilizaron los operadores booleanos y tér-
minos de busqueda: salud oral AND estado
nutricional AND afos; salud oral AND afios
AND periodontitis; salud oral AND anos
AND caries dental. En total se obtuvieron
225 articulos, de los cuales solo se tomaron
en cuenta documentos de las Naciones
Unidas, revisiones narrativas, sistematicas,
ensayos clinicos aleatorizados y encuestas
epidemioldgicas, quedando un total de 46
articulos, de los cuales fueron excluidos
aquellos que no tenifan datos sobre nutri-
ciéon en la poblaciéon en estudio, por lo que
se utilizaron 35 articulos para esta revision.
El objetivo de esta revision fue describir
las principales enfermedades bucodenta-
les en el adulto mayor y como influyen en
el estado nutricional.

Discusion

La mayor parte de los trastornos bucodenta-
les pueden ser prevenidos y tratados en sus
fasesiniciales. La prevalencia de estas afeccio-
nes bucales sigue creciendo a escala mundial,
a causa del incremento en la urbanizacion y
las alteraciones en las condiciones de vida".
Ademéds, la comercializacion y consumo de
bebidas y alimentos con un alto contenido
de azucar, asi como productos de tabaco y
bebidas alcohdlicas ha incrementado, lo que
propicia el desarrollo de trastornos bucoden-
tales y otras enfermedades no contagiosas".

La asociacion de la salud bucal con la sa-
lud general, la morbilidad y la mortalidad en
los adultos mayores, resalta su importancia
para un envejecimiento saludable.

La salud bucal es una parte importante
para el bienestar de la poblacién en gene-
ral, especialmente para las personas adultas
mayores, dependiendo directamente de
la salud de las condiciones socioeconomi-
cas y acceso a los servicios de salud. Una
salud bucal deficiente no es una conse-
cuencia propia del envejecimiento, por lo
tanto, el reconocimiento temprano de en-
fermedades comunes, aumenta la proba-
bilidad de mantener una buena salud bu-
cal en edades avanzadas.

Las enfermedades bucales y muchas
enfermedades sistémicas crénicas com-
parten factores de riesgo comunes, entre
ellos: una alimentacidon poco saludable,
y el consumo de tabaco y alcohol, que
pueden mejorar con orientaciéon de salud.
El creciente conjunto de evidencia, que
documenta una asociacion bidireccional
entre la salud bucal y las enfermedades
sistémicas cronicas, indica la importancia
de incorporar la salud bucal en las estrate-
gias de manejo de enfermedades cronicas.
La OMS recomienda un enfoque multidis-
ciplinario para la salud bucal debido a los
vinculos inseparables entre la salud bucal
y sistémica. Sin embargo, se debe realizar
una promocion de la importancia en todo
el personal de salud para optimizar la pre-
vencion y atencion En cuanto a los datos
epidemioldgicos de El Salvador, se identifi-
caron articulos que abordan los problemas
de salud bucal en adultos mayores; sin em-
bargo, estos no establecen una relaciéon con
el estado nutricional.

Escobar et al, muestran datos impor-
tantes encontrados en una poblacion en
El Salvador, el 100% (n=553) de los en-
cuestados de 60 o mas afos tienen algun
tipo de edentulismo, de los cuales el 90,6 %
(n=501) presentaron edentulismo parcial
y el 94 % (n = 52) edentulismo completo.
El mismo estudio encontrd, que en esta po-
blacion el 52,98 % (n = 293) no manifiestan
cambios en su calidad de vida, mientras
que, el 34,18 % (n = 189) manifiestan cam-
bios moderados y el 12,84 % (n = 71) refirie-
ron tener cambios severos o muy severos en
su calidad de vida“".

Vizcaino et al, mencionan que la po-
blacion adulta mayor en Latinoamérica
es la méas afectada por condiciones desfa-
vorables de salud bucal, como caries den-
tal, enfermedad periodontal, pérdida de
dientes y cancer bucal, ademéas de tener
menor acceso y uso menos efectivo de
los servicios dentales™,
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Impacto de la nutriciéon en la salud
bucal

La nutricién se refiere a la ingesta de macro-
nutrientes: proteinas, carbohidratos y gra-
sas, asi como micronutrientes que incluyen
a las vitaminas y minerales necesarios para
el buen funcionamiento del organismo*. Los
habitos alimentarios, la seleccion de alimen-
tos, las preparaciones culinarias, las cantida-
des y la frecuencia de ingesta pueden afec-
tar la salud bucal¥, ya que existe una relacion
bidireccional entre salud bucal, dieta y nutri-
cion. La alimentacion y los nutrientes influ-
yen en el estado de los tejidos bucales; y una
salud bucal comprometida puede reducir la
capacidad del cuerpo para aprovechar ade-
cuadamente los nutrientes consumidos*,

Enfermedades bucales que afectan
la nutricion del adulto mayor

Existen diversas enfermedades bucales que
pueden afectar directamente la nutricion
del adulto mayor, entre ellas:

A. Caries dental

La caries es el problema de salud bucal mas
frecuente, a nivel mundial'. Es una afeccion
dental caracterizada por la desmineraliza-
cion de la estructura del diente, debido a la
accion de bacterias cariogénicas que me-
tabolizan azUcares para producir, principal-
mente, acido lactico ™.

Los principales factores que contribuyen
al desarrollo de la caries dental se relacionan
en gran medida, con practicas inadecua-
das de higiene bucal. Entre los factores mas
relevantes se encuentran la presencia de
bacterias cariogénicas, el consumo frecuen-
te de bebidas azucaradas y una alimenta-
Cion rica en azUcares™®.

Debido a los cambios asociados con
la funcién salival y la respuesta inmune,
relacionados con la edad, la presencia de
multiples comorbilidades y la xerostomia
inducida por medicamentos, la caries se
convierte en la enfermedad dental mas
frecuente entre los adultos mayores®. Ade-
mas, la recesion gingival, comun en esta
etapa de la vida, hace que las caries radicu-
lares sean mas comunes.

La relacion entre las enfermedades sisté-
micas y la caries es significativa, con varias
condiciones médicas, como la diabetes, Ia
polifarmacia y la xerostomia aumentan de
forma considerable el riesgo de caries™.

B. Enfermedad periodontal

La enfermedad periodontal incluye la gingi-
vitis y la periodontitis. Se caracteriza por una
infeccion bacteriana que provoca inflama-

cion gingival, pérdida de dientes, resorcion
Osea y recesion gingival™'. La gingivitis es
la etapa mas temprana de la enfermedad
periodontal y se usa para describir la infla-
macion entre la Iinea gingival y el diente. La
gingivitis a menudo se puede revertir me-
jorando la higiene bucal*". La periodontitis
ocurre cuando la inflamacién, inducida por
microorganismos y mediada por la respues-
ta del huésped progresa hacia un estado
crénico, destructivo e irreversible, que dafa
la insercion del diente y el hueso de sopor-
te. La pérdida de dientes y el edentulismo,
que es la pérdida parcial o total de las piezas
dentales, representan las etapas finales de la
periodontitis no tratada®.

Genco et al, mencionan que, a medida
que aumenta la edad, hay una mayor pérdi-
da de soporte y, a los 65 afos, alrededor del
70 % de las personas tienen periodontitis™.
O’Connor et al, mencionan que los cambios
relacionados con la edad, el sistema inmu-
noldgico, el envejecimiento celular, la infla-
macion y la alteracion de la cicatrizacion de
las heridas desempenan papeles clave en la
patogénesis de la enfermedad periodontal.
Los factores de riesgo de periodontitis en
adultos mayores son similares a los de los
grupos de edad més jovenes e incluyen un
cepillado y uso de hilo dental inadecuados,
€5Casos recursos econémicos, tener me-
nos educacion, no tener un control médico
y fumar cigarrillos™.

Entre la poblacién que envejece, las
enfermedades sistémicas se han identifi-
cado como aceleradores de la progresion
de la enfermedad periodontal. La diabetes
mellitus, las enfermedades respiratorias, las
enfermedades cardiovasculares, los acci-
dentes cerebrovasculares, la osteoporosis,
la artritis y la enfermedad de Alzheimer se
han relacionado con un mayor riesgo de
enfermedad periodontal. Existe un vinculo
bidireccional entre la periodontitis y la en-
fermedad sistémica, con asociaciones es-
tablecidas para la periodontitis y un mayor
riesgo de varias enfermedades crénicas, in-
cluidas las enfermedades cardiovasculares,
la diabetes, la artritis reumatoide, el cancer
y la enfermedad pulmonar obstructiva cro-
nica (Figura 1)y®x,

C. Xerostomia (hiposalivacién)

La xerostomia es la sensaciéon de sequedad
bucal caracterizada por una reducciéon del
flujo salival y alteraciones en la composi-
cion de la saliva y afecta a un tercio de la
poblacion adulta mayor®". Los cambios de
edad, las enfermedades crénicas y los me-
dicamentos contribuyen a la xerostomia
en los adultos mayores. Una disminucién
en la producciéon de saliva es comun entre
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Figura 1. Enfermedad periodontal condicionada a diabetes mellitus. Paciente del sexo femenino, de 67 afios de
edad, con enfermedad periodontal, con pérdida de soporte en los dientes existentes, protesis superior ajustada
en forma inadecuada y falta de multiples piezas en maxilar inferior.

los adultos mayores que tienen polifarma-
cia®¥. Chan et al, mencionan que el riesgo
de caries en adultos mayores aumenta un
60 % con un pH basal bajo y un flujo salival
estimulado bajo*. La sequedad de boca
y xerostomia a veces se diagnostica indis-
tintamente, la verdadera xerostomia es la
consecuencia de una hipofuncién aguda o
cronica de las glandulas salivales con una
secrecion salival inadecuada. Por lo general,
los pacientes se quejan de sequedad bucal
cuando la secreciéon salival se reduce en
> 50 %%, Sin embargo, la sensacion de se-
quedad en la boca también puede ocurrir
a pesar de la funcion secretora normal de
las glandulas salivales, condicién conocida
como pseudoxerostomia o falsa xerosto-
mia. Las causas de este sintoma subjetivo
incluyen cambios en la composicion de la
saliva, respiracion bucal, sintomas orales y
faciales atipicos, sindrome de boca ardien-
te, disestesia oral y trastornos mentales,
psicoldgicos y psiquidtricos. En mas de la
mitad de los casos de falsa xerostomia, se
observd una disminuciéon del 50% en la
cantidad de liquidos orales™".

Factores relacionados con la edad, in-
cluidos cambios en la estructura y funcion
de las glandulas salivales, el uso de medica-
mentos, enfermedades sistémicas y aspec-
tos psicosociales, contribuyen a la xerosto-
mia en personas mayores*", Adolfsson et al,,
encontraron que uno de cada dos adultos
mayores en un entorno de atencién prima-
ria, experimenta algun grado de sequedad
bucal con 43,6 %, presentando mayor pre-
valencia las mujeres con un 61,2 %>,

El diagnostico de xerostomfa se basa
principalmente en la anamnesis y el examen
clinico vy fisico. Los hallazgos pueden incluir
falta de saliva acumulada, membranas muco-
sas pegajosas, mucosa enrojecida y pérdida
de fisuras y papilas de la lengua. Si es necesa-
rio, la sialometria es una herramienta de diag-
nostico que puede medir objetivamente los
indices de flujo salival y evaluar la funcién de
las gldndulas salivales™. La xerostomia pue-
de reducir la retencion de las prétesis remo-
vibles y, por tanto, la comodidad de llevar la
prétesis en adultos mayores durante la masti-
cacion®. El dolor al masticar, con dentaduras
postizas mal ajustadas fue un factor de riesgo
de deficiencia nutricional en los adultos ma-
yores®”, Sin embargo, la evidencia de la aso-
ciacion entre hiposalivacion y desnutricion
sigue siendo escasa® v,

D. Céncer bucal

El cdncer bucal (CB) es la forma mas comun
de cancer de cabeza y cuello e incluye can-
ceres de labios, lengua, paladar, orofaringe,
amigdalas y otras estructuras orales, el tipo
mas comun es el carcinoma de células es-
camosas™. El CB es una enfermedad de
riesgo en adultos mayores, su prevalencia
aumenta con la edad y se presenta a partir
de los 64 afnos. Cada afo, hay mds de 54 000
casos nuevos y 11000 muertes por CB,
El CB ocupa el puesto nimero 13 entre los
canceres mas comunes en todo el mundo,
y el consumo de alcohol es una de las prin-
Cipales causas. El riesgo de cancer oral au-
menta con la edad vy, por lo tanto, es mayor
en adultos de 65 afios 0 mas*,
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El alcohol, especialmente el consumo
excesivo, también aumenta el riesgo de
cancer oral. El tabaquismo y el alcohol
actlan sinérgicamente, y los individuos
que fuman y beben, aumentan su riesgo
de (B hasta 30 veces més que los no
fumadores y los bebedores™,

El CB también estad asociado con el vi-
rus del papiloma humano (VPH). Si bien, la
vacuna contra el VPH protege contra varios
tipos de VPH relacionados con el cancer
oral, la vacuna estuvo disponible por pri-
mera vez en 2006°",

El diagnostico temprano mejora los re-
sultados. El principal medio para un diag-
nostico precoz, es un examen fisico que
consiste en inspeccién y palpacion sistema-
tica. La tasa de supervivencia a cinco anos
para un CB en etapa temprana es superior
al 80 %, pero soélo alrededor de una cuarta
parte de los casos, se diagnostican en una
etapa temprana®“il. Una vez que el cancer se
disemina a los tejidos circundantes o a los
ganglios linfaticos regionales, la tasa de su-
pervivencia a cinco afos disminuye, y para
las personas que presentan metastasis a
distancia, la supervivencia a cinco afos cae
al 40 % Conocer los sintomas de presen-
taciéon comunes, como una lesién que no
cicatrizan, manchas rojas o blancas y ron-
quera, es clave para realizar un diagnéstico
temprano. Para una inspeccion visual minu-
ciosa de toda la cavidad bucal, pueden uti-
lizarse herramientas como el VelScope, que
es un método de autofluorescencia de teji-
dos, la palpacion digital y la evaluacion de
los ganglios linfaticos detectan la mayoria
de los CB* (Figura 2).

E. Lesiones cervicales no cariosas
Las lesiones dentales no cariosas en adultos
mayores constituyen un problema de salud
bucal, debido afactores que son dificilmente
controlablesy que pueden tener unimpacto
significativo en la calidad de vida. Entre este
grupo de lesiones se encuentra: la atricion,
que es el desgaste fisioldgico causado por
el contacto de los dientes opuestos entre
si en ausencia de una sustancia abrasiva; la
cantidad de carga aplicada y la duracion de
la aplicacién de la carga contribuyen a esta
forma de desgaste. Las cargas no axiales (la-
terales), asociadas con el apretamiento cro-
nico (parafuncion) provocan una flexion de
la superficie en la regién cervical que supera
las tensiones de falla del esmalte estable-
cidas®™. En los adultos mayores, la atricion
puede ser mas severa debido a la pérdida
de estructura dental a lo largo de los afos.
La abrasion es la pérdida de estructura
dental causada por sustancias abrasivas ex-
ternas, como el cepillado excesivo o el uso

de dentifricos abrasivos. Los adultos mayo-
res pueden ser méas propensos a la abrasion
debido a cambios en la técnica de cepillado
0 a la disminucién de la destreza manual*,

Erosiéon o corrosion dental es una pérdi-
da de estructura dental causada por la ex-
posicion a acidos de origen no bacteriano,
como los acidos gastricos, reflujo o vomitos,
consumo de bebidas y alimentos &cidos. Los
adultos mayores pueden ser mas suscepti-
bles a la erosién debido a cambios en la die-
ta, medicamentos o condiciones médicas™,

Abfraccién es la pérdida de estructura
dental en el drea cervical unién entre la coro-
nay la rafz, debido a fuerzas oclusales exce-
sivas. Los adultos mayores pueden presentar
abfracciones debido a la pérdida de soporte
periodontal y a cambios en la oclusion™,

No obstante, existen lesiones combina-
das, las cuales, en muchos casos, los adultos
mayores pueden presentar una combina-
cién de lesiones no cariosas, lo cual dificulta
el diagndstico y el tratamiento (Figura 3).

F. Impacto de la salud bucal en la
nutricién

La cavidad bucal se encuentra en la primera
parte del tracto digestivo y es responsable
de masticar, salivar y tragar para transportar
el bolo alimenticio al estbmago para la nu-
tricion. En los adultos mayores, varios pro-
blemas dentales comunes, como la caries
dental, enfermedad periodontal, desgaste
de los dientes y CB, pueden provocar do-
lor, infeccion y pérdida de dientes y poner
en peligro el proceso digestivo normal, para
la ingesta nutricional junto con el riesgo
de diseminaciéon de las infecciones buca-
les al tracto gastrointestinal y otras partes
del cuerpo®. La salivacién es importante
para la sensacién del gusto, la formacién
del bolo alimenticio y la deglucion. Existen
farmacos y enfermedades sistémicas que
causan una disminucién del flujo salival, lo
que a su vez puede afectar ingesta nutricio-
nal y favorecer el desarrollo de deficiencias
nutricionales, asi como aumentar el riesgo
de fragilidad, morbilidad y mortalidad en los
adultos mayores® i

G. Implicaciones para mejorar la salud

bucal y la nutricion en adultos mayores

La alimentacion, la nutriciéon y la salud bucal
estan interrelacionadas. Los adultos mayo-
res estdn expuestos a presentar deficiencias
nutricionales y enfermedad bucodental. La
pérdida de dientes se asocia con el tipo de
alimentacion y con el estado nutricional de
los adultos mayores*. Patano et al, men-
cionan la integracion de la atencion de la
salud bucal en los servicios generales de
atencion médica para adultos mayores™,
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Figura 2. Examen de autofluorescencia. Lesion no vascular, se puede observar la zona de inflamacién de apro-
ximadamente dos centimetros de diametro. La lesién coincide con fractura de obturacién en la pieza 4-6. Diag-

ndstico: Ulcera traumatica.

Figura 3. Enfermedad periodontal condicionada a diabetes mellitus en incisivos inferiores, paciente femenina
de 62 anos de edad con enfermedad periodontal en incisivos inferiores, lesiones cervicales de tipo no cariosas:
abfracciones y atricién en caninos, premolares y molares.

Un equipo multidisciplinario que incluya
profesionales de atencién bucal y de salud
debe colaborar para realizar una evaluacion
geridtrica integral que comprenda el estado
bucal, nutricional y médico de los adultos
mayores, para formular un plan de trata-
miento integrado, coordinado y orientado
al paciente para mejorar su salud bucal y
general®™¥ en esta integracién se incluyen
formuladores de politicas, académicos, pro-
fesores, organizaciones e,

La evidencia disponible sugiere que
existe una brecha de informacion en la re-
lacion de las enfermedades bucodentales y
la nutricion en el adulto mayor. La bibliogra-
fla existente es limitada, por lo que se reco-
mienda continuar con investigaciones que
profundicen y evidencien esta relacion.

Aspectos éticos
Las fotograffas se encuentran resguardadas

en archivo del autor y se cumplié con los
principios establecidos en la Declaracion de

Helsinki'y con las directrices internacionales
de éticas para investigaciones relacionadas
con lasalud. Se obtuvo el consentimiento in-
formado de los pacientes para la publicacion
de las fotograffas, garantizando el respeto,
autonomia, confidencialidad y privacidad.

Conclusion

La relacion entre las enfermedades bucales
y la nutricion en el adulto mayor es comple-
ja 'y bidireccional, las enfermedades bucales
pueden afectar negativamente la nutriciéon
del adulto mayor, ya que la dificultad para
masticar y tragar puede llevar a una inges-
ta insuficiente de nutrientes esenciales.
Ademads, una nutriciéon inadecuada puede
aumentar el riesgo de desarrollar enferme-
dades bucales, como la caries dental, la en-
fermedad periodontal y el CB.

Las enfermedades bucales junto con sus
consecuencias como la pérdida de dientes y
el dolor bucodental, pueden afectar la capa-
cidad para comer y digerir alimentos, siendo
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muy comun la desnutricién en adultos ma-
yores con enfermedades bucales. La pre-
vencion y el tratamiento lo més temprano
posible de las enfermedades bucales como
la caries dental y la enfermedad periodontal,
son fundamentales para mantener la salud
bucal y la nutricién en el adulto mayor. Se
sugiere el desarrollo de estudios epidemio-
l6gicos sobre la situacion de salud bucal en
las poblaciones adultas y adultas mayores en
El Salvador en el cual se incluya una mues-
tra representativa. Se requiere una colabora-
cion entre odontodlogos, nutricionistas, como
también otros profesionales de la salud para
abordar las necesidades bucales y nutricio-
nales del adulto mayor.

Financiamiento

Para este estudio no se recibid ninguna
fuente de financiamiento.
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Seriora Editora.

Respecto al articulo sobre la investigacion
en las ciencias de la salud, publicado en la
revista Alerta, volumen 1, nimero 17, men-
ciona que la investigacion en salud debe ju-
gar un papel importante en la identificacion
y solucion de los problemas sanitarios que
afectan a las comunidades de nuestro pafs,
por lo cual es importante conocer el pano-
rama actual de la investigacion cientifica en
salud en El Salvador, y su evolucién a través
del tiempo, para impulsar nuevas normati-
vas y proyectos que permitan fomentar la
cultura investigativa para el beneficio de
la sociedad salvadorena.

Es importante reflexionar en relacion
a que fortalecer la infraestructura y pro-
mocion de la investigacion en salud en
El Salvador, permitiria: obtener datos, infor-
macion y evidencia cientifica para la toma
de decisiones, mejorar las politicas de salud
publica, crear nuevas estrategias sanitarias,
desarrollar acciones mas certeras de preven-
cion de enfermedades y finalmente, mejorar
la salud de la poblacién en general.

A pesar que en El Salvador no existe
una cultura de investigacion consolidada,
es posible avanzar mediante la regulacion,
el fortalecimiento y la aplicacion efecti-
va de las politicas que la promueven'. Lo
respectivo a las legislaciones, aun se es-
tan gestando; sin embargo, es importante
hacer un acercamiento al marco norma-
tivo existente, por ello se desarrollan algu-
nas ideas a continuacion.

En la Constituciéon de la Republica de
El Salvador, se reconoce de forma general
la importancia del desarrollo cientifico, por

medio del articulo 53, el cual expresa: «El
derecho a la educacion y a la cultura es in-
herente a la persona humana... El Estado
propiciard la investigacion y el quehacer
cientifico», por lo que siempre ha sido ne-
cesario la creacion de mas leyes que pro-
muevan y regulen la actividad cientifica. A
consecuencia de lo descrito anteriormente,
en el afo 2016 fue publicada la Ley de Desa-
rrollo Cientifico y Tecnoldgico en El Salvador,
la cual es producto de muchas consultas y
talleres con las diferentes universidades e
instituciones vinculadas a la investigacion,
ciencia y tecnologia en el pais, como par-
te de las acciones plasmadas en la Politica
Nacional de Ciencia, Tecnologia e Innova-
cion, la cual estaba destinada a solucionar
los problemas de la formacion profesio-
nal en investigacion'™.

Otra normativa importante es la Ley de
Educacion Superior de El Salvador, que en
su articulo tres, establece que la educacion
superior integra tres funciones: «La docen-
cia, la investigacion cientifica y la proyec-
cion socialy; ademas, esta misma ley auto-
riza a las universidades optar por el mejor
camino para ejecutar dichas funciones,
siendo especificado en el articulo 25 Inci-
so tres, el cual cita que «Las universidades
estatales y privadas, estdn facultadas para:
a) Determinar la forma cémo cumplirdn
sus funciones de docencia, investigacion
y proyeccion social, y la proporciéon de sus
planes y programas de estudios, sus Esta-
tutos y Reglamentos...»; el Reglamento de
la Ley de Educacion Superior, determina en
su articulo 23 que «para el desarrollo de la
investigacion, las Instituciones de Educa-
cion Superior (IES) deberan contar con una
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estructura organizacional, polfticas y regla-
mentacion necesaria, personal encargado
de administrar y de ejecutar los proyectos,
presupuesto, infraestructura y demds recur-
s0s necesarios»; sin embargo, en la practica
persisten grandes limitaciones estructura-
les, econdmicas y profesionales que dificul-
tan fomentar la investigacion en El Salvador.

Un punto importante a tener en cuenta
en esta travesia hacia el desarrollo cientifi-
o, es la Ley Orgdnica de la Universidad de
El Salvador, la cual establece en el articulo
tres, que uno de los fines de la universidad
es: «Realizar investigacion filoséfica, cientifi-
Ca, artistica y tecnoldgica de caracter univer-
sal, principalmente sobre la realidad salva-
dorefia y centroamericana». Ademas, con la
creacion de la Secretarfa de Investigaciones
Cientificas de la Universidad de El Salvador
y la reestructuracion del Consejo de Inves-
tigaciones Cientificas, CIC-UES, a inicios del
2015, se buscd modernizar la Politica de In-
vestigacion que regiria la investigacion cien-
tifica en la Universidad de El Salvador, para el
quinguenio 2016 - 2020; no obstante, estos
esfuerzos tuvieron un impacto limitado en
el campo de la investigacion en salud, de-
bido principalmente a la falta de recursos y
a la escasa vinculacion con las necesidades
del sistema de salud nacional.

En afos recientes, se han dado pasos im-
portantes. Los diputados de la Comision de
Salud, Agricultura y Medio Ambiente emitie-
ron un dictamen favorable para la creacion
de la Ley de Ensayos Clinicos con Produc-
tos Regulados por la Superintendencia de
Regulacion Sanitaria, con lo cual se busca
regular los ensayos clinicos que se realicen
con medicamentos, suplementos nutricio-
nales, productos farmacéuticos, dispositi-
VOs y equipos médicos, asi como las nuevas
tecnologias sanitarias. Asimismo, en febrero
de 2025 se presento a la asamblea legislati-
va un anteproyecto de Ley de Investigacion
para la Salud, orientado a promover, desa-
rrollar y regular proyectos de investigacion
cientifica en este campo.

Ademas de lo anterior, el Instituto Na-
cional de Salud impulsa dos documentos
normativos que se encuentran en este ano
en proceso de oficializacién por parte del
Ministerio de Salud, estos son: el Manual
de procesos y procedimientos en salud y
los Lineamientos técnicos para la investi-
gacion en salud, los cuales aportaran al for-
talecimiento legal de la investigacion. Sin
embargo, es fundamental garantizar que
todas estas iniciativas cuenten con meca-
nismos claros de financiamiento, monitoreo
y aplicacion efectiva.

Aungue se reconocen avances en legis-
lacion, persisten limitaciones estructurales,

econdmicas y de vinculacion con las nece-
sidades del sistema de salud. Es indiscutible
que hay mucho por hacer en el fortaleci-
miento en la formacién de investigadores,
en la consolidacién de la infraestructura
destinada a la investigacion, en garantizar
su sostenibilidad financiera, y en orientar
las investigaciones hacia las prioridades de
salud del pafs, pero esto es el reto que a
mediano plazo permitira crear las bases po-
liticas de salud publica, contribuyendo a
mejorar la atenciéon de la poblacién y que
permita al pafs a posicionarse en este cam-
po a nivel internacional.
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Revista
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Tipos de articulos y preparacion

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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