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Ménica Grisel Rivera-Mahey?

Resumen

El VIH/sida surgi6 en la década de 1980 y gener6 una ne-
cesidad urgente de pruebas de deteccion. Se desarrollaron
pruebas de laboratorio para detectar anticuerpos contra el
VIH en muestras de sangre, seguidas por pruebas rapidas
en la década de 1990. A partir de los 2000, se introdujeron
kits de autotesteo o autoevaluacién del VIH, lo cual mejoré
su precision y facilidad de uso. El autotesteo se ha vuelto
crucial en la lucha contra el VIH. Para 2030, el Programa
Conjunto de las Naciones Unidas sobre el VIH/sida (ONUSI-
DA) establece metas de deteccion y tratamiento. Aunque hay
avances, persisten desafios como el estigma y la educacion.
En América Latina, se implementan programas nacionales
de autopruebas, como en Chile, Brasil y Colombia. En Mé-
xico, la aprobacioén de las autopruebas en 2024 representa
un avance significativo. Se espera que las autopruebas sean
ampliamente empleadas para detectar la enfermedad de
manera temprana, lo cual garantizara la privacidad y reduci-
ra el estigma y la discriminacion. Se utilizaran también para
investigaciones en grupos vulnerables y referir a pacientes
a servicios de profilaxis preexposicion (PrEP). Con estas ac-
ciones, se busca cumplir las metas establecidas por ONUSI-
DA y mejorar la salud publica en la lucha contra el VIH.

Abstract

HIV/AIDS emerged in the 1980s and created an urgent need
for detection tests. Laboratory tests to detect HIV antibodies
in blood samples were developed, followed by rapid tests in
the 1990s. In the 2000s, HIV self-testing kits were introdu-
ced, improving accuracy and ease of use. Self-testing has
become crucial in the fight against HIV. By 2030, the United
Nations Programme on HIV/AIDS (UNAIDS) sets goals for
detection and treatment. Despite progress, challenges such
as stigma and education persist. In Latin America, national
self-testing programs are being implemented, such as in Chi-
le, Brazil, and Colombia. In Mexico, the approval of self-tests
in 2024 represents a significant advancement. Self-tests are
expected to be widely used to detect the disease early, en-
suring privacy and reducing stigma and discrimination. They
will also be used for research in vulnerable groups and to
refer patients to pre-exposure prophylaxis (PrEP) services.
With these actions, the aim is to achieve the goals set by
UNAIDS and improve public health in the fight against HIV.

TInstituto Mexicano del Seguro Social, Coordinacion de Vigilancia Epidemioldgica, Division de Vigilancia Epidemiolégica de
Enfermedades Transmisibles, Coordinacién de Programas Médicos VIH, Sifilis Congénita, Hepatitis B, C y de Origen Des-

conocido. Ciudad de México, México

ORCID: 0000-0002-5972-57062

Palabras clave
Autoevaluacion
VIH

Prevencion

El virus de inmunodeficiencia humana (VIH) emergio
en la década de 1980 como una crisis de salud global que
generd una necesidad urgente de pruebas de deteccion.
En las décadas de 1980 y 1990, se desarrollaron pruebas
de laboratorio para detectar anticuerpos contra el VIH en
muestras de sangre. A mediados de la década de 1990, el
doctor Michael H. Merson lideré esfuerzos para desarrollar
y promover pruebas rapidas de VIH para su uso en entornos
comunitarios y de atencién médica. A partir de la década de

Comunicacion con:

Monica Crisel Rivera Mahey
queque8585gmail.com

\\ 555543 5361, extension 15716

@ Licencia CC 4.0

Keywords
Self-Testing
HIV
Prevention

2000, se introdujeron Kits de autotesteo del VIH en algunos
paises, lo cual les permitié a las personas hacerse pruebas
en la privacidad de sus hogares. Con el avance de la tec-
nologia, se han desarrollado kits de autotesteo mas preci-
sos y faciles de usar, entre los que se incluyen pruebas de
saliva y pruebas rapidas con resultados en minutos. A lo
largo de los afios, la aceptacion y el acceso al autotesteo
del VIH han aumentado, aunque persisten desafios como el
estigma, la educacion y el acceso equitativo."

Como citar este articulo: Rivera-Mahey MG. Estrategia de auto-
testeo del VIH: implementacién en Latinoamérica y México. Hacia
donde vamos. Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e6212.
doi: 10.5281/zenodo.10998649

Copyright:© 2024 Instituto Mexicano del Seguro Social
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El autotesteo del VIH ha evolucionado significativamente
y se ha convertido en una herramienta crucial en la lucha
contra la epidemia global de VIH. Abordar estas herramien-
tas médicas, como las autopruebas de VIH, es fundamental
para alcanzar las metas establecidas por el Programa Con-
junto de las Naciones Unidas sobre el VIH/sida (ONUSIDA)
para el afio 2030. Estas metas incluyen que el 95% de las
personas conozcan su estado seroldgico, que el 95% de
ellas reciban tratamiento antirretroviral y que el 95% alcance
la supresion viral.?

Segun el ultimo informe, se estima que en el 2022 habia
39 millones de personas viviendo con VIH, de las cuales
37.5 millones eran mayores de 15 afos. Sin embargo, en
ese momento habia 5.5 millones de personas que desco-
nocian su estado seroldgico, lo que representaba el 14%
de la poblacion. Por lo tanto, es urgente detectar a estas
personas para que puedan recibir tratamiento y lograr la
supresion viral.®

Para alcanzar estas metas, los paises deben utilizar
estrategias e innovaciones disponibles, como asegurar
la expansibilidad de las autopruebas de VIH y promover
estrategias de prevencion como la profilaxis preexposicion
(PrEP) y la profilaxis postexposicion (PEP). Ademas, es cru-
cial buscar la eliminacion de barreras de entrada, como el
estigma, para garantizar servicios orientados a las poblacio-
nes clave: gay, bisexual u otros hombres que tienen relacio-
nes sexuales con hombres, hombres transgénero o mujeres
trans, o de género diverso, por ejemplo, no binarios o gen-
derqueer, ademas de la poblacion en general.

El ONUSIDA informa que hasta el momento se ha
logrado detectar al 86% de las personas seropositivas al
VIH, con el 89% que recibe tratamiento y el 93% de estos
que alcanza la supresion viral. Este progreso es significa-
tivo, y paises como Botswana, Tanzania, Ruanda, Suazilan-
dia y Zimbabwe ya han alcanzado las metas propuestas.* Si
bien es fundamental continuar trabajando para lograr que el
95% de las personas en riesgo de infeccion por VIH utilicen
la prevencién combinada, la situacién en Latinoamérica no
es alentadora, ya que 2 de cada 10 personas desconocen
su estado serolégico para el VIH. Ademas, pocos paises
cuentan con las estructuras, sistemas o recursos necesa-
rios para respaldar solidamente sus acciones de deteccion.

Se han realizado varios estudios importantes sobre auto-
testeo de VIH en el mundo, los cuales han ayudado a infor-
mar las politicas de salud publica y las practicas clinicas. A
continuacion se describen algunos de ellos.

El estudio iHAT (Home-Based Access to HIV Testing and

Counseling) fue fundamental para evaluar la efectividad y
aceptabilidad del autotesteo de VIH en paises de bajos y

http://revistamedica.imss.gob.mx/

medianos ingresos. Se realizd en entornos comunitarios
donde las pruebas convencionales podrian no ser accesi-
bles o préacticas.5

En el estudio HPTN 067/ADAPT, también conocido
como el estudio ADAPT, se evalué la viabilidad de la pro-
filaxis PrEP oral no diaria utilizando emtricitabina/tenofovir
disoproxil fumarato. El estudio, que incluyé a mas de 500
participantes, se llevé a cabo entre mujeres que tienen rela-
ciones sexuales con hombres en Ciudad del Cabo, Suda-
frica, y entre hombres que tienen relaciones sexuales con
hombres y mujeres transgénero en Bangkok, Tailandia, y
Nueva York, Estados Unidos. Se centré en investigar la
aceptabilidad y la precision del autotesteo de VIH y revelo
que puede ser implementado y utilizado de manera efectiva
en entornos urbanos y poblaciones clave.®

El estudio STAR (Self-Testing AfRica), que es un ensayo
clinico aleatorizado multicéntrico, evalué la eficacia, acep-
tabilidad y viabilidad del autotesteo de VIH en 5 paises afri-
canos. Los resultados del estudio contribuyeron a informar
politicas y programas de autotesteo de VIH en Africa.”

El estudio REACH (Research and Education to Advance
Community Health) evalué la aceptabilidad, precision y via-
bilidad del autotesteo de VIH en entornos comunitarios de
los Estados Unidos. Ademas, proporciond informacién cru-
cial sobre la manera como el autotesteo podria ser utilizado
para llegar a poblaciones que enfrentan barreras para acce-
der a servicios de salud convencionales.®

El estudio STAMP, realizado en 2019 en Estados Uni-
dos, es un hito en las pruebas de autotesteo. Es un estudio
de casos y controles, en el que les proporcionaron a los par-
ticipantes pruebas de autotesteo a domicilio e informacion
referente al VIH. Entre los resultados se identificé al 20%
de los hombres que tiene sexo con hombres y bisexuales
de esta poblacién como seropositivos a VIH. Este hallazgo
fomenta su uso y conlleva una reduccién del estigma aso-
ciado con las pruebas tradicionales.

Estos estudios demostraron que el autotesteo puede ser
una herramienta efectiva para aumentar las tasas de detec-
cion del VIH, especialmente en poblaciones que enfrentan
barreras para acceder a servicios de salud convencionales.
Los hallazgos han contribuido a promover su uso en todo el
mundo y mejorar asi la deteccion temprana y el manejo de
la infeccion por VIH.

La Organizacién Panamericana de la Salud (OPS) y el
ONUSIDA lanzaron en el 2020 una campafa para promover
la autoprueba de VIH en tiempos de COVID-19, debido a
las multiples interrupciones en los servicios de salud por la
COVID-19. Esta campafia consistié en la autoprueba, asi

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e6212
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como en aumentar la privacidad, la confidencialidad, y el
anonimato. A partir de 2021, los Centers for Disease Con-
trol and Prevention de los Estados Unidos (CDC) proporcio-
naron recursos para 96 organizaciones comunitarias para
implementar programas integrales, los cuales incluyeron
autopruebas para VIH y esfuerzos centrados en el recluta-
miento, seguimiento, y vinculacion con la atencién.®

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y la OPS
recomiendan la autoprueba como estrategia clave para
alcanzar que el 90% de las personas con VIH conozcan su
estado seroldgico. En el afio 2021, para la conmemoracion
del Dia Mundial del Sida se eligié el lema “En tus manos.
Hazte la prueba donde quieras, cuando quieras”. La OPS y
el ONUSIDA lanzaron una amplia campafa de informacion
publica para aumentar la conciencia sobre la disponibilidad
de las autopruebas.®

Dicha campaiia ofrece distintas opciones para la realiza-
cion de pruebas de deteccion del VIH, asi como diferentes
tipos de kits de andlisis, por ejemplo, a partir de muestras de
liquido de la mucosa oral o de sangre, es decir, se adapta
a las preferencias y necesidades individuales. De la distri-
bucion de las pruebas, la OMS insta a que se ofrezcan en
entornos comunitarios, como eventos, campanas, a domi-
cilio, en los centros de salud, pedidos en internet. Los kits
pueden ser gratuitos, y se pueden distribuir a parejas por
usuarios, puntos de venta, farmacias y maquinas expende-
doras, lugares de culto, en iglesias, mezquitas y en el lugar
de trabajo. Estas estrategias son una realidad en paises
desarrollados.®

En Latinoamérica varios paises estan haciendo auto-
pruebas como parte de programas nacionales. Entre algu-
nos ejemplos puedo nombrar el programa de Chile, donde,
por medio del Instituto de Salud Publica, se han otorgado
registros sanitarios a 5 autopruebas para VIH. Por medio
del programa se envian las pruebas al domicilio de las per-
sonas usuarias y el programa cuenta con un numero tele-
fénico para preguntas referentes a la prueba e indicaciones
de ser reactiva o no reactiva. El programa ha dado resultado
en la adhesion de las personas en riesgo a las estrategias
preventivas del PrEP.' El caso de Brasil es muy intere-
sante, ya que ese pais es pionero en la realizacién y fabri-
cacién de autopruebas a partir del 2017. Las pruebas han
sido efectivas en la deteccidén de poblaciones marginales
donde hay mayor vulnerabilidad.!

La estrategia en Colombia desde el 2021 es liderada por
el Ministerio de Salud y les permite a los ciudadanos reali-
zar la prueba de manera auténoma y confidencial en sus
hogares. Los kits de autotesteo se distribuyen en centros
de salud y farmacias. La estrategia tiene como objetivo prin-
cipal aumentar el acceso a la deteccion temprana del VIH,
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reducir las barreras de acceso a los servicios de salud y
promover la conciencia sobre la importancia de conocer el
estado seroldgico del VIH en Colombia.'2

Para Latinoamérica las recomendaciones son integrar
en los programas nacionales las innovadoras y efectivas
pruebas de autotesteo, a fin de que tengan alcance en
poblaciones clave, especialmente en jévenes, por lo que es
una necesidad inmediata, con un indicador de 10 personas
en estrategia PrEP por cada nuevo caso VIH, todas con
autotest.3

El caso de México

En México, la Comision Federal para la Proteccion
contra Riesgos Sanitarios (Cofepris) aprobd en enero de
2024 el uso de las autopruebas para la deteccion de VIH.
Esta medida garantizara diagndsticos oportunos libres de
estigma y discriminacion. Segun el Centro Nacional para la
Prevencion y el Control del VIH y el Sida (Censida), esta
herramienta promueve el autocuidado de la salud en diver-
sas poblaciones y representa una opcion discreta y comoda
para aquellos que carecen de acceso a servicios de detec-
cion. Esta opcién de prueba diagndstica esta contemplada
en la Norma Oficial Mexicana NOM-010-SSA-2023 para la
Prevencion y el Control de la Infeccion por Virus de la Inmu-
nodeficiencia Humana, la cual tiene como objetivo principal
aumentar el acceso a las pruebas de deteccion del VIH,
especialmente enfocandose en poblaciones clave y grupos
en situacion de desigualdad y vulnerabilidad. Asimismo,
considera factores como determinantes sociales, nivel de
exposicion y prevalencias.'

La norma también propone la autoprueba en 2 modali-
dades: la primera, donde la persona toma una muestra de
su propio fluido oral, usualmente en privado o en compaiia
de alguien de confianza; la segunda, la autoprueba directa-
mente asistida, donde una persona recibe una demostracion
por parte de personal capacitado. Este progreso promueve
el acceso generalizado a las pruebas diagnésticas y garan-
tiza el acceso oportuno al tratamiento. '

Segun datos del Censida, hacia finales de 2022 apro-
ximadamente 370 mil personas vivian con VIH en México,
y solo 3 de cada 10 aun desconocen su estado serol6-
gico. La inclusién de las autopruebas y recibir orientacion
sobre métodos de prevencién para infecciones de trans-
mision sexual podria disminuir los casos incidentes. Por
el momento, se pueden adquirir por correo electrénico o al
numero telefénico proporcionado.

¢ Qué podemos esperar para el futuro? En los proxi-
mos afos, las autopruebas de VIH seran empleadas para
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detectar la enfermedad de manera temprana, por lo que
garantizaran la privacidad y reduciran el estigma y la discri-
minacion que algunas veces enfrentan los usuarios al visitar
los centros de salud. Estas autopruebas también se utili-
zaran para investigaciones futuras en grupos vulnerables,
como se ha hecho en Estados Unidos, Africa y Europa,
con lo que mejorara su calidad de vida mediante la detec-

cion y el tratamiento oportunos. Los pacientes con resulta-
dos no reactivos seran referidos a servicios de PrEP, los
cuales también se estan implementando en México. Estas
acciones estan disefiadas para cumplir con las metas esta-
blecidas por ONUSIDA para el afio 2030. Actualmente, se
necesitan campafas y estrategias para difundir esta alter-
nativa entre la poblacion vulnerable y general.
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En esta carta al editor, se resaltan los resultados del articulo
“Caracteristicas clinicas de pacientes con infarto agudo de
miocardio tratados con trombdlisis”. Para esto, se hizo un
cdlculo comparativo entre géneros con los datos reporta-
dos por los autores y el hallazgo fue que la mortalidad en
mujeres es mayor. Se utilizé chi cuadrada de Pearson y los
resultados fueron estadisticamente significativos: p = 0.038;
chi cuadrada corregida: p = 0.07. Dado que la proporcién de
mujeres suele ser menor en las series reportadas en la litera-
tura, estos datos son relevantes a pesar de que el tamafio de
muestra fue pequefio.

Palabras clave: Enfermedad Coronaria; Infarto del Miocar-
dio; Mortalidad; Mujeres; Cardiopatia

In this letter to the editor are highlighted the results of the
article “Clinical characteristics of patients with acute myo-
cardial infarction treated with thrombolysis”. To this, it was
carried out a comparative analysis between genders using the
data reported by the authors and the finding was that morta-
lity in women is higher. It was used Pearson’s chi-square, and
the results were statistically significant: p = 0.038, corrected
chi-square p = 0.07. Given that the proportion of women is
typically lower in reported series in the literature, these data
are relevant despite the small sample size.

Keywords: Coronary Disease; Myocardial Infarction; Morta-
lity; Women; Heart Disease

Estimado editor:

Tras revisar el articulo “Caracteristicas clinicas de
pacientes con infarto agudo de miocardio tratados con
trombadlisis” publicado por Mora-Solérzano et al.,! se
observa que en los resultados de pacientes con infarto
agudo de miocardio, se presenta una mayor tasa de
mortalidad en mujeres, pues alcanza un 48%, en com-
paracion con la tasa del 20% registrada en hombres, lo
cual tiene significacion estadistica, con una p = 0.038.
Esto resalta la importancia de la mortalidad en la cardio-
patia isquémica en la mujer. Las mujeres estan subre-
presentadas en la mayoria de las cohortes, ya que la
proporcion comparada con los hombres es 1:5, por lo
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que los resultados de este estudio podrian favorecer
al conocimiento de la situacion actual en nuestro pais.
Ser mujer es un factor de riesgo independiente para la
mortalidad?3 y debe realizarse un subanalisis sobre los
factores asociados a la mortalidad cardiovascular.*

Se analizaron los resultados reportados en el arti-
culo original de Mora-Soldrzano et al. y se realizé un
comparativo entre géneros mediante la prueba de chi
cuadrada de Pearson (cuadro 1) y los resultados fue-
ron estadisticamente significativos con un valor de
p = 0.038, chi cuadrada corregida: p = 0.07. Debe
considerarse que incluso con el tamafio de muestra
se observa una tendencia a mayor mortalidad en las
mujeres.

Cuadro | Comparativo entre géneros de los resultados repor-
tados por Mora-Solérzano et al.™

Mortalidad
(+) o 1 ]

Mujer 8 9 17
Hombre 8 32 70
Total 16 41 57

*Tabla de 2 x 2. Se calculé chi cuadrada sin correccion
(p = 0.03) y chi cuadrada corregida de Yates (p = 0.07)

La mortalidad en México se ha relacionado con la
limitada accesibilidad a la atencién médica y los costos
asociados a la enfermedad. Por un lado, se ha infor-
mado que las mujeres con mayor frecuencia tienden a
pensar que los sintomas sugestivos de un infarto, como
el dolor toracico, pueden desaparecer o son interpreta-
dos como algo no grave, lo que conduce a dudas sobre
la necesidad de acudir al hospital.® Por otro lado, la
identificacion de sintomas cardiovasculares por parte
de los proveedores de salud es un 20% menor en com-
paracion con el género masculino.®” El retraso en el
diagnostico afecta el tratamiento oportuno, el pronds-
tico y la mortalidad, independientemente de la edad y
las comorbilidades de las pacientes.®

En conclusién, la tasa de mortalidad en pacientes
con infarto agudo de miocardio es elevada y la diferen-
cia por género es significativa. Dado que la mortalidad
aumentada en las mujeres es multifactorial, es rele-
vante conocer los factores asociados al retraso en la
atencion meédica, como la percepcion e interpretacion
de los sintomas tanto de las pacientes como de los
médicos de primer contacto relacionados con el género.
Este analisis abre paso a otros estudios que permitan
identificar los factores relacionados con la mortalidad
en las mujeres en nuestro pais.
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Resumen

Introduccion: la OMS declar6 el fin de la emergencia sanita-
ria de la pandemia por COVID-19 en mayo de 2022. En ella
se desplegaron campafias masivas que promovian medidas
de higiene que pueden no solo haber ayudado a frenar la
propagacion de infecciones respiratorias, sino también de
gastroenteritis de origen presuntamente infeccioso (GOPI).
Objetivos: estimar el cambio en la prevalencia de GOPI en
el primer nivel de atencion entre un periodo previo y durante
la pandemia de COVID-19.

Material y métodos: estudio retrospectivo, observacional,
transversal y comparativo que incluyé a todos los pacientes
que buscaron atencién médica en un centro de primer nivel
en 2 periodos: prepandemia (2018-2019) y durante la pande-
mia (2020-2021). Los datos se obtuvieron de los expedientes
meédicos electronicos. Se hizo un andlisis descriptivo con fre-
cuencias y porcentajes, y se uso la prueba exacta de Fisher
para calcular diferencias en la prevalencia de GOPI.
Resultados: durante la prepandemia se realizaron 620,164
consultas y 497,750 en la pandemia. La prevalencia de
GOPI en el primer periodo fue 1.32% (n = 8207) y 0.42%
(n = 2132) en el segundo (p < 0.001). No hubo cambios
significativos en la sintomatologia, salvo en el cambio en la
consistencia de las heces (p = 0.001) y el vémito (p = 0.01).
La educacion sobre higiene de manos se informé en el 5.2%
de los casos en el primer periodo y 19.2% en el segundo.
Conclusion: la prevalencia de GOPI se redujo significati-
vamente en el periodo de pandemia, quizas debido a las
medidas de higiene masiva implementadas para mitigar la
propagacion de la COVID-19.

Abstract

Background: The end of the global sanitary emergency de-
rived from the COVID-19 pandemic was declared by WHO in
May 2022. In this sanitary emergency, massive campaigns
promoting hygiene and social distancing measures were dis-
played, which may have not only helped to ease the spread
of respiratory infections, but also of gastroenteritis of presu-
mably infectious origin (GPIO).

Objectives: To estimate the change in prevalence of GPIO
in the first level of attention between a pre-pandemic period
and during the COVID-19 pandemic.

Material and methods: Retrospective, observational, cross-
sectional, and comparative study which included all patients
who looked for medical attention in a first-level center in 2
periods: pre-pandemic (2018-2019) and during pandemic
(2020-2021). Data was retrieved from electronic medical re-
cords. It was carried out a descriptive analysis with frequen-
cies and percentages, and Fisher’s exact test was used to
calculate the prevalence of GPIO.

Results: During the pre-pandemic a total of 620,164 consul-
tations occurred and 497,750 in the pandemic period. Pre-
valence of GPIO in the first period was 1.32% (n = 8207) and
0.42% (n = 2132) in the second period (p < 0.001). No sig-
nificant changes in symptomatology were observed, except
for change in consistency in feces (p = 0.001) and vomiting
(p = 0.01). Hand hygiene education was reported in 5.2%
of the cases in the first period, and in 19.2% in the second
period.

Conclusion: There was a significant reduction in the pre-
valence of GPIO during the pandemic period, probably due
to the massive hygienic measures displayed to mitigate the
spread of COVID-19.
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Introduccion

La gastroenteritis se encuentra entre las razones mas
frecuentes para buscar atencion médica primaria en todo
el mundo, especialmente en México.23 A pesar de que el
sistema de salud mexicano tiene una larga historia con las
enfermedades gastrointestinales, sigue siendo una preocu-
pacion de salud publica, una observacion comun en otros
paises de ingresos bajos o medianos (PIBM).*%

Recientemente, la Organizaciéon Mundial de la Salud
(OMS) y la Secretaria de Salud de México declararon el
fin de una crisis sanitaria sin precedentes que se prolongd
durante los ultimos afios. En este periodo, los medios de
comunicacion y practicamente todos los espacios publicos
se inundaron de promocion de medidas de higiene y dis-
tanciamiento social implementadas para reducir la trans-
mision de la COVID-19, que no solo resultaron efectivas
para esta enfermedad, sino que también redujeron la carga
de muchas otras enfermedades respiratorias endémicas y
estacionales.?7-8 Las principales recomendaciones consis-
tieron en la higiene de manos, el distanciamiento social, la
evasion de reuniones masivas y el cierre de espacios publi-
cos, lo que llevo a un efecto secundario muy especial: la
reduccion en el nimero de casos de enfermedades trans-
misibles gastrointestinales, una experiencia documentada,
con sus limitaciones, en otros paises. Esto puede no ser tan
sorprendente, dado que la relacién entre ciertas de estas
medidas, como la higiene de manos, se ha asociado con
una menor probabilidad de contraer enfermedades respira-
torias y gastrointestinales.%1°

A pesar de que todas estas campafas sanitarias tie-
nen limitaciones inherentes para su estudio, investigacio-
nes previas han detectado la convergencia de la pandemia
de la COVID-19 con la disminucién de los diagndsticos
de enfermedades infecciosas gastrointestinales.'!12:13.14
Estos resultados se presentan con variaciones en diferen-
tes territorios y culturas, presumiblemente debido a factores
ecolégicos, culturales y administrativos conocidos, como
sistemas de saneamiento y distribucién de agua, la pre-
sencia de enfermedades endémicas y la implementacion
de alternativas de atencién médica sin contacto como la
telemedicina. Aunque es dificil explicar completamente lo
que da forma a estas diferencias, vale la pena aprender de
experiencias tragicas, nuestros medios de adaptacion y el
impacto basado en evidencia de ellas para decidir si vale la
pena retener medidas masivas como parte de la constante
lucha contra las amenazas a la salud habituales.

El objetivo primario de este estudio fue informar sobre
los cambios en la prevalencia del diagnéstico de gas-
troenteritis de origen presuntamente infeccioso (GOPI) en
2 periodos de tiempo, un periodo prepandémico (2018-
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2019) y un periodo en pandemia (2020-2021). Los objeti-
vos secundarios fueron estimar cambios en la presentacion
clinica, el manejo y las medidas sanitarias recomendadas
por los médicos en los dos periodos de tiempo previamente
especificados.

Material y métodos

Diseno del estudio

Realizamos un estudio observacional retrospectivo con
los registros del Area de Informacién Médica y Archivo Cli-
nico (ARIMAC) de una unidad de medicina familiar, en la
cual se registraron un total de 1,117,194 consultas médi-
cas, distribuidas en 2 periodos: 620,164 correspondientes
al primer periodo (2019-2020) y 497,750 al segundo periodo
(2020-2021). De este conjunto de consultas, extrajimos
informacion de los expedientes médicos electrénicos de
todos los pacientes que recibieron un diagnostico de GOPI
durante estos intervalos de tiempo. Fueron excluidos los
expedientes de pacientes con diagndstico de gastroenteri-
tis no aguda y aquellos cuyo origen haya sido determinado
que no fue infeccioso. Fueron eliminados de la muestra
los expedientes incompletos. La informaciéon recuperada
incluy6 la edad, el sexo, el diagnéstico, la presentacion cli-
nica, el manejo (recomendaciones sobre prevencion y si
hubo o no tratamiento antibiético) y las medidas sanitarias
recomendadas por el médico. El estudio fue aprobado por el
Comité Local de Etica en Investigacion que le corresponde
a la Unidad de Medicina Familiar No. 7 del Instituto Mexi-
cano del Seguro Social (IMSS), en San Pedro Garza Gar-
cia, Nuevo Ledn, México, con el numero R 2022-1904-165

Andlisis estadistico y tamano de Ila
muestra

El objetivo principal se evalué mediante el analisis del
numero total de consultas médicas en ambos periodos.
Se empled un enfoque de férmula de tamafio de muestra
de poblacion finita para evaluar objetivos secundarios con
datos representativos y manejables. Para estimar la preva-
lencia de la sintomatologia, la estacionalidad de la GOPI y
las recomendaciones de lavado de manos en nuestro centro
en cada periodo estudiado, con un nivel de significacion de
0.05 y una potencia estadistica del 97.5%, se incluyeron en
el analisis un total de 368 casos para el primer periodo y 327
para el segundo periodo. Se hizo una seleccion aleatoria de
registros médicos de pacientes diagnosticados con GOPI
utilizando una secuencia de numeros generados aleatoria-
mente con el paquete estadistico Epidat, versién 3.0.
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Las variables categéricas fueron reportadas como fre-
cuencias y porcentajes, y las variables continuas se pre-
sentaron con las medidas pertinentes de tendencia central y
dispersion tras la evaluacion de la normalidad con la prueba
de Kolmogorov-Smirnov. Para comparar la proporcion de
casos diagnosticados entre los periodos de tiempo, se utilizd
la prueba exacta de Fisher.

El andlisis de datos se realiz6 con SPSS, versién 24, y
se considerd un valor de p < 0.05 como estadisticamente
significativo para las pruebas.

Resultados

Caracteristicas basales

Se revisaron un total de 1,117,194 registros médicos;
620,164 del primer periodo (2019-2020) y 497,750 del
segundo periodo (2020-2021). Del total de la cohorte, el
47.6% eran hombres y el 52.4% mujeres, sin diferencia
estadisticamente significativa en la proporcion de hombres
y mujeres entre ambos periodos. La edad media fue de
34.6 anos (desviacion estandar [DE] + 20.1) en la muestra
general. En el intervalo de 2018-2019, la edad media fue de
33.2 (DE + 20.7) afios y en el periodo de 2020-2021 la edad
media fue de 36.3 (DE + 19.2) afios.

Cambio en la prevalencia de la gas-
troenteritis

En el primer periodo, el 1.32% (n = 8207) fueron diag-
nosticados con gastroenteritis de origen presuntamente
infeccioso, en contraste con los casos registrados durante
2020-2021, cuando el recuento total de consultas médi-
cas tuvo una disminucion estadisticamente significativa de
122,414 y la proporcién de casos de gastroenteritis fue del
0.42% (n =2132) (p < 0.001).

Presentacion clinica, sintomatologia y
manejo

En cuanto a las caracteristicas clinicas de la gastroente-
ritis, la frecuencia con la que se presenté en ambos grupos
se mantuvo y fue el cambio en la consistencia de las heces
fecales el mas frecuente (presente en el 97% de la mues-
tra total, 95.4% en el primer periodo y 97.3% en el segundo
periodo), seguido por el vomito (39.2% en total) y nauseas
(23.3% en total).

Los unicos sintomas en los que se evidencié un cambio
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estadisticamente significativo en el nimero de pacientes
que los presentaron fueron el cambio en la consistencia de
las heces (95.4% en el periodo prepandémico y 99.4% en
el periodo pandémico, p = 0.001) y el vomito (43.5% en el
primer periodo y 34.5% en el segundo periodo, p = 0.01).
La prevalencia de cada sintoma se muestra en el cuadro I.

Cabe resaltar que en el periodo 2018-2019 solo un
5.2% de los expedientes electronicos incluian algun tipo
de mencion de la promocion o educacion en el lavado de
manos durante las consultas, porcentaje que se elevé de
forma significativa a un 19.2% durante el periodo 2020-2021
(p <0.001).

En el periodo prepandémico, 15.1% (n = 28) de los
pacientes habia recibido tratamiento antibidtico antes de ser
atendidos en nuestro centro, lo cual no difirié de forma esta-
disticamente significativa del 14.9% (n = 23) de pacientes
que recibieron antibiéticos antes de ser tratados en nuestra
unidad. De manera global (es decir, considerando antes y
después de ser atendidos en nuestra institucion) un 49.5%
(n = 182) recibieron alguna prescripcion de antibioticotera-
pia en el periodo prepandemia y un 48.5% (n = 159) lo hizo
en el periodo de pandemia.

Discusion

Este estudio mostré una disminucién importante (de
1.32% a 0.42%, p < 0.001) en la proporcion de diagndsticos
de GOPI en una clinica de atencion primaria que forma parte
de una institucion de salud publica mexicana. Esto coinci-
dié con los primeros 2 afos de la pandemia de la COVID-
19, que trajo consigo la implementacion de estrategias y
medidas sanitarias ampliamente promovidas para mitigar
la propagacion del virus SARS-CoV-2. Estas acciones, que
se pensaron para combatir una via de infeccion predomi-
nantemente respiratoria, también son efectivas para limitar
la diseminacion de microorganismos responsables de infec-
ciones gastrointestinales.®'® El hecho de que las enferme-
dades infecciosas gastrointestinales en México tengan una
historia relativamente estable en cuanto a casos*® y la expe-
riencia previa de modificaciones similares en las tendencias
de enfermedades gastrointestinales probablemente infeccio-
sas, con epidemias como la influenza AH1N1, sientan las
bases para postular la implementacion de medidas sanita-
rias de emergencia como de gran importancia para nuestros
hallazgos. Se han observado patrones similares en el com-
portamiento de la GOPI en muchos otros paises,'!1213.14 ggj
como en otras enfermedades.”#'%17 Sin embargo, seria un
error atribuir las modificaciones a los fendomenos observa-
dos a nuestro estudio simplemente al empleo de medidas
masivas de higiene y distanciamiento social, ya que son pro-
bables las interacciones en el tamafio del efecto por parte
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Cuadro | Presentacion clinica de la gastroenteritis en cada periodo

Periodo prepandemia Periodo de pandemia
p*

Sintomas

Cambio en consistencia de heces 351 (95.4%)

Moco en heces 18 (4.9%)
Sangre en heces 3 (0.8%)
Sangre y moco en heces 4 (1.1%)
Fiebre 77 (20.9%)
Nausea 87 (23.6%)
Voémito 160 (43.5%)
Deshidratacion 11 (3%)

Sintomas por mas de 2 semanas 11 (3%)

*Se empled prueba exacta de Fisher

de acciones como las consultas de telemedicina y desde
luego que la poblacién general haya buscado menos aten-
cion médica durante el periodo estudiado para evitar lugares
publicos o el uso de recursos econdmicos ante una situacion
social y econdmica de desconcierto sobre el futuro.

Curiosamente, una observacion adicional es que no
solo disminuyo la proporcion de GOPI y las enfermedades
transmitidas por alimentos, sino que también se informaron
cambios o pérdida en el patron de estacionalidad de estas
condiciones en trabajos previos realizados por Armistead
et al.’" Sin embargo, en nuestro estudio, no se detecté nin-
gun cambio en la estacionalidad de la aparicion de casos
en nuestro centro. Estas discordancias pueden deberse a
diferentes microorganismos endémicos en distintos territo-
rios, la forma en que se implementaron y llevaron a cabo las
medidas contra la COVID-19 por parte de la poblacion, o
incluso variaciones en las condiciones climaticas en nuestro
territorio, donde las condiciones semiaridas son la base de
un verano predominante durante todo el afio.

En nuestro estudio, observamos una mayor incidencia
de vomitos en el periodo previo a la pandemia en compa-
raciéon con el periodo de la pandemia. Ademas, casi todos
los casos reportados durante el segundo periodo mostraron
cambios en la consistencia de las heces. Una posible expli-
cacién para estos cambios podria estar relacionada con la
causa de la infeccidon gastroenteritica. Los cambios en los
habitos de la poblacion, influenciados por las medidas pre-
ventivas recomendadas tanto por entidades gubernamenta-
les como no gubernamentales durante la pandemia, podrian
haber alterado los patégenos predominantes responsables
de la gastroenteritis.’> Ademas, es plausible que los pacien-
tes fueran mas reacios a buscar atencion médica temprana
durante la pandemia por temor a la exposicion al SARS-
CoV-2 en las unidades de salud. Esto podria haber llevado
a que mas pacientes presentaran sintomas en una etapa
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326 (99.4%) 677 (97.3%) 0.001
13 (4%) 31 (4.5%) 0.58
6 (1.3%) 9 (1.3%) 0.31
2 (0.6%) 6 (0.9%) 0.68
56 (17.1%) 133 (19.1%) 0.21
75 (22.9%) 162 (23.3%) 0.85

113 (34.5 %) 273 (39.2%) 0.01
11 (3.4%) 22 (3.2%) 0.83
15 (4.6%) 26 (3.7%) 0.31

mas avanzada o severa de la enfermedad en el momento
de la consulta.

Las lecciones que debemos aprender son que simple-
mente «mas de todo» es 1) util pero no suficiente y 2) insos-
tenible; se gastaron millones de recursos para combatir la
pandemia y, aunque las medidas sanitarias fueron utiles,
no fueron suficientes, pues se necesitaron otras innovacio-
nes como las vacunas para finalmente terminar con la pan-
demia. No culpamos a las estrategias empleadas, ya que
la situacion requeria una accion inmediata y efectiva para
responder a ella, dado que nunca habiamos visto algo de
esa magnitud y velocidad. Sin embargo, lo que podemos
hacer es analizar estas lecciones y asimilar lo que funciona
y lo que no para el futuro. Asi como se necesitan estrate-
gias de saneamiento, todavia no hemos llegado a la ejecu-
cion ideal y a la educacion masiva sobre el tema.

Las limitaciones de nuestro estudio incluyen la recopila-
cion de observaciones de un solo centro y, como en otros
estudios sobre el tema, es dificil cuantificar y demostrar esta-
disticamente la asociacion directa entre las medidas sani-
tarias e higiénicas y los cambios en la GOPI. Ademas, las
diferencias en la terminologia y la disponibilidad variable de
diagnésticos microbioldgicos podrian haber inducido cierta
heterogeneidad en cuanto a la patologia real que presenta-
ron los pacientes, ya que no se garantizé la realizaciéon de
pruebas estandarizadas.

Las fortalezas de nuestro estudio incluyen una mues-

tra extensa y el reporte de los datos clinicos en un formato
estandarizado de historia clinica utilizado en la institucion.

Conclusién

El nimero y la proporcion de casos de GOPI en el
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entorno de atenciéon primaria disminuyeron durante el
periodo 2020-2021 en comparacion con el periodo prepan-
démico. Tanto la disminucién en la busqueda de atencion
médica, la atencion a distancia, asi como medidas preventi-
vas para combatir la pandemia de la COVID-19 son proba-
bles contributarios a este fenémeno.

Declaracion de conflicto de interés: los autores han completado y
enviado la forma traducida al espafiol de la declaracién de conflic-
tos potenciales de interés del Comité Internacional de Editores de
Revistas Médicas, y no fue reportado alguno relacionado con este
articulo.
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Resumen

Introduccion: México es el pais con mayor mortalidad por
infarto agudo de miocardio (IAM), por lo que se han estable-
cido guias para la reperfusiéon temprana en las que la fibri-
ndlisis es el segundo método mas accesible. Sin embargo,
hay un porcentaje de pacientes que no alcanzan perfusion
miocardica aceptable y esto se asocia a desenlaces cardio-
vasculares adversos. Se han usado diferentes esquemas
de adenosina como adyuvante para restaurar la adecuada
perfusién miocardica.

Objetivo: comparar el flujo angiografico final en pacientes
sometidos a intervenciéon coronaria percutanea (ICP) far-
macoinvasiva con uso de adenosina intracoronaria frente a
pacientes sin su uso.

Material y métodos: estudio unicéntrico, prospectivo, longi-
tudinal, simple ciego, en pacientes con |IAM, trombolizados,
con datos de reperfusion, enviados a un hospital de tercer
nivel de marzo de 2022 a junio de 2023, aleatorizados a
recibir adenosina intracoronaria preintervencion. Se coloca-
ron stents liberadores de farmacos en todos los pacientes.
Se compar¢ el flujo angiografico inicial y el final.
Resultados: se incluyeron 33 pacientes, aleatorizados 1:1
a grupo control e intervencion. El 75.8% fueron hombres.
La arteria que mas frecuentemente provoco el infarto fue
la descendente anterior (63.6%). Se utilizaron 350 mcg en
promedio de adenosina intracoronaria en el grupo interven-
cién y la complicacion mas frecuente en ambos grupos fue
el fendomeno de no reflujo.

Conclusiones: debido al pequefio tamafio muestral no es
posible concluir la utilidad de la adenosina para mejorar el
flujo angiografico final en ICP farmacoinvasiva. Se repor-
taron mas efectos adversos en el grupo intervencion, sin
diferencia estadistica significativa.

Abstract

Background: Mexico is the country with the highest morta-
lity from acute myocardial infarction (AMI), which is why gui-
delines have been established for early reperfusion in which
fibrinolysis is the second most accessible method. However,
there is a percentage of patients who do not achieve accepta-
ble myocardial perfusion and this is associated with adverse
cardiovascular outcomes. Different adenosine schemes have
been used as an adjuvant to restore adequate myocardial
perfusion.

Objective: To compare the final angiographic flow in pa-
tients undergoing pharmacoinvasive percutaneous coronary
intervention (PCl) with the use of intracoronary adenosine
versus patients without its use.

Material and methods: Single-center, prospective, longi-
tudinal, single-blind study carried out in patients with AMI,
thrombolyzed, with reperfusion data, sent to a tertiary care
center from March 2022 to June 2023, randomized to recei-
ve intracoronary adenosine previous to intervention. Drug-
eluting stents were placed in all patients. Initial and final an-
giographic flow was compared.

Results: 33 patients were included, randomized 1:1 to con-
trol and intervention groups. 75.8% of the participants were
male. The most frequent artery responsible for the infarction
was the anterior descending (63.6%). An average of 350
mcg of intracoronary adenosine was used in the intervention
group, and the most frequent complication in both groups
was the presence of no-reflow phenomenon.

Conclusions: Due to the small sample size, it is not possi-
ble to conclude the usefulness of adenosine for improving fi-
nal angiographic flow in pharmacoinvasive PCI. More adver-
se effects were reported in the intervention group, without a
significant statistical difference.
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Introduccion

Actualmente, los padecimientos cardiovasculares son
responsables de mas del 30% de la mortalidad mundial
reportada, porcentaje que se estima aumentara al 36%
para el afio 2030," debido a la estrecha relacién con fac-
tores de riesgo tanto bioldgicos como psicosociales.?2 En
nuestro pais, se reportaron para el aio 2018 hasta 140,000
muertes por causas cardiacas, dentro de las cuales des-
tacan de forma principal las enfermedades de tipo isqué-
mico, lo cual convierte a México en el pais con la mayor
mortalidad por infarto agudo al miocardio (IAM).2 Con el
objeto de reducir la mortalidad por IAM, las guias actuales
de practica clinica establecen la reperfusion temprana como
base del tratamiento y contemplan dentro de este tanto la
intervencion coronaria percutanea (ICP) como la fibrindli-
sis. De ambos, el segundo es el mas accesible, debido a
que en nuestro pais uUnicamente se dispone de salas de
Hemodinamia en un 15% de los hospitales.* En atencion
de los datos mencionados, se ha desarrollado el protocolo
Caddigo Infarto como responsable de asegurar el diagnos-
tico y tratamiento oportuno al paciente admitido en el area
de Urgencias, con sintomatologia compatible con 1AM, con
la intencion de asegurar terapia de reperfusion temprana, la
cual va en relacion directa con el salvamento de tejido mio-
cardico.® El IAM genera isquemia irreversible que deriva en
dafio miocardico permanente, debido a la reduccién abrupta
de flujo sanguineo coronario. Dicho flujo esta intimamente
regulado para responder a las demandas miocérdicas de
oxigeno y en ese caso es de vital importancia la adeno-
sina, uno de los agentes vasodilatadores mas poderosos
de la circulacion coronaria.? Si se considera que el objetivo
del tratamiento del IAM es la restauracion de la permea-
bilidad de la arteria coronaria epicéardica, la valoracion del
flujo en la arteria coronaria epicardica fue estratificada por
el grupo de investigacion TIMI (Thrombolysis in Myocardial
Infarction) con los grados de flujo TIMI. Diversos estudios
demuestran la correlacion de este parametro con eventos
posteriores, como, por ejemplo, reinfarto, mortalidad, rotura
de pared libre, desarrollo de aneurisma ventricular o apa-
ricion de arritmias. Esta relacion con el prondstico, que se
describié de forma inicial para el tratamiento trombolitico en
el infarto agudo de miocardio, es valida ahora también en
la terapia mediante intervencionismo coronario percutaneo.
Sin embargo, a pesar de que las terapias empleadas han
permitido restaurar flujos epicardicos normales, se ha com-
probado que hay un porcentaje importante de pacientes que
no alcanza la perfusion miocardica adecuada.”

Laincapacidad de reperfundir el tejido miocardico a pesar
del cese de la obstruccion a nivel de la arteria responsable
del infarto (ARI) se conoce como fendmeno de no reflujo, y
hay diferentes mecanismos que pueden explicar su presen-
cia (la presencia de edema, agregacion plaquetaria, cons-
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triccion, entre otros).8 Como es esperado, la aparicion de
dicho fendmeno ensombrece el prondstico cardiaco, por lo
que resulta fundamental conocer los factores de riesgo aso-
ciados a su presentacion, como una edad avanzada, la pre-
sencia de > 2 ondas Q en electrocardiograma, Killip > II,
hiperglicemia (> 160 mg/dL), hipercolesterolemia, tiempo
puerta-balén > 4 horas, flujo TIMI 0 previo a la ICP, trombo
intracoronario, longitud de lesién > 13.5 mm, enfermedad
renal créonica KDIGO > 3, y el uso de angioplastia sola
como tratamiento de reperfusion.®10

Haciendo énfasis en la importancia de restaurar la per-
fusion miocardica adecuada, y tomando en cuenta factores
fisioldgicos de la regulacion de la misma, se han realizado
estudios con uso de adenosina como terapia adyuvante en
la ICP durante el IAM, en donde se obtuvieron resultados
prometedores, pues fue bien tolerada y mostré beneficio
sobre la prevencion del fendmeno de no reflujo e incluso
mejoro el prondstico cardiovascular.!

De ahi parte la elaboracién de este protocolo, en el cual
estudiamos el resultado angiografico final en pacientes
sometidos a ICP farmacoinvasiva con uso de adenosina
intracoronaria, comparado con pacientes sin el uso de dicho
farmaco. Ademas, se evaluaron otros factores de riesgo
para la presentacion de fenomeno de no reflujo.

Material y métodos

Se hizo un estudio unicéntrico, prospectivo, longitudinal,
simple ciego, aleatorizado en pacientes ingresados en la Uni-
dad Médica de Alta Especialidad No. 1 del Centro Médico
Nacional del Bajio, localizado en Ledn, Guanajuato, México.
Se incluyeron en el estudio pacientes enviados a dicha uni-
dad para realizacion de intervencionismo coronario percuta-
neo farmacoinvasivo, con diagnoéstico de IAM con elevacion
del segmento ST, de marzo de 2022 a mayo de 2023. Se
incluyeron pacientes mayores de 18 afios, que aceptaran y
firmaran consentimiento informado, con el diagnédstico pre-
viamente comentado, sometidos a trombdlisis. Se excluyeron
pacientes con datos de choque cardiogénico, antecedente de
EPOC o asma, aquellos sin criterios indirectos de reperfu-
sion, asi como alteraciones de la conduccion (bloqueo auri-
culoventricular, bradicardia) y alergia al farmaco.

Se aleatorizaron 1:1 en dos grupos, uno de ellos con
intervencion utilizando adenosina intracoronaria, y el
segundo grupo con solucion salina al 0.9% como placebo
en la misma cantidad. Antes de la intervencion se adminis-
tré clopidogrel 300 mg en ambos grupos, asi como heparina
no fraccionada 70 Ul/kg. En los pacientes que ameritaron
implante de stent coronario se utilizé6 en todos los casos
stent liberador de farmaco de segunda generacion. Se revi-
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saron los resultados del flujo TIMI posterior a la administra-
cion de adenosina en ambos grupos, todo lo anterior con la
escala validada TIMI. Las intervenciones coronarias fueron
realizadas por médicos con especialidad en Cardiologia
intervencionista.

Se utilizé hoja de calculo Excel del programa Microsoft,
version 365, para el llenado de la base de datos. La esta-
distica inferencial y descriptiva se efectu6 con el programa
SPSS, version 17.0, y se utilizé prueba exacta de Fisher
para la comparacion de las variables de adenosina.

El protocolo cumplié con la normativa de la Ley General
de Salud y la Declaracion de Helsinki para la elaboracion
y ejecucion de protocolos de investigacion, debido a que
el intervencionismo coronario es el tratamiento de elec-
cion para el sindrome coronario agudo y se ha demostrado
la seguridad del uso de la adenosina ante ese sindrome.
Todos los pacientes participantes fueron debidamente infor-
mados y firmaron consentimiento escrito para llevar a cabo
su intervencion.

Resultados

Se incluyeron 33 pacientes en el estudio, que fueron
aleatorizados 1:1 a los grupos de intervencion y al grupo
control (grupo intervencion 15 pacientes, grupo control
18 pacientes). Dentro de las caracteristicas demografi-
cas de los pacientes incluidos, se encontré predominio de
sexo masculino (n = 25, 75.8%), una prevalencia de DM de
72.7% (n = 24), de HAS en un 69.7% (n = 23), dislipidemia
en un 42.4% (n = 14), y tabaquismo activo en un 61.6%
(n = 20). El resto de caracteristicas demograficas se deta-
llan en el cuadro I.

La arteria responsable de infarto mas frecuente fue la
arteria descendente anterior hasta en el 63.6% de todos los
casos (n =21), y hasta en un 57.6% de los casos se trataba
de lesiones de vaso Unico. La complicacién mas frecuente
fue la presencia de fendmeno de no reflujo (18.2%, n = 6).
Los hallazgos angiograficos de los pacientes se desglosan
en el cuadro Il.

Discusion

Pese a la existencia del conocimiento de que el resta-
blecimiento de la perfusion en un territorio miocardico bajo
isquemia es el tratamiento de eleccion, es sabido que las
complicaciones durante la ICP incluyen la falta de flujo en
una arteria abierta, por lo que se han realizado diferentes
estudios en un intento de mejorar la perfusion final. Entre
estos se ha incluido el uso de terapias adyuvantes basadas
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Cuadro | Caracteristicas demograficas de pacientes candidatos
a ICP farmacoinvasiva en el Hospital de Especialidades del CMN
del Bajio, de marzo del 2022 a mayo del 2023

_ Grupo control | Grupo intervencion n

Sexo masculino 0.609
n 12 10
% 80 55.6
Edad (promedio) 59.2 61.6 0.262
IMC (promedio) 29.09 28.64 0.040
DM 0.140
n 9 15
% 60 83.3
HAS 0.683
n 1 12
% 73.3 66.6
DLP 0.100
n 4 10
% 26.6 5515
Tabaquismo 0.141
n 7 13
% 46.6 72.2
Glucemia al 0.514
ingreso (promedio) 154.2 196.9

CMN: Centro Médico Nacional; IMC: indice de masa corporal;
DM: diabetes mellitus; HAS: hipertension arterial sistémica; DLP:
dislipidemia

en adenosina, un nucledsido enddgeno ligado a diferentes
efectos fisioldgicos que pudieran disminuir los mecanismos
de la lesion por reperfusion.'? Se cuenta con evidencia
en estudios previos que documentan el uso de adenosina
intracoronaria en pacientes con IAM sometidos a ICP, en
quienes se obtuvo mejoria significativa del flujo angiografico
final, asi como en la resolucion de la elevacion del ST."3 El
ensayo mas importante hasta el momento que ha evaluado
dicha intervencion es AMISTAD-II (A Randomized, Double-
Blinded, Placebo-Controlled Multicenter Trial of Adenosine
as an Adjunct to Reperfusion in the Treatment of Acute
Myocardial Infarction), en el que se valoré el uso de infu-
sion de adenosina intravenosa y su relaciéon con el tamafio
del infarto evaluado por gammagrafia con tecnecio-99, asi
como la resolucién del supradesnivel del segmento ST y
variables clinicas, tales como falla cardiaca congestiva
de reciente inicio o reingreso hospitalario. A diferencia de
otros ensayos, AMISTAD-II no encontré mejoria clinica en
los resultados de los pacientes que se sometieron al uso
de adenosina; sin embargo, destacé un tamarfio de infarto
reducido, lo que podria relacionarse con menores efectos
adversos.'# Han surgido también resultados con los que se
evalué el uso de adenosina intracoronaria con el objetivo de
mejorar la perfusiéon miocardica y el tamafio del infarto en
pacientes con IAM; sin embargo, en ellos no se encontrd
mejoria en comparacion con los controles.'® Dichos resulta-
dos se presentaron de forma similar en altas dosis de ade-
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Cuadro Il Hallazgos angiograficos de pacientes candidatos a ICP farmacoinvasiva en el Hospital de Especialidades del CMN del Bajio,

de marzo del 2022 a mayo del 2023

ARI, n
DA
CD
CX

Porcentaje de estenosis (promedio)

Numero de lesiones angiograficamente significativas (promedio)

Flujo TIMI inicial, n (%)
TIMI O
TIMI 1
TIMI 2
TIMI 3

Flujo TIMI final n (%)
TIMI 0
TIMI 1
TIMI 2
TIMI 3

Dosis adenosina, mcg (promedio)

Complicaciones n (%)
Fenémeno de no reflujo, n (%)
Otras, n (%)

Stents implantados (promedio)

0.974
10 11
5 6
0 1
0.878
85 86
0.187
1.4 1.7
0.929
0 0
1, (6.6%) 0
4, (26.6%) 6, (33.3%)
10, (66.6%) 12, (66.6%)
0.895
2 (13.3%) 0
1(6.6%) 0
0 0
12 (80%) 18 (100%)
0 350 0.001
2 (11.1%) 5 (33.3%) 0.203
2 (11.1%) 4 (26.6%)
1 (6.66%)
1.7 17 0.911

ARI: arteria responsable del infarto; DA: descendente anterior; CD: coronaria derecha: CX: circunfleja; TIMI: thrombolysis in myocardial
infarction; IMC: indice de masa corporal; DM: diabetes mellitus; HAS: hipertension arterial sistémica; DLP: dislipidemia

nosina intracoronaria y no se reporté evidencia de mayor
salvamento miocardico o disminuciéon de la obstruccion
microvascular.®

El actual estudio, en donde se utilizé adenosina por via
intracoronaria, incluso en dosis mayores a las reportadas en
algunos de los ensayos previamente mencionados, no arrojo
mejoria significativa en el flujo angiografico final presentado
en los pacientes; sin embargo, dichos resultados no pueden
ser concluyentes, debido a que se decidié terminar de forma
prematura el reclutamiento de pacientes por la presencia de
efectos adversos aumentados en el grupo intervenido en
comparacion con el grupo control. Por lo tanto, se logré una
muestra menor que la planeada inicialmente, de forma que
el andlisis no es capaz de evidenciar diferencias estadistica-
mente significativas entre ambos grupos.

Dichos efectos secundarios han sido mencionados en
estudios previos con el uso de adenosina, sin presentar
diferencias significativas entre los grupos estudiados.'®
Por otra parte, Nazir et al. hacen énfasis en los desenla-
ces clinicos adversos y significativos que se encontraron
en pacientes bajo uso de adenosina intracoronaria a dosis
altas, principalmente derivados del incremento temprano de
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eventos de falla cardiaca.' Aunado a estos hallazgos, se
sabe del uso de adenosina como tratamiento del fenémeno
de no reflujo una vez que se presenta; sin embargo, en el
metaanalisis presentado por Niu et al. destaca la mayor
incidencia de eventos adversos con el uso de adenosina,
los cuales incluyen alteraciones del ritmo cardiaco, hipoten-
sion, broncoespasmo y dolor precordial. Dichos eventos se
presentaron en menor incidencia con el uso de diferentes
terapias en el fenédmeno de no reflujo, como el nitroprusiato
o la anisodamina. 8.9

Respecto a las caracteristicas de los pacientes estudia-
dos, la presencia de hiperglicemia al ingreso al tratamiento
con ICP, dislipidemia, tabaquismo y edad avanzada son
rasgos que se comparten con los factores de riesgo preva-
lentes para presentar fendmeno de no reflujo, esto segun la
literatura consultada que es mas reciente. 20

Se destaca que, en consonancia con el material biblio-
grafico consultado, la busqueda de tratamiento o profilaxis
para el fenémeno de no reflujo aun no es efectiva de forma
consistente. Actualmente, se han probado diferentes tera-
pias, incluyendo el uso de otros farmacos con distintas
propiedades, que van desde el uso de verapamilo, con
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resultados prometedores, que incluyen la mejoria del flujo
y prondstico, de acuerdo con algunos estudios reporta-
dos.2! Otros farmacos han sido comparados con adeno-
sina, con resultados prometedores, como el caso de la
epinefrina intracoronaria, que en un ensayo realizado por
Darwish et al. se observa tan efectiva en el tratamiento del
no reflujo como la adenosina, y con mejor prondstico a largo
plazo en comparacion con esta Ultima.22 Dentro de otras
estrategias evaluadas en el tratamiento del fenémeno de
no reflujo, y con resultados no concluyentes, se ha incluido
la tromboaspiracion. Inicialmente, debido a la incidencia de
alta carga trombdtica asociada a fendomeno de no reflujo,
diferentes técnicas de tromboaspiracion fueron llevadas a
cabo como tratamiento del fenébmeno asociado, sin mostrar
beneficio clinico a largo plazo.2023 Esta también la opcion
de la trombdlisis intracoronaria para pacientes con alta
carga trombdtica y fendmeno de no reflujo. Datta evalud
tal abordaje con el uso de tenecteplase intracoronario, en
pacientes llevados a ICP primaria, en quienes se restable-
ci6 ganancia de flujo sin asociarse a mayor incidencia de
eventos hemorragicos,?*25 punto que seria debatible en
pacientes previamente trombolizados, como los participan-
tes de nuestro estudio.

Atendiendo a uno de los factores predictores mas pre-
sentes tanto en la literatura como en los pacientes de nues-
tro estudio, la hiperglucemia, se ha reportado el uso de
medicamentos tipo péptido 1 similar a glucagon (GLP1). Se
ha observado que el uso de liraglutide, un nuevo farmaco
antidiabético, podria reducir el dafio endotelial y convertirse
en una posible diana para la reduccién del fenédmeno de no
reflujo.25 Chen et al. compararon el efecto del liraglutide en
la aparicion del fendmeno de no reflujo en pacientes con
IAM, en quienes se observo una reduccion significativa de
ese fendmeno; sin embargo, hace falta mas evidencia para
establecer su uso.%®

Entre las limitaciones que se deben tomar en cuenta,
nuestro estudio es unicéntrico, con una cantidad pequefia
de pacientes, debido a que el estudio (en el que se con-
templé una muestra inicial de 34 pacientes por grupo) pre-
senté durante su realizacién un aumento aparente en los
efectos adversos en los pacientes del grupo intervencion,
por lo que se decidio detener el reclutamiento de pacientes.
En este aspecto, es posible la ocurrencia de un sesgo de
confusién, ya que los efectos adversos presentados pudie-
ron haber sido relacionados o no con el uso de adenosina;
sin embargo, hay multiples variables de confusion que deri-
varan en dichas manifestaciones. Asimismo, es imperativo
mencionar la presencia de errores aleatorios, debido princi-
palmente al pequefio tamafo muestral.

Por otra parte, la dosis de adenosina aplicada al grupo
control fue variable, de acuerdo con el criterio del especia-
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lista a cargo del procedimiento. Ademas, parte de los facto-
res de especial relevancia en el flujo angiografico final que
se deben tomar en cuenta son el tiempo de la ICP, asi como
el farmaco trombolitico, la dosis utilizada y el uso adecuado
de los farmacos antiagregantes plaquetarios, debido a que
estas intervenciones fueron realizadas previo al ingreso
de los pacientes a nuestra unidad. Otra diferencia que hay
que tomar en cuenta respecto a la literatura consultada, es
la administracion de adenosina en todos los pacientes del
grupo intervencion, independientemente del grado de flujo
TIMI, ya que en algunos de los estudios consultados, el uso
de adenosina estuvo limitado a pacientes con flujo TIMI < 3.

A pesar de que nuestro estudio no reveld una diferencia
estadisticamente significativa en los efectos adversos entre
el grupo intervenido y el grupo control, dichos efectos fueron
observados durante el reclutamiento de pacientes, motivo
por el cual se decidié terminar de forma prematura el estu-
dio. Aunque dichos efectos adversos pudieron estar relacio-
nados con otros multiples factores, hay también evidencia
de que el efecto vasoconstrictor a nivel arterial durante la
isquemia aguda pudiera tener un rol protector, al limitar la
dispersion de catabolitos y sustancias activas, productos
del proceso isquémico y desechos necroticos hacia la circu-
lacion y potencialmente hacia el miocardio sano.?’

Empero, consideramos que nuestro estudio contribuye
al corroborar que no hay una estrategia farmacolégica ideal
para prevenir el no reflujo y continia denotandose la impor-
tancia del adecuado control de variables de peso como la
glucemia, por lo que el campo queda abierto a la investiga-
cion sobre este tipo de factores.

Conclusiones

De los resultados de este estudio, en el contexto de
pacientes sometidos a ICP farmacoinvasiva no nos es posi-
ble concluir que sea util el uso de adenosina por via intra-
coronaria previo al implante de un stent farmacoactivo, con
la intencion de mejorar el flujo angiografico final. Lo anterior
debido a la interrupcion del estudio por el aumento en los
eventos adversos potencialmente relacionados con el uso
de dicho farmaco.
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Resumen

Introduccion: no existe un registro nacional sobre dislipide-
mia y metas de colesterol de lipoproteinas de baja densidad
(LDL-c) por grupos de riesgo de enfermedad cardiovascular
ateroesclerosa (ECVA) enfocado en derechohabientes del
Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS).

Objetivo: determinar la frecuencia de dislipidemia, metas
de LDL-c y pacientes en tratamiento de grupos de alto y
muy alto riesgo de ECVA.

Material y métodos: estudio multicéntrico, transversal,
descriptivo. Este articulo deriva del Registro Mexicano de
Dislipidemias en pacientes de alto riesgo y muy alto riesgo
de enfermedad cardiovascular ateroesclerética (Proyecto
REMEXDIS-IMSS). Se incluyeron pacientes con criterios
de alto riesgo y muy alto riesgo de ECVA.

Resultados: de julio de 2022 a marzo de 2023 se incluyeron
6000 pacientes: 3289 pacientes del grupo de alto riesgo y
2771 del grupo de muy alto riesgo. La frecuencia de dislipide-
mia se observé en el 49% de la cohorte. El grupo de muy alto
riesgo presenté mayor porcentaje de dislipidemia en 66.8%,
infarto agudo de miocardio en 81.0% y angina de pecho en
21.9%. El uso de estatinas fue mayor en este grupo (93.3%)
y la meta de LDL-c se logré en el 72.9% (p < 0.0001).
Conclusiones: la frecuencia de dislipidemia se encontré en
casi la mitad de la poblacion estudiada. El grupo de muy
alto riesgo tuvo mayor frecuencia de dislipidemia, mejor uso
de estatinas para prevencion secundaria y mayor nimero
de pacientes en metas de LDL-c respecto al grupo de alto
riesgo.

Abstract

Background: There is no national registry on dyslipidemia
and low-density lipoprotein cholesterol (LDL-c) goals by risk
groups for atherosclerotic cardiovascular disease (ACVD)
focused on beneficiaries of the Mexican Institute for Social
Security (IMSS).

Objective: To determine the frequency of dyslipidemia,
LDL-c goals and patients in treatment from high and very
high-risk groups of ACVD.

Material and methods: Multicenter, cross-sectional, des-
criptive study. This article derives from the Mexican Registry
of Dyslipidemias in patients at high-risk and very high-risk of
atherosclerotic cardiovascular disease (REMEXDIS-IMSS
Project). Patients with high-risk and very high-risk criteria for
ACVD were included.

Results: From July 2022 to March 2023, 6000 patients were
included (3289 patients in the high-risk group and 2771 in
the very high-risk group). The frequency of dyslipidemia
was observed in 49% of the cohort. The very high-risk group
presented a higher percentage of dyslipidemia in 66.8%,
acute myocardial infarction in 81.0% and angina pectoris in
21.9%. The use of statins was higher in this group (93.3%)
and the LDL-c goal was achieved in 72.9% (p < 0.0001).
Conclusions: The frequency of dyslipidemia was found in
almost half of the population. The very high-risk group had
a higher frequency of dyslipidemia, better use of statins for
indication of secondary prevention, and a greater number of
patients with LDL-c goals compared to the high-risk group.
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Introduccion

La enfermedad cardiovascular (enfermedad arterial coro-
naria, accidente cerebrovascular, enfermedad arterial peri-
férica y aterosclerosis adrtica) ocasion6 20.5 millones de
muertes a nivel mundial en 2021. La cardiopatia isquémica
fue la principal causa de muerte prematura en 146 paises
para los hombres y en 98 paises para las mujeres' y fue cau-
sada por factores de riesgo potenciales como tabaquismo,
diabetes mellitus, hipertension arterial sistémica, edad avan-
zada, obesidad, antecedentes familiares y dislipidemia.? De
ellos, la dislipidemia es la principal causa de aterosclerosis
y de enfermedad arterial coronaria.® Se trata de criterios de
muy alto riesgo cardiovascular: sindrome coronario agudo
en los ultimos 12 meses, historia de infarto al miocardio,
historia de evento vascular cerebral isquémico, enfermedad
arterial periférica sintomatica, o contar con una de las enfer-
medades cardiovasculares ateroesclerosas y una o varias
condiciones de alto riesgo como tener 65 afos o mas,
hipercolesterolemia familiar, antecedente de revasculariza-
cion coronaria, diabetes, hipertensién arterial, enfermedad
renal croénica, tabaquismo activo, LDL-c persistentemente
elevado (= 100 mg/dL) a pesar del tratamiento con estatinas
con dosis maximas toleradas y ezetimibe, e historia de insu-
ficiencia cardiaca.* Se ha demostrado una disminucion de
los eventos cardiovasculares mayores al reducir el LDL-¢.5%
A pesar de toda la evidencia, no existe un registro nacional
de pacientes de alto riesgo y muy alto riesgo cardiovascular
con dislipidemia.

El objetivo del estudio fue determinar la frecuencia de
dislipidemia, el logro de metas de LDL-c y el tratamiento en
pacientes con alto y muy alto riesgo de enfermedad cardio-
vascular ateroesclerosa en poblacion mexicana beneficiaria
del Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS).

Material y métodos

Se hizo un estudio multicéntrico en 27 hospitales de los
3 niveles de atencién del IMSS. Se registraron pacientes
adultos que acudieron a la consulta externa de diversas
especialidades que cuentan con atencion a pacientes con
antecedente de dislipidemia y cumplian con la definicién de
alto riesgo y muy alto riesgo de enfermedad cardiovascu-
lar ateroesclerosa. Se llevé a cabo un estudio descriptivo,
transversal, no correlacional. En cada cita se hicieron medi-
ciones clinicas y de laboratorio y los datos fueron vaciados
exprofeso en una base de datos. Se incluyeron pacientes
mayores de 18 afios, de ambos sexos, con alguna de las
siguientes caracteristicas: enfermedad aterosclerosa recu-
rrente (= 2 eventos de ECVA), o ECVA mas diabetes melli-
tus de cualquier tipo y > 20 afios de evolucion; enfermedad
renal cronica con tasa de filtrado glomerular < 30 mL/min,

http://revistamedica.imss.gob.mx/

o terapia sustitutiva renal y antecedente de hipercolestero-
lemia familiar o que tuviera al menos uno de los siguientes:
colesterol total = 310 mg/dL y/o LDL-c = 190 mg/dL y/o pre-
sion arterial = 180/110 mmHg, hipercolesterolemia familiar
sin otros factores de riesgo, diabetes sin dafio a érgano
blanco o de mas de 10 afios de evoluciéon mas hipertension
arterial, dislipidemia, tabaquismo activo o enfermedad renal
cronica con tasa de filtrado de 30 a 59 mL/min. Se exclu-
yeron aquellos con omision en el = 20% de las variables
relevantes o que rechazaron participar.

Este articulo deriva del protocolo Registro Mexicano de
Dislipidemias en pacientes de alto riesgo y muy alto riesgo
de enfermedad cardiovascular ateroesclerética y del uso de
un aplicativo para alcanzar las metas de tratamiento disli-
pidémico, Proyecto REMEXDIS-IMSS. Los procedimientos
propuestos cumplieron con los requerimientos de las nor-
mas vigentes. El estudio fue aprobado por el Comité Nacio-
nal de Investigacion Cientifica del Instituto Mexicano del
Seguro Social con el numero de registro: R-2021-785-103.
Todos los participantes otorgaron consentimiento informado
por escrito.

Resultados

Pacientes

Entre julio de 2022 y marzo de 2023, 6000 pacientes
(3289 en el grupo de alto riesgo y 2771 en el grupo de muy
alto riesgo) de 27 instituciones fueron incluidos en este
estudio. Todos los pacientes fueron incluidos en el analisis.
Las caracteristicas de los pacientes estan representadas en
el cuadro |. La edad promedio en el total de la poblacion fue
de 64 anos (percentiles 56-72) y predominé el sexo feme-
nino con 3299 pacientes (54%). Respecto a los factores de
riesgo cardiovascular, se registraron 373 (6.2%) pacientes
con hipercolesterolemia familiar, 362 (6.0%) con enferme-
dad renal crénica, 3520 (58.7%) con diabetes mellitus, 3668
(61.1%) con antecedente de hipertension arterial sistémica
y 2992 (49.9%) con dislipidemia. En cuanto a los antece-
dentes de enfermedad ateroesclerosa se registraron 2303
(38.4%) con historia de infarto agudo del miocardio, 681
(11.2%) con angina de pecho, 658 (11.0%) con insuficiencia
cardiaca, 32 (0.5%) con insuficiencia arterial intermitente o
grave y 17 (0.3%) con ateroesclerosis aortica.

Factores de riesgo en el grupo de alto
riesgo cardiovascular

En cuanto a los factores de riesgo cardiovascular, en
este grupo hubo mayor porcentaje de pacientes con ante-

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5726
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Cuadro | Caracteristicas de los pacientes

Todos
n = 6000

Edad: afio, mediana (percentiles) 64 (56-72)
Sexo masculino, n (%) 2771 (46%)
Sexo femenino, n (%) 3299 (54%)
Factores de riesgo cardiovascular

Hipercolesterolemia familiar, n (%) 373 (6.2)
Enfermedad renal crénica, n (%) 362 (6.0)
DM, n (%) 3520 (58.7)
HAS, n (%) 3668 (61.1)
Dislipidemia, n (%) 2992 (49.9)
Atorvastatina, n (%) 2713 (90.7)
Hipertrigliceridemia, n (%) 786 (13.1)
Enfermedad cardiovascular ateroesclerética

Infarto del miocardio, n (%) 2303 (38.4)
Angina de pecho, n (%) 681 (11.2)
Insuficiencia cardiaca, n (%) 658 (11.0)
Insuficiencia arterial intermitente o grave, n (%) 32 (0.5)
Aterosclerosis aortica, n (%) 17 (0.3)

el
63 (52-71) 66 (59-74) < 0.0001*
231 (7.0) 142 (5.2) 0.004
159 (4.8) 203 (7.5) < 0.0001
1790 (54.4) 1730 (63.8) < 0.0001
1688 (51.3) 1980 (73.0) < 0.0001
1180 (35.9) 1812 (66.8) < 0.0001
1023 (86.7) 1690 (93.3) < 0.0001
377 (11.5) 409 (15.1) < 0.0001
107 (3.3) 2196 (81.0) < 0.0001
87 (2.6) 594 (21.9) < 0.0001
61 (1.9) 597 (22.0) < 0.0001
10 (0.3) 22 (0.8) 0.007
1 (0.0) 16 (0.6) < 0.0001

Caracteristicas demograficas, factores de riesgo cardiovascular y antecedente de enfermedad cardiovascular ateroesclerética en pacientes
de alto y muy alto riesgo cardiovascular de julio de 2022 a marzo de 2023 en 27 centros del Instituto Mexicano del Seguro Social

DM: diabetes mellitus; HAS: hipertension arterial sistémica

Se empled chi cuadrada y en donde se indica* se utilizé prueba de Mann-Whitney

cedente de hipercolesterolemia familiar respecto al grupo
de muy alto riesgo con 231 (7.0%) y 142 (5.2%), (p = 0.004).

Factores de riesgo en el grupo de muy
alto riesgo cardiovascular

Se observdé una mayor frecuencia de enfermedad
renal crénica, diabetes mellitus, hipertension arterial sis-
témica, asi como historia de enfermedad ateroesclerotica.
Se encontraron 2196 pacientes (81.0%) con antecedente
de infarto agudo miocardico, 594 (21.9%) con angina de
pecho, 597 (22.0%) con insuficiencia cardiaca, 22 (0.8%)
con insuficiencia arterial y 16 pacientes (0.6%) con ateroes-
clerosis aodrtica.

Mientras que aquellos con dislipidemia fueron 1812
(66.8%), de los cuales 1690 (93.3%) estaban en tratamiento
con atorvastatina y 409 (15.1%) tenian el diagndstico de
hipertrigliceridemia.

Metas de perfil de lipidos

Las metas del perfil lipidico se observan en el cuadro |l.
De los 6000 pacientes registrados, 3819 (63.7%) se encon-
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traban con cifras de LDL-c en metas y mas pacientes de
muy alto riesgo lograron las metas de tratamiento (72.9%
frente a 56%), p < 0.0001.

Resultados de perfil lipidico por labora-
torio

Se recabaron resultados por laboratorio y de los 6000
pacientes los valores se muestran en el cuadro Ill, donde
se observa que el grupo de muy alto riesgo presento cifras
menores de filtrado glomerular.

Discusion

Existen diversos registros sobre dislipidemia en preven-
cién primaria en pacientes angloamericanos,’” en pacientes
con diabetes mellitus tipo 2 (QRISK3),8 asi como calculado-
ras para prediccion de riesgo que consideran parametros
antropométricos como la circunferencia de cintura y peso
en pacientes con obesidad (Reynolds Risk Score)? y célculo
del riesgo de ECVA fatal (SCORE).0

En México no existen registros nacionales sobre dislipi-
demia en prevencion secundaria, aunque varios estudios

http://revistamedica.imss.gob.mx/



G Al indice

Cuadro Il Pacientes en meta de LDL-c

Todos
n = 6000

Meta alcanzada, n ( 3819 (63.7)

Alto riesgo Muy alto riesgo
n = 3289 n = 2711 p(<0.09)
1843 (56.0) 1976 (72.9) < 0.0001

Metas de LDL-c de acuerdo con el riesgo cardiovascular en pacientes de 27 centros del IMSS

Cuadro lll Resultados de perfil de lipidos y filtrado glomerular

Todos
n =6000

Colesterol total, mg/dL, mediana (percentiles) 151 (122-188)
135 (100-188)
42 (35-51)
76 (53-104)

74.0 (50-12.9)

Triglicéridos, mg/dL, mediana (percentiles)
HDL-c, mg/dL, mediana (percentiles)
LDL-c, mg/dL, mediana (percentiles)

TFG, mL/min, mediana (percentiles)

TFG corregido, mL/min/1,73m?

42.7 (28.9-65.2)

Alto riesgo Muy alto riesgo _
n = 3289 n=2711
167 (136-202) 133 (110-158) < 0.0001
160 (115-219) 112 (88-140) < 0.0001
43 (36-53) 41 (34-48) < 0.0001
86 (58-118) 66 (47-85) < 0.0001
76.9 (52.6-119.3) 70.4 (48.2-109.8) 0.030
44.2 (29.8-68.8) 40.8 (27.9-62.8) 0.049

Perfil de lipidos y tasa de filtrado glomerular en pacientes de alto y muy alto riesgo cardiovascular en 27 centros del IMSS de julio de 2022

a marzo de 2023

HDL-C: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad; LDL-c: colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad; TFG: tasa de filtrado

glomerular
Se empled prueba de Mann-Whitney

recomiendan la mediciéon del riesgo cardiovascular para
priorizar el tratamiento.!"12

En este estudio (al igual que sucede con otros estudios)
encontramos un predominio del sexo femenino con 54% del
total de pacientes, cifras similares al registro de Mendoza-
Romo, quien en 2017 reportd un mayor porcentaje de muje-
res en su registro sobre el efecto de DiabetIMSS en el riesgo
cardiovascular, tension arterial, HDL-C en pacientes con
sindrome metabdlico,’® y lo mismo ocurrié con el Registro
Nacional Portugués de Sindromes Isquémicos Coronarios
Agudos, en el cual la prevalencia de dislipidemia fue mayor
en las mujeres.' La frecuencia de dislipidemia en este regis-
tro es del 49%, cifras mayores a lo descrito por Borrayo et al.
en el Registro Nacional de Sindromes Coronarios Agudos,
que reportd una frecuencia del 35.3% de los pacientes.'®
Esto debido probablemente a que en el RENASCA la mues-
tra se obtuvo de pacientes en servicios de urgencias y salas
de hemodinamia que en ese momento tenian dolor precor-
dial y sospecha de cardiopatia isquémica, de la cual se sabe
que tiene mayor prevalencia en el sexo masculino, mientras
que nuestra poblacion fue ambulatoria.

En el grupo de muy alto riesgo cardiovascular hay mayor
prevalencia de diabetes mellitus, hipertension arterial y dis-
lipidemia, y el 93.3% de este grupo se encuentra en trata-
miento con estatinas tanto como tratamiento de dislipidemia
como por antecedente de infarto agudo al miocardio o angina
inestable, con lo que se logra reportar cifras mayores al estu-
dio de Mora-Solorzano et al. que en 2020 demostraron que
solo el 66.7% de los sujetos con dislipidemia estaban en tra-

http://revistamedica.imss.gob.mx/

tamiento con estatinas.'® En la mayoria de los pacientes con
alto riesgo cardiovascular se habian alcanzado las metas de
LDL-c (72.9%), en comparaciéon con el 56% del grupo de
alto riesgo. En 2022 el Registro Mexicano de Enfermedades
Cardiovasculares reporté un aumento del uso de estatinas
del 2016 al 2019 (de 41.3 a 54%), con lo que disminuyd asi
el uso de otro tipo de hipolipemiantes como primera linea de
tratamiento."” Estas son cifras menores en comparacion con
nuestro registro, lo cual se podria deber a una mejor estrate-
gia de deteccion y tratamiento en la actualidad.

Hay diversos estudios que respaldan el uso de estatinas
a dosis maximas toleradas y/o tratamiento combinado en
este tipo de pacientes, ya que han demostrado una dismi-
nucién del 22% de los eventos cardiovasculares mayores
por cada reduccion de 38.7 mg/dL de LDL-c.5 El uso de
estatinas impacta en la mortalidad por causas cardiovas-
culares y no cardiovasculares.'®1% Una revision sistémica
y metaanalisis demostré que aquellos pacientes con ante-
cedente de enfermedad cardiovascular y dislipidemia en
tratamiento con estatina y ezetimiba tuvieron una reduc-
cion adicional de 22 mg/dL en LDL-c comparado con esta-
tinas solas, lo que sugiere que los pacientes con niveles de
LDL-c > 20-25 mg/dL de la meta establecida para su estra-
tificacion de riesgo pudieran beneficiarse del tratamiento
combinado con reduccion en mortalidad.?>2" En nuestro
registro, el 93.3% de los pacientes con muy alto riesgo car-
diovascular estaban en tratamiento con atorvastatina.

En el estudio ODYSSEY (pacientes con sindrome coro-
nario agudo y LDL-C > 70 mg/dL), el punto final de eva-

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5726
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luacion (muerte por enfermedad arterial coronaria, infarto
agudo al miocardio, evento vascular cerebral isquémico o
angina inestable que requirié hospitalizacion) se presentd
en 9.5% de los pacientes en tratamiento con alirocumab, un
inhibidor de PCSK9 y en el 11.1% del grupo placebo.?? Se
ha demostrado la reduccién del riesgo de eventos adver-
sos ademas de una reduccion mediana de 30 mg/dL de
LDL-c en pacientes con tratamiento con evolucumab,® por
lo cual se recomienda ajustar el tratamiento farmacoldgico
de acuerdo con el grupo de riesgo.?® La meta de LDL-c
en los pacientes con riesgo cardiovascular muy alto debe
ser < 50% del basal y objetivo de < 55 mg/dL, y la meta
en pacientes con riesgo alto se recomienda que sea un
LDL-c < 50% del basal con una cifra meta < 70 mg/dL.2* La
encuesta EUROASPIRE V mostré que aquellos pacientes
con manejo subdptimo del LDL-c necesitan mejores estra-
tegias de tratamiento tanto farmacolégico como no farmaco-
l6gico para alcanzar las metas establecidas.?’

Nosotros observamos que el 63.7% de los 6000 pacien-
tes se encontraban en la meta y en los pacientes con muy
alto riesgo cardiovascular las metas de tratamiento dislipi-
démico se alcanzaron hasta en 72.9%. Es necesario cono-
cer el comportamiento de estos pacientes en el seguimiento
a mediano y largo plazo acerca del impacto que tiene el
logro de metas de tratamiento sobre los eventos cardiovas-
culares mayores.

Conclusiones

Este registro nacional reporta una frecuencia de dislipi-
demia en casi la mitad de todos los pacientes con enfer-
medad cardiovascular ateroesclerosa con criterios de alto
y muy alto riesgo y encuentra una relacién directa de dis-
lipidemia con otros factores de riesgo en los pacientes de
muy alto riesgo cardiovascular, asi como un mayor uso de
estatinas como parte del tratamiento y un mayor porcentaje
de pacientes dentro de las metas de LDL-c. Debido a la
mayor incidencia de infarto agudo del miocardio y angina de
pecho, las cuales son entidades con indicacion médica del
uso de estatinas a dosis maximas no solo para reduccion
de LDL-c sino por sus efectos pleiotropicos, las metas en
este grupo de riesgo fueron mayores que en el grupo de alto
riesgo cardiovascular.
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Resumen

Introduccion: la epilepsia afecta a un rango de 0.5 a 1% de
nifos en el mundo y repercute cognitivamente en el paciente.
Objetivo: evaluar las caracteristicas cognitivas en pacien-
tes pediatricos con diagndstico de epilepsia.

Material y métodos: estudio analitico, transversal en pa-
cientes con epilepsia de 6 a 16 afos de un hospital de tercer
nivel de Puebla, México. Se evalud el tipo de epilepsia, la
evolucion, el tratamiento y el desempeiio escolar. Se aplicd
la Escala de inteligencia de Wechsler IV para caracteristicas
cognitivas. Se utilizé U de Mann-Whitney y coeficiente de
phi. Una p < 0.05 se considero estadisticamente significativa.
Resultados: se reclutaron 95 pacientes, 61.1% fueron hom-
bres. Medias: edad 11.16 afios (+ 2.5), desempefio escolar
7.8 (£ 0.99), tiempo de evolucion: 2.4 afos (£ 1.4). Fue-
ron escolares de 6 a 11 afios (36.8%) y adolescentes de
12 a 16 afos (63.2%); tenia epilepsia generalizada 79% y
93.6% fueron manejados con monoterapia (47.3% valproato
de magnesio). El coeficiente intelectual medio fue de 90.3
(x 10.02), disminuido en 12 pacientes (12.6%). La memo-
ria de trabajo fue el dominio afectado con mayor frecuencia
(31.6%), sobre todo en adolescentes, con 40% (p = 0.021).
Razonamiento perceptual y memoria de trabajo se corre-
lacionaron significativamente con el tiempo de evolucion
(phi=0.17,p=0.04 y phi=0.49, p < 0.001 respectivamente).
Conclusiones: la memoria de trabajo fue la caracteristica
cognitiva mas afectada, mayormente en adolescentes. La
memoria de trabajo y el razonamiento perceptual se afectan
por el tiempo de evolucion.

Abstract

Background: Epilepsy affects from 0.5 to 1% of children
worldwide and has a cognitive impact on the patient.
Objective: To assess cognitive characteristics in pediatric
patients diagnosed with epilepsy.

Material and methods: Analytical, cross-sectional study of
patients with epilepsy aged 6 to 16 years in a tertiary hospi-
tal in Puebla, Mexico. Type of epilepsy, evolution, treatment,
and school performance were evaluated. The Wechsler In-
telligence Scale IV was used for cognitive characteristics.
Mann-Whitney U and phi coefficients were used. It was con-
sidered statistically significant a p < 0.05.

Results: 95 patients were included, 61.1% were male.
Mean: age 11.16 years (+ 2.5), school performance 7.8 (
0.99), time of development: 2.4 years (£ 1.4). They were
schoolchildren aged 6-11 years (36.8%) and adolescents
aged 12-16 years (63.2%); 79% had generalized epilepsy;
93.6% were treated with monotherapy (47.3% with mag-
nesium valproate). The mean intellectual quotient was 90.3
(£10.02), decreased in 12 patients (12.6%). Working memory
was the most commonly affected domain (31.6%), mostly in
adolescents with 40% (p = 0.021). Perceptual reasoning and
working memory were significantly correlated with develop-
mental time (phi = 0.17, p = 0.04 and phi = 0.49, p < 0.001,
respectively).

Conclusions: Working memory was the most affected
cognitive characteristic, especially in adolescents. Working
memory and perceptual reasoning were affected by time of
development.
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Introduccion

La epilepsia es el trastorno neuroldgico crénico mas fre-
cuente. A nivel mundial afecta a entre 0.5 y 1% de nifos, lo
cual varia segun el reporte.’? Es de las principales enfer-
medades vinculadas a mortalidad en México, con prevalen-
cia en poblacién infantil de 1 al 2%." El sexo masculino es el
més afectado.? En Mexico tiene una prevalencia de 10.8-20
casos por habitante, un 1.08-2% en la poblacion total. 4

La epilepsia del I6bulo temporal (TLE por sus siglas en
inglés) es el tipo mas frecuente de epilepsia focal y también
el tipo mas refractario al tratamiento farmacoldgico.5

Los nifios que padecen epilepsia muestran perfiles cog-
nitivos distintivos. Tienen un mayor riesgo de afectacion del
rendimiento escolar-académico y de resultados psicosocia-
les negativos. Las formas severas de epilepsia se asocian a
rendimiento intelectual disminuido.®

Los problemas cognitivos y de conducta en estos nifios
son consecuencia de factores diversos, como lesiones
cerebrales, edad de inicio de la epilepsia, uso de farmacos
anticonvulsivantes, aspectos psicosociales, tipo de crisis,
frecuencia de crisis y anormalidades electroencefalograficas
interictales.”

Un 40% de nifios llega a presentar trastornos cognitivos.
El déficit cognitivo puede tener un impacto negativo en la
evolucion social y academica del nifio.2

El tratamiento farmacoldgico tiene un papel importante en
este rompecabezas, y las preocupaciones familiares con res-
pecto a los efectos secundarios negativos de la farmacotera-
pia en las funciones cognitivas pueden limitar severamente el
cumplimiento del tratamiento.®°

Las benzodiacepinas siguen siendo la piedra angular en
el tratamiento; sin embargo, aun existe una discusion en
curso sobre el modo de administracion y el mejor medica-
mento para elegir.8910

Un 25% de los casos de epilepsia son potencialmente
prevenibles.!

La literatura reciente que estudia la cognicion en nifios
con epilepsia es escasa y en Latinoamérica no encontramos

reportes.

El objetivo del presente estudio fue evaluar las caracte-
risticas cognitivas en nifios portadores de epilepsia.

http://revistamedica.imss.gob.mx/

Material y métodos

Se hizo un estudio analitico, transversal y prospectivo.
Se evaluaron 95 pacientes de 6 a 16 afios con diagndstico
de epilepsia, en control ambulatorio y que asistian a una
escuela regular. El diagnéstico de epilepsia se considerd
en aquellos pacientes con alguno de los siguientes criterios,
segun la ultima actualizacién de la Liga Internacional Con-
tra la Epilepsia (ILAE por sus siglas en inglés): al menos
2 crisis no provocadas con intervalo de mas de 24 horas,
una crisis no provocada y probabilidad de una nueva crisis
durante los 10 afios siguientes, o contar con un diagnéstico
de epilepsia.

Se registraron las variables edad, sexo, desempefio
escolar, edad al diagndstico, tiempo de evolucion (desde
el diagndstico hasta el momento de la inclusion al estudio),
tratamiento y tipo de epilepsia. El desempefio escolar se
evaluo con el promedio del curso anual previo referido por
los padres de familia, en la escala de calificaciones del 6 al
10 otorgada por los profesores.

A los pacientes reclutados se les aplico la Escala de inte-
ligencia de Wechsler IV (WISC-IV, descripcion C)'2 con un
alfa de Cronbach de 0.941'3 para evaluar sus caracteristi-
cas cognitivas. Se trata de un instrumento para el diagnds-
tico de discapacidad intelectual, trastornos de aprendizaje,
trastornos del espectro autista, trastorno de déficit de aten-
cion con hiperactividad (TDAH) y otros, incluidos diagnds-
ticos diferenciales y pacientes tipicos. Permite conocer la
capacidad intelectual global, las capacidades generales y
un perfil especifico. Se aplica en nifios y adolescentes entre
6y 16 afos. El tiempo de aplicacion es de 60 a 75 minutos
y consta de 15 pruebas que evaluan 4 dominios (compren-
sion verbal, razonamiento perceptual, memoria de trabajo
y velocidad de procesamiento) y el coeficiente intelectual
total. Los dominios se califican como muy superior: = 130
puntos, superior: de 120 a 129 puntos, promedio alto: 110 a
119 puntos, promedio: 90 a 109 puntos, promedio bajo: 80
a 89 puntos, limite: 70 a 79 puntos y extremadamente bajo:
< 69 puntos.'2

Esta escala fue aplicada por un médico pediatra supervi-
sado por neuropsicologia.

El analisis estadistico se hizo con estadistica descrip-
tiva para comparar los dominios con sexo y con grupos
de edad, y se utilizd U de Mann Whitney. Para la correla-
cion entre dominios cognitivos con tiempo de evolucion,y
entre rendimiento escolar y coeficiente intelectual se utilizd
coeficiente de phi. Una p < 0.05 se considerd significa-
tiva. Todo fue analizado mediante el programa estadistico
Statistical Package for the Social Sciences (SPSS), v. 25,
para Windows.

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5941
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Los resultados fueron informados a los padres para
ser atendidos por algun especialista en Salud Mental, si
fuera necesario, y para informacién de la escuela. Toda la
informacién de los pacientes se manejoé con estricta con-
fidencialidad y para fines unicamente de la investigacion.
El presente estudio fue aprobado por el Comité Local de
Investigacion en Salud No. 2101 del Instituto Mexicano del
Seguro Social (IMSS), con el numero de registro R-2018-
2101-061. Los padres firmaron consentimiento informado
y los pacientes mayores de 7 afios firmaron asentimiento
informado.

Resultados

Se reclutaron 95 pacientes: 58 hombres (61.1%) y 37
(38.9%) mujeres. La edad media fue 11.16 afios (desvia-
cion estandar [DE] + 2.5, min. 6.3, max. 15.8); 35 pacientes
(36.8%) en edad escolar (6-11 afios) y 60 (63.2%) adoles-
centes (12-16 afios). Del total de pacientes 69 (72.6%) fue-
ron diagnosticados durante la etapa escolar y el resto en
la adolescencia. Cursaban entre primero y tercer grado de
primaria 28 (29.5%); 37 (39%) entre cuarto y sexto de pri-
maria; 26 (27%) entre primero y tercero de secundaria, y 4
(4%) en primero de bachillerato.

El desempefio escolar medio fue de 7.8 (DE + 0.99.,
min. 6.0, max. 9.8). Las porporciones se describen detalla-
damente en el cuadro I.

El tipo de epilepsia predominante fue la de crisis gene-
ralizadas con 75 pacientes (79%); de ellos 48 (64%) fueron
hombres y 57 (66.6%) adolescentes. La epilepsia de crisis
focales se reportd en 20 pacientes (21%).

El tiempo de evolucion medio de la enfermedad fue de
2.4 afos (DE % 1.4).

La evaluacion de los dominios cognitivos y el coeficiente
intelectual determiné que la memoria de trabajo fue el mas
afectado. Los resultados se muestran detalladamente en el
cuadro .

El coeficiente intelectual tuvo una media de 90.3 (x
10.02), pero se encontré disminuido en 12 pacientes
(12.6%).

Cuadro | Desempefio escolar por calificaciones (n = 95)

Calificaciones %

6.0-6.9 10.5
7.0-7.9 36.8
8.0-8.9 28.4
9.0-9.8 20

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5941

Cuadro Il Porcentaje de pacientes con disminucién cognitiva por
dominio (n = 95)

Dominio %

Razonamiento perceptual 2.1
Coeficiente intelectual total 12.6
Comprension verbal 13.7
Velocidad de procesamiento 18.9
Memoria de trabajo 31.6

Al asociar los dominios cognitivos con sexo y grupo de
edad, la memoria de trabajo se encontrd significativamente
disminuida en los adolescentes (p = 0.021). Las asociacio-
nes se describen con mayor detalle en el cuadro .

Los dominios cognitivos de razonamiento perceptual y
memoria de trabajo se correlacionaron significativamente
con el tiempo de evolucioén (phi=0.17, p = 0.04; y phi = 0.49,
p < 0.001 respectivamente) (cuadro V).

En relacion con el desempefio escolar, 4 pacientes no
respondieron. La correlacion con el coeficiente intelectual
no fue significativa (r = 0.19, p = 0.3) (cuadro V).

En cuanto al manejo farmacoldgico, la monoterapia se
utilizé en 89 pacientes (93.6%) y el farmaco mas utilizado
fue el valproato de magnesio en 42 (44.2%), seguido de
levetiracetam 27 (28.4%), carbamacepina 13 (13.7%) y
oxcarbazepina 7 (7.4%).

Discusion

Este estudio se realizé para evaluar la cognicién de los
nifos portadores de epilepsia. Memoria de trabajo y veloci-
dad de procesamiento fueron las caracteristicas cognitivas
mas afectadas, y el coeficiente intelectual medio fue apenas
promedio, con un porcentaje de afectacion no despreciable.

La epilepsia es el trastorno neurolégico cronico mas fre-
cuente. En México es considerada dentro de las prinicipales
enfermedades vinculadas a la mortalidad por enfermedades
no infecciosas de la poblacion infantil,® similar a lo repor-
tado en este estudio. La edad de los pacientes estudiados
coincide con las edades en las que fue validada la escala
de Wechsler IV.

En este estudio se encontré disminuido el coeficiente
intelectual en 12 pacientes (12.6%). En todos los domi-
nios cognitivos se encontré mayor afectacién en los ado-
lescentes comparados con los escolares. Destaca que no
se encontraron pacientes con caracteristicas cognitivas en
promedio alto o mayor.

http://revistamedica.imss.gob.mx/
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Cuadro Il Correlaciéon de dominios cognitivos con sexo y grupo de edad

Dominio Valor
Femenino Masculino Escolar Adolescente

(n=37) (n = 58) (n = 35) (n = 60)
% % % %
. - Normal 83.78 87.93 88.57 85 86.3
omprension
- 0.56 0.62
verbal Limitrofe o 16.21 517 11.42 15 13.7
menor
. - Normal 97.29 98.27 100 96.66 97.9
azonamiento
imi 074 0.27
perceptual Limitrofe o 2.70 1.72 0 3.33 2.1
menor
P Normal 70.27 67.24 82.85 60 68.4
emaoria de
. imi 075 0.021
trabajo Slnlis Ot 29.72 32.75 17.14 40 31.6
menor
Velosidad d Normal 75.67 86.20 80 83.33 81.1
elocida =
. imi 0.28 0.84
procesamiento Limitrofe o 24.32 13.79 20 16.66 18.9
menor
Costoionto it Normal 83.78 87.93 88.57 85 87.4
oeficiente inte-
imi 0.29 078
lectual total Sl Ol 16.21 12.06 11.42 15 126
menor

Cuadro IV Correlacién de dominios cognitivos con el tiempo de evolucién

Tiempo de evolucion

— — Coeficiente
Dominio - n=95
phi

Normal 92.85 76.92

Compresion verbal 0.22 0.13
Limitrofe 7.14 23.07
Normal 100 94.87

Razonamiento perceptual 0.17 0.04
Limitrofe 0 5.12
Normal 87.5 41.02

Memoria de trabajo 0.49 <0.001
Limitrofe 12.5 58.97
Normal 85.71 74.35

Velocidad de procesamiento 0.14 0.08
Limitrofe 14.28 25.64
Normal 91.07 82.05

Coeficiente intelectual total 0.13 0.09
Limitrofe 8.92 17.94

Cuadro V Correlacion del rendimiento escolar con el coeficiente intelectual (n = 95)

Coeficiente intelectual (n = 95)
Normal Def|C|ente Total
phi (p)

Rendimiento Bajo 1.05 10.5 0.19(0.3)
escolar

Regular 46.3 10.5 56.8

Bueno 231 1.05 24.2

Excelente 4.2 0 4.2

Pacientes que no contestaron 4.2
Total 83.1 12.6 100
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El desarrollo cognitivo y el neurodesarrollo son proce-
sos que inician desde el nacimiento hasta la adolescencia
y hasta la adultez joven.? Piaget afirma que son el resul-
tado de los esfuerzos de los nifios por comprender y actuar
en su mundo.' Sin embargo, este se encuentra alterado
frecuentemente en nifios que padecen epilepsia frente a la
poblacién en general.'® Diversos estudios han demostrado
que los pacientes con epilepsia suelen tener un coeficiente
intelectual y un rendimiento disminuido o medio, y pueden
presentar trastornos cognitivos, dificultades de aprendizaje
y problemas de conducta.!6:17

Las habilidades cognitivas son las cualidades o rasgos
personales utilizados para llevar a cabo una tarea mental,
y corresponden al desarrollo por entrenamiento o practica
de las capacidades potenciales del individuo.2'8 Se trata
de las siguientes: percepcion, atencion, memoria, funciones
ejecutivas, lenguaje y afectivo social.'®'® Llama la atencion
que en nuestro estudio no se encontroé relacion entre el ren-
dimiento escolar y el coeficiente intelectual obtenido en la
escala WISC-IV.

Los factores que afectan el coeficiente intelectual son
la etiologia o sindrome subyacente, recurrencia de con-
vulsiones, medicacion anticonvulsiva y las anomalias inte-
rictales.?°

También el inicio temprano de la epilepsia se asocia a
problemas cognitivos.2' En este trabajo los adolescentes
mostraron mayor afectacion cognitiva, y la mayoria de ellos
fueron diagnosticados desde la edad escolar, es decir, su
tiempo de evolucion fue mayor. El tener informacién sobre
el estado cognitivo del paciente antes del tratamiento puede
ser un aspecto para evaluar el éxito o fracaso del manejo."”

Fisiopatologicamente, se activan mecanismos compen-
sadores que intentan revertir la situacion de hipoxia con la
elevacion de la tension arterial, frecuencia cardiaca vy flujo
sanguineo cerebral. Cuando la convulsion continta, estos
mecanismos compensadores comienzan a agotarse, lo
cual da como resultado una hipoxia crénica cerebral y sis-
témica.2"22

Segun la forma de presentacion se clasifica en epilepsia
de crisis focales, generalizada 'y de origen desconocido.?%24
En estudios internacionales se reporté que 50 millones de
personas en el mundo presentan algun tipo de epilepsia.!

La edad de diagndstico o primera crisis convulsiva en
el paciente pediatrico es fundamental para evaluar la evo-
lucion y el prondstico.?5 La mayor frecuencia suele ser en
edad escolar, con variaciones segun los diferentes reportes,
entre 33 y 72%, semejante a lo encontrado en este trabajo.
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Idealmente se recomienda que nifios y adolescentes
sean tratados con un solo farmaco antiepiléptico (FAE)
tanto como sea posible.28 Todos los FAE afectan en mayor
o menor medida la funcién cognitiva, la conducta y el apren-
dizaje global. Se registran mayores efectos deletéreos
cuando se emplea mas de un FAE.2” Es destacable también
que los pacientes que requieren 2 o mas FAE los necesitan
debido a que la patologia es de mas dificil control, y podria
afectar mas la cognicién del paciente. El anticonvulsivo mas
prescrito en este trabajo fue el &cido valproico, que es uno
de los mas eficaces tanto para la forma de crisis focales
como para la generalizada. Solo el 6.4% de los pacientes
ameritaron 2 farmacos.

El no haber realizado una comparaciéon con un grupo
sin epilepsia para discutir la distribucién observada de los
valores alterados con respecto a la poblacion normal, se
considera una limitante del presente estudio.

Otra limitante fue la ausencia de pacientes preescolares
y el no evaluar las dosis de FAE y variables como el entorno
familiar del paciente epiléptico. Las limitantes observadas son
el parteaguas para continuar estas investigaciones a futuro.

Una fortaleza del presente trabajo es la utilizacion de la
escala WISC-IV, que ha sido validada y aplicada amplia-
mente en poblacién mexicana.

A la luz de estos resultados se confirma la necesidad de
seguimiento multidisciplinario del nifio con epilepsia. Este
debe incluir profesionales de neurologia pediatrica, neurop-
sicologia con evaluaciones iniciales y de seguimiento de la
cognicion, asi como profesores y padres de familia para opti-
mizar tanto el desarrollo como el desempefio cognitivo de
cada paciente.

Conclusiones

Los resultados del presente trabajo nos permiten con-
cluir que los pacientes pediatricos portadores de epilepsia
de esta poblacion presentaron deterioro cognitivo global. El
dominio mas afectado es la memoria de trabajo, sobre todo
en adolescentes. Las caracteristicas cognitivas memoria de
trabajo y razonamiento perceptual se correlacionan con el
tiempo de evolucion.

Declaracion de conflicto de interés: los autores han completado y
enviado la forma traducida al espafiol de la declaracién de conflic-
tos potenciales de interés del Comité Internacional de Editores de
Revistas Médicas, y no fue reportado alguno relacionado con este
articulo.
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Resumen

Introduccion: el trastorno por déficit de atencion e hipe-
ractividad (TDAH) es el trastorno neuroconductual mas
frecuente en nifios; su coexistencia con la ansiedad en los
nifos y sus padres incide en que se incrementen sus pro-
blemas sociales, familiares y académicos.

Objetivo: identificar la frecuencia y la relacion del trastorno
de ansiedad entre pacientes pediatricos con TDAH y sus
padres.

Material y métodos: estudio analitico, observacional, rea-
lizado en un hospital de tercer nivel en Puebla, México, en
pacientes de 8 a 15 afios con diagndstico de TDAH y sus
padres; se excluyeron aquellos con algun diagndstico psi-
quiatrico agregado. Todos los padres firmaron consentimien-
to informado y los nifios de 8 a 15 afios carta de asentimiento
informado. A los pacientes se les aplico la segunda edicién
de la Escala de ansiedad manifiesta en nifios revisada
(CMASR-2), y a los padres la Escala de ansiedad de Ha-
milton. Los datos se analizaron con estadistica descriptiva y
coeficiente de phi.

Resultados: se reclutaron 150 pacientes y sus padres.
En los nifios predomind el sexo masculino, y el subtipo de
TDAH mixto (64.7%). EI 100% reporté tratamiento farmaco-
l6gico y el 20.7% se combind con psicoterapia. El 65% de
nifos registro algun tipo de ansiedad con una correlacion phi
de 0.337 (p < 0.001) de este trastorno entre hijos y padres.
Conclusiones: los pacientes pediatricos con TDAH tienen
una frecuencia elevada de presentar ansiedad como comor-
bilidad, la cual se correlaciona con ansiedad en sus padres.

Abstract

Background: Attention deficit hyperactivity disorder (ADHD)
is the most common neurobehavioral disorder in children; its
coexistence with anxiety in children and their parents increa-
ses their social, family, and academic problems.

Objective: To identify the prevalence and correlation of
anxiety disorder in pediatric patients with ADHD and their
parents.

Material and methods: Analytical, observational study con-
ducted in a tertiary-level hospital in Puebla, Mexico, in pa-
tients aged 8 to 15 years with a diagnosis of ADHD and their
parents; those with an additional psychiatric diagnosis were
excluded. All parents signed informed consent, and children
aged 8 to 15 years signed a letter of informed assent. The
Revised Children’s Manifest Anxiety Scale-Second Edition
(RCMAS-2) was administered to the patients and the Hamil-
ton Anxiety Scale to the parents. Data analysis was perfor-
med with descriptive statistics and phi coefficient.

Results: 150 patients and their parents were recruited.
The children were predominantly male, and the ADHD sub-
type was mixed (64.7%). 100% reported pharmacological
treatment and 20.7% were combined with psychotherapy.
65% of children registered some type of anxiety with a phi
correlation of 0.337 (p < 0.001) of this disorder between chil-
dren and parents.

Conclusions: Pediatric patients diagnosed with ADHD of-
ten experience anxiety as a comorbidity, which is correlated
with anxiety in their parents.
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Introduccion

El trastorno por déficit de atenciéon e hiperactividad
(TDAH) es un trastorno del neurodesarrollo que se carac-
teriza por la presencia persistente de inatencion o hiperac-
tividad-impulsividad en varios contextos;! predomina en la
edad pediatrica con una prevalencia de 5-7% y con una
persistencia del 4.5% en la edad adulta.?

Su etiologia es multifactorial: heredabilidad genética (>
70%) y factores de riesgo pre- y postnatales; entre estos
estan el tabaquismo, el estrés y la obesidad maternos
durante el embarazo, bajo peso al nacer, prematuridad,
exposicion a colorantes y saborizantes artificiales en ali-
mentos, contaminantes y pesticidas.?

Debido a la aparicion temprana y a la cronicidad del
TDAH, los portadores presentan disfunciones cognitivas
(como autocontrol, autorregulacion y planificacion, entre
otras) y afectivas, con impacto en los ambitos personal,
académico, social y familiar.#-5

Por otro lado, la ansiedad es el trastorno psiquiatrico
mas comun en la infancia y en la edad adulta, y tiene una
prevalencia del 15-35% en paises de primer mundo.®7 Su
etiologia también es multifactorial, ya que influyen factores
genéticos, sociales, econdémicos, ambientales y tempera-
mentales.® La presentacion clinica se caracteriza por preo-
cupacién, miedo o temor excesivos, palpitaciones, tension
muscular y mareos. También afecta las esferas social, aca-
démica y laboral.10

En los pacientes con TDAH pueden coexistir otros tras-
tornos, entre ellos ansiedad. Esto incrementa el impacto
negativo en la relacién social, los procesos académicos, los
procesos de adaptacion y el entorno familiar. Debido a ello,
los pacientes suelen ser tratados de forma diferente, lo cual
provoca un dafio en la autoestima y una expresién mayor de
todos los sintomas. !

Los padres de hijos con TDAH tienen la sensacién de
tener mayores responsabilidades y esto provoca o aumenta
su ansiedad respecto a su vida familiar y el desempefio
social o laboral.?

En México hasta 40% de la poblacion pediatrica padece
ansiedad, y en el contexto del TDAH puede incrementar la
disfuncion con el cuidador primario y el control de los sin-
tomas. Sin embargo, en nuestro pais la informacién al res-
pecto es escasa.

El objetivo de este trabajo fue identificar la prevalencia y

la correlacion del trastorno de ansiedad en pacientes pedia-
tricos con TDAH y en sus padres.

http://revistamedica.imss.gob.mx/

Material y métodos

Se hizo un estudio analitico, observacional, en un hospi-
tal de tercer nivel del Instituto Mexicano del Seguro Social
(IMSS) en Puebla, México. Se incluyeron pacientes de
8 a 15 afos con diagnéstico de TDAH y sus padres; los
primeros firmaron carta de asentimiento informado y los
segundos de consentimiento informado. Se excluyeron los
pacientes con algun otro diagndstico psiquiatrico agregado
previamente diagnosticado, y se eliminaron los que solicita-
ron la salida del estudio por cualquier motivo o no comple-
taron la informacion.

El diagnostico de TDAH se establecid por neuropedia-
tria segun criterios del Manual diagndstico y estadistico
de los trastornos mentales (DSM-5) de la Asociacion Esta-
dounidense de Psiquiatria, quinta edicion, con repercusion
funcional en al menos 2 contextos: personal, familiar, aca-
démica o social.

Se recolectaron los siguientes datos de los pacientes:
sexo, edad, grado escolar, promedio, variedad de TDAH,
tiempo de diagndstico y tratamiento. De los padres se regis-
tr6 ocupacion y escolaridad.

A los pacientes se les aplicod la segunda edicion de la
Escala de ansiedad manifiesta en nifios revisada (CMASR-
2). Se trata de un instrumento validado que consta de 49
reactivos con respuestas dicotomicas (de Si o No) en cada
uno de ellos. Tiene un alfa de Cronbach de 0.81. Evalua la
naturaleza y el nivel de ansiedad en nifios entre 6 y 19 afios.
Se compone de 5 dominios: ansiedad fisioldgica, inquietud,
ansiedad social, defensividad y respuestas inconsistentes;
la suma de los 3 primeros dominios da la puntuacion de
ansiedad total.'3

A los padres se les aplico la Escala de ansiedad de
Hamilton. Es una escala validada que se utiliza para medir el
grado de ansiedad en adultos. Cuenta con un coeficiente de
alfa de Cronbach de 0.79-0.86. Consta con 14 items y cada
pregunta tiene 5 opciones de respuesta, desde ausente (0)
hasta muy grave (4). La sumatoria de los puntos obtenidos
se clasifica segun los siguientes valores: 415
* Menor que 7: ausente.

* Entre 8y 17: ansiedad leve.
+ Entre 18 y 24: ansiedad moderada.

» Entre 25y 30: ansiedad grave.

« Entre 31 y 56: ansiedad muy severa.

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5821
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El anadlisis de los datos se hizo con estadistica descrip-
tiva mediante el programa SPSS, version 25. Para cono-
cer la distribucion de las variables cuantitativas se utilizé la
prueba de Kolmogorov-Smirnov; para correlacionar ansie-
dad entre los pacientes y sus padres se empled coeficiente
de phi, ya que se convirtieron a variables dicotémicas. Una
p < 0.05 se considero estadisticamente significativa.

Este estudio fue aprobado por el Comité Local de Inves-
tigacion en Salud No. 2101 del IMSS. Los pacientes de 8 a
15 afos firmaron carta de asentimiento informado y todos
los padres firmaron consentimiento informado. La informa-
cion fue manejada con estrictos criterios de confidenciali-
dad y exclusivamente para los fines de la investigacion. Los
hallazgos de cada paciente fueron informados oportuna-
mente a los padres y al médico pediatra tratante.

Resultados

Se reclutaron 150 pacientes pediatricos con diagndstico
de TDAH y sus padres.

Resultados de los pacientes

Hubo un predominio del sexo masculino (111 hombres,
74%). La edad media fue de 9.98 (desviacion estandar [DE]
+ 1.78). La mayoria contaban con 8 y 9 afios (70 nifios,
46.7%) y 64 (42.7%) pacientes se encontraban estudiando
el tercer y cuarto afos de primaria. El subtipo de TDAH pre-
dominante fue el mixto, con 97 (64.7%). Todos se encon-
traban en tratamiento farmacoldgico con monoterapia: 120
(80%) con metilfenidato y solo 31 (20.7%) en combinacion
con terapia psicoldgica. El resto de los resultados se detalla
en el cuadro I.

De lo obtenido en la escala CMASR-2 aplicada a los
pacientes, se resalta que hasta 65% (98 pacientes) tuvie-
ron algun tipo de ansiedad y 50 (33%) de ellos ansiedad
generalizada. El detalle de los resultados se presenta en
la figura 1.

De los subtipos de TDAH y la presencia de ansiedad
como comorbilidad, el subtipo mixto fue el predominante
(63, 64.3%). Los subtipos inatento e hiperactivo-impulsivo
predominaron con ansiedad generalizada en un 45y 36.3%,
respectivamente (cuadro Il).

Resultados de los padres

Se incluyé un padre por cada paciente pediatrico, de
los cuales hubo un predominio con 141 (94%) del sexo

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5821

Cuadro | Caracteristicas sociodemograficas de pacientes pedia-
tricos (n = 150)

o

Sexo
Masculino 111 (74)
Femenino 39 (26)
Edad
8 afos 37 (24.7)
9 afios 33 (22)
10 afios 29 (19.3)
11 afos 26 (17.3)
12-15 afios 25 (16.7)
Grado escolar
2° de primaria 10 (6.7)
3°y 4° de primaria 64 (42.7)
5°y 6° de primaria 51 (34)
Secundaria 24 (16)
Preparatoria 1 (0.7)
Subtipo de TDAH
Inatento 20 (13.3)
Hiperactivo-impulsivo 33 (22)
Mixto 97 (64.7)
Tiempo de evolucion
9 afios 8 (5.3)
5 afios 41 (27.3)
3 afios 67 (44.7)
< 2 afios 34 (22.7)
Tratamiento farmacoldgico
Metilfenidato 120 (80)
Atomoxetina 30 (20)
Terapia psicoldgica
Si 31 (20.7)
No 119 (79.3)

TDAH: trastorno de déficit de atencion e hiperactividad

femenino; la edad media fue de 35.67 afios (DE 4.71); 94
(62.7%) de los padres se encontraban en el grupo de 31-40
afos. Respecto al nivel educativo, 73 (48.7%) estudiaron
hasta secundaria y en cuanto a su ocupacion 88 (58.7%)
eran empleados (cuadro IlI).

Destaca que hasta 40% (60 padres) tuvieron ansiedad;
ninguno presentdé ansiedad grave o ansiedad muy severa
(figura 2).

Al relacionarlo con la escolaridad, aquellos con nivel

licenciatura cursaron con ansiedad leve hasta en 85.7%
(cuadro IV).

http://revistamedica.imss.gob.mx/
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Figura 1 Resultados de la escala CMASR-2

indice de respuestas Defensividad
inconsistentes 3%
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Ansiedad generalizada
I Inquietud
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CMASR-2: Escala de ansiedad manifiesta en nifios revisada, se-
gunda edicion

Al correlacionar el nivel de ansiedad de los pacientes
pediatricos con TDAH y sus padres se obtuvo un coeficiente
de phi de 0.337 y una p < 0.001 (cuadro V).

Discusion

En este trabajo se estudiaron 150 pacientes pediatricos
con diagnéstico de TDAH y sus padres. El TDAH es un tras-
torno del neurodesarrollo que se presenta mayormente en
la edad pediatrica con un aumento de la prevalencia en los
ultimos afos; su etiologia es multifactorial y en la infancia
tiene un impacto importante académico y social."1®

Este estudio coincide con la literatura internacional en
cuanto al predominio del sexo masculino (alrededor del

Cuadro lll Caracteristicas sociodemograficas de los padres
(n=150)

o

Sexo
Masculino 9 (6)
Femenino 141 (94)
Edad
25-30 afios 34 (22.6)
31-40 afos 94 (62.7)
41-45 afios 22 (14.7)
Escolaridad
Primaria 40 (26.7)
Secundaria 73 (48.7)
Bachillerato 30 (20)
Licenciatura 7 (4.7)
Ocupacion
Ama de casa 57 (38)
Empleado (a) 88 (58.7)
Profesionista 3 (2
Desempleado 2 (1.3)

75%) y a la edad del diagnéstico entre 8 y 10 afios, ya que
es en esas edades cuando aumentan las exigencias acadé-
micas escolares y sociales, lo cual requiere de mayor regu-
lacion conductual, entre la que se incluye la observacion de
normas y limites.'7:18

Las alteraciones cognitivas en las funciones ejecutivas
propias de los pacientes con TDAH (como incapacidad para
mantener la atencién prolongada, dificultad para planificar
y organizar en la consecucion de proyectos, e inquietud)
afectan el desempefio académico y suelen provocar ansie-
dad.’®20 Sin embargo, en este estudio el aprovechamiento
escolar predominante se reporté en 8.0, que es un rendi-
miento académico bueno-regular que puede estar influen-
ciado por el ambito familiar de cada paciente.

Cuadro Il Distribucién de los dominios de la escala CMASR-2 por subtipo de TDAH

Respuestas inconsistentes

Defensividad 1 (5)
(45)
(10)

Ansiedad generalizada 9
2
Inquietud 0 (0)
0
8

Ansiedad fisiologica

Ansiedad social

©)

Normal (40)

Hiperactivo/impulsivo

(%) n (%)

0 (0) 1(1)

1 (3) 2 (2
12 (36.3) 29 (29.9)
7 (21.2) 12 (12.3)
3 (9) 11 (11.3)
0 (0) 8 (8.2)
10 (30.3) 34 (35)

CMASR-2: Escala de ansiedad manifiesta en nifios revisada, segunda edicién

http://revistamedica.imss.gob.mx/
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Figura 2 Resultados de la Escala de ansiedad de Hamilton
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Ausente
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Se reporta que el predominio del subtipo mixto es el mas
frecuente, seguido alternativamente por el inatento o el
hiperactivo-impulsivo segun la edad, el sexo y el reporte.?2’
En este trabajo predomind también el subtipo mixto, seguido
del inatento, y después el hiperactivo-impulsivo.

De los medicamentos utilizados para el tratamiento del
TDAH, el metilfenidato es el mas frecuentemente prescrito.
El manejo debe ser multimodal y se deben combinar ade-
mas medidas escolares y terapia psicoldgica.?223 En el pre-
sente trabajo, los farmacos utilizados fueron el metilfenidato
y la atomoxetina (80 y 20%, respectivamente). Destaca que
solo el 20.7% de los pacientes de este estudio reciben tra-
tamiento psicoldgico, lo que puede estar relacionado con
el hecho de que el IMSS no cuenta con area de atencion

40.0 50.0 60.0 70.0

psicocognitiva y los pacientes generalmente cubren esta
atencién con recursos propios.

Este hallazgo puede ser la explicacion de la alta preva-
lencia de ansiedad en los pacientes encuestados. En dife-
rentes reportes la ansiedad se registra también en niveles
altos y muy frecuentes, pero de una severidad menor que la
reportada en esta poblacion, aun en los portadores del sub-
tipo mixto.2425 La exploracion de las causas e implicaciones
de estas condiciones psicoafectivas puede ser motivo de
otros trabajos. Por otra parte, 40% de los padres se reporta-
ron con algun grado de ansiedad, lo que es congruente con
otro reporte similar de México."”

La relacion entre la proporcion de los nifios y de los padres

Cuadro IV Grado de ansiedad relacionada con la escolaridad de los padres

Prima,r7ia E;; 40) Bachill:razf;)()n =30) Licenci?thzz)(n =7)
Ausente 25 (63.5) 42 (57.5) 22 (73.3) 1 (14.2)
Leve 12 (30) 25 (34.2) 8 (26.6) 6 (85.7)
Moderada 3 (7.5) 6 (8.2) 0 (0) 0 (0)
Grave 0 (0) 0 0 (0) 0 (0)
Muy severa 0 (0) 0 0 (0) 0 (0)

Cuadro V Correlacion de ansiedad entre los pacientes pediatricos y sus padres

Escala de ansiedad de Hamilton Total
ota
51 47 98

Con ansiedad
CMASR-2
Sin ansiedad

Total

43 &2
90 150

CMASR-2: Escala de ansiedad manifiesta en nifios revisada, segunda edicién

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5821
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que registraron algun grado de ansiedad fue de casi 2:1y la
correlacion entre ambos se ubicé apenas en un nivel “regu-
lar’, estadisticamente significativo (phi: 0.337, p < 0.001).

En México no hay estudios sobre la frecuencia de ansie-
dad en estos pacientes y su correlacién con la de sus cui-
dadores primarios, lo cual le da un valor relevante a nuestro
estudio. Las principales limitantes fueron el tamafio de
muestra y que no se consideraron otros factores sociales
y familiares de los pacientes pediatricos ni de los padres,
como el nivel socioecondmico, el estado civil, las comor-
bilidades, entre otros, ya que estos factores pueden estar
relacionados con la ansiedad.

Conclusiones

Los resultados del estudio permiten concluir que los
pacientes con TDAH tienen una frecuencia elevada de
ansiedad como comorbilidad y esto se correlaciona con
ansiedad en sus padres, lo cual afecta la relacion familiar.

Declaracion de conflicto de interés: los autores han completado y
enviado la forma traducida al espafiol de la declaracion de conflic-
tos potenciales de interés del Comité Internacional de Editores de
Revistas Médicas, y no fue reportado alguno relacionado con este
articulo.

Referencias

1. Carrasco X. Sobre el trastorno por déficit de atencién e hipe-
ractividad: consolidaciones, actualizaciones y perspectivas.
Rev Médica Clin Las Condes. 2022;33(5):440-9. doi: 10.1016/j.
rmclc.2022.08.001

2. Escofet-Soteras C, Fernandez-Fernandez MA, Torrents-Fe-
noy C, et al. Trastorno por déficit de atencién e hiperactividad
(TDAH). Protoc Diagn Ter Pediatr. 2022;1:85-92.

3. Posner J, Polanczyk GV, Sonuga-Barke E. Attention-deficit
hyperactivity disorder. Lancet. 2020;395(10222):450-62. doi:
10.1016/S0140-6736(19)33004-1

4. Cafhamero L, Cueli M, Garcia T, et al. Autoconcepto y ansie-
dad: Diferencias entre nifios y nifias en una muestra clini-
ca de TDAH. Rev |Iberoam Psicol Salud. 2021;12(2):90. doi:
10.23923/j.rips.2021.01.047

5. Alberdi |, Pelaz A. Emocionalidad y temperamento en el tras-
torno por déficit de atencién con o sin hiperactividad. Rev
Neurol. 2019;69(08):337. doi: 10.33588/rn.6908.2019032

6. Kowalchuk A, Gonzalez SJ, Zoorob RJ. Anxiety Disorders in
Children and Adolescents. Am Fam Physician. 2022;106(6):
657-64.

7. Delgado E, de la Cera D, Lara M, et al. Generalidades sobre
el trastorno de ansiedad. Rev Cupula. 2021;35(1):23-6.

8. Gnanavel S, Sharma P, Kaushal P, et al. Attention deficit hyper-
activity disorder and comorbidity: A review of literature. World J
Clin Cases. 2019 6;7(17):2420-6. doi: 10.12998/wjcc.v7.i17.2420

9.  Szuhany KL, Simon NM. Anxiety Disorders: A Review. JAMA.
2022;328(24):2431-45. doi: 10.1001/jama.2022. 22744

10. D’Agati E, Curatolo P, Mazzone L. Comorbidity between
ADHD and anxiety disorders across the lifespan. Int J Psy-
chiatry Clin Pract. 2019;23(4):238-44. doi: 10.1080/ 13651501.
2019.1628277

11. Rusca F, Cortez C. Trastorno por déficit de atencion con hipe-
ractividad (TDAH) en nifios y adolescentes. Una revision clini-
ca. Rev Neuropsiquiatr. 2020;83(3):148-56. doi: 10.20453/rnp.
v83i3.3794

12. Cossio M, Castafio E, Lopez JA. Estrés percibido por los
padres de nifios con Trastorno por Déficit de Atencion con
Hiperactividad. Rev Psiquiatr Infanto-Juv. 2019;36(3):21-31.
doi: 10.31766/repsij.v36n3a3

13. Boluarte A, Grillo FA, Castellanos KA, et al. Psychometric prop-
erties of the Revised Children’s Manifest Anxiety Scale-Second

http://revistamedica.imss.gob.mx/

Edition in Peruvian students. Acta Colomb Psicol. 2021;24(2):
35-44. doi: 10.14718/acp.2021.24.2.4

14. Hamilton M. The assessment of anxiety states by rating. Brit
J Med Psychol. 1959;32:50-5. doi: 10.1111/j.2044-8341.1959.
tb00467.x

15. Arias P, Gordén-Rogel J, Galarraga-Andrade A, et al. Pro-
piedades Psicométricas de la Hamilton Anxiety Rating Scale
(HARS) en Estudiantes Ecuatorianos. Revista AJAYU. 2022;
20(2):273-87. doi: 10.35319/ajayu.202110

16. Jiménez M, Aguilar F. Trastorno por déficit de atencioén e hi-
peractividad. Plasticidad y Restauracion Neuroldgica. 2021;
8(1):39-49. doi: 10.35366/101204

17. Zambrano E, Martinez JA, Sanchez N, et al. Correlacion
entre los niveles de ansiedad en padres de nifios con diag-
noéstico de ansiedad y TDAH, de acuerdo al subtipo clinico.
Investigacion en Discapacidad. 2020;7(1):22-8.

18. Zuluaga JB, Fandifio DC. Comorbilidades asociadas al déficit
de atencién con hiperactividad. Rev Fac Med Univ Nac Co-
lomb. 2017;65(1):61-6. doi: 10.15446/revfacmed.v65n1.57031

19. Saccaro LF, Schilliger Z, Perroud N, et al. Inflammation, Anxiety,
and Stress in Attention-Deficit/Hyperactivity Disorder. Biomedi-
cines. 2021;9(10):1313. doi: 10.3390/biomedicines9101313

20. Calleja B, Parraga JL, Albert J, et al. Trastorno por déficit
de atencion/hiperactividad: Habitos de estudio. Medicina (B
Aires). 2019;79(1):57-61.

21. Llanos LJ, Garcia DJ, Gonzalez HJ, et al. Trastorno por déficit
de atencion e hiperactividad (TDAH) en nifios escolarizados
de 6 a 17 afos. Pediatr Aten Primaria. 2019;21(83):e101-8.

22. Hartman C, Rommelse N, van der Klugt C, et al. Stress Expo-
sure and the Course of ADHD from Childhood to Young Adult-
hood: Comorbid Severe Emotion Dysregulation or Mood and
Anxiety Problems. Journal of Clinical Medicine. 2019;8(11):
1824. doi: 10.3390/jcm8111824

23. Soutullo C, Are F, Schield, S. Factors associated with adher-
ence to pharmacological treatment of attention deficit hyperac-
tivity disorder (ADHD): preliminary review. Medicine. 2023;83
Suppl 2:27-31.

24. Mulraney M, Schilpzand EJ, Anderson V, et al. Correlates of
anxiety in 6- to 8-year-old children with ADHD: A community-
based study. J Atten Disord. 2018;22(5):425-34.

25. Cortese S, Coghill D. Twenty years of research on attention-
deficit/hyperactivity disorder (ADHD): looking back, looking for-
ward. Evid Based Ment Health. 2018;21(4):173-6.

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5821



Prevalencia de los trastornos mentales

Aportacion original
Vol. 62
NUum. 3

y del comportamiento en poblacion
derechohabiente del IMSS, 2021

Xachitl Refugio Romero-Guerrero'@, Hayanin Cortés-Garcia'?, Faustino Alcantar-Chavez'®, Maximino Miranda-Garcia'd,

Victor Almazan-Farfan'e, Olga Yazmin Victoria-Carrascof

Resumen

Introduccioén: si bien la Organizaciéon Mundial de la Salud
establece en su célebre afirmacién fundacional que la salud
es un estado absoluto de bienestar fisico, mental y social, y
no solo la ausencia de afecciones o enfermedades, la salud
mental se considera mas que una ausencia de trastornos
o discapacidades mentales. La prevalencia de trastornos
mentales y del comportamiento (TMC) en México varia en-
tre 15y 18%. La ocurrencia de estas enfermedades es la
base para tomar decisiones dirigidas a mejorar la atencion
médica y el bienestar del paciente psiquiatrico.

Objetivo: estimar la prevalencia de los TMC en poblacion
derechohabiente del Instituto Mexicano del Seguro Social
(IMSS) en el 2021.

Material y métodos: estudio observacional y transversal.
Se empled el Censo de pacientes derechohabientes con
trastornos mentales y del comportamiento del IMSS, 2021.
Se incluyeron todos los casos del censo: 2,652,531.
Resultados: la prevalencia de los TMC fue de 9.3%. La
prevalencia mas alta fue la reportada por ansiedad y trastor-
no obsesivo compulsivo (39.8%). El Organo de Operacion
Administrativa Desconcentrada (OOAD) Michoacan reportd
la prevalencia mas alta con el 67.7% (IC 95% 67.5-68.0),
seguido de Aguascalientes (64.6%, IC 95% 64.2-64.9) y
Guerrero (60.1%, IC 95% 59.7-60.5).

Conclusiones: la prevalencia de los TMC en la poblacion
derechohabiente es de 9.3%. Estimarla puede ayudar a los
profesionales de la salud a brindar un mejor seguimiento y
rastreo en la atencion de estos pacientes.

Abstract

Background: Although the World Health Organization es-
tablished in ther well known and foundational affirmation
that health is a state of absolute physical, mental and social
well-being and not only the absence of disease or infirmi-
ty, mental health is considered more than the absence of
mental disease or mental infirmity. Prevalence of mental and
behavioral disorders (MBD) in Mexico oscilates between 15
and 18%. The occurrence of these diseases is the support
for making decisions aimed at improving the medical care
and well-being of the psychiatric patient.

Objective: To estimate the prevalence of MBD in population
affiliated to the Mexican Institute for Social Security (IMSS)
in 2021.

Material and methods: Cross-sectional and observational
study. We examined the Census of Mental and Behavioral
Disorders in Population affiliated to IMSS in 2021. All the
cases of the census were included: 2,652,531.

Results: The prevalence of MBD was 9.3%. The higher pre-
valence was reported for anxiety and obsessive compulsi-
ve disorder (39.8%). The highest prevalence was reported
in the Michoacan Administrative Operation Office (AOO)
(67.7%, 95% CIl 67.5-68.0), then the Aguascalientes and
Guerrero AOOs (64.6%, 95% CI 64.2-64.9 and 60.1%, 95%
Cl 59.7-60.5, respectively).

Conclusions: The prevalence of MBD in the population affi-
liated to IMSS is 9.3%. Estimating that prevalence may help
healthcare professionals to provide a better follow-up and
traceability in the care for these patients.
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Introduccion

Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), “La
salud es un estado completo de bienestar fisico, mental y
social, y no solamente la ausencia de afecciones o enfer-
medades”. Debido a esta definicion es por lo que la salud
mental se considera mas que una ausencia de trastornos
o discapacidades mentales.! Los conceptos de salud men-
tal incluyen un bienestar subjetivo, autonomia, competen-
cia, dependencia intergeneracional y el reconocimiento de
la habilidad para realizarse intelectual y emocionalmente,
reconociendo sus habilidades, con el fin de elevar sus com-
petencias y alcanzar sus propios objetivos.? Los transtor-
nos mentales y del comportamiento (TMC) afectan a toda
la sociedad; el riesgo es mas alto es en los pobres, los des-
empleados, las personas con baja escolaridad, las victimas
de violencia, los inmigrantes, etcétera. La prevalencia de los
TMC varia entre 18.7 y 24.2%; en lo que respecta a ansie-
dad es de 9.3 y 16.1%; la de trastornos afectivos, entre 7.0
y 8.7%; y la de trastornos debidos al consumo de sustancias
psicoactivas, entre 3.6% y 5.3%.3 Los trastornos del espec-
tro autista, las psicosis afectivas y no afectivas afectan apro-
ximadamente al 2.5% de la poblacion adulta.*® En México
la carga de enfermedad por TMC es de aproximadamente el
20% vy estos trastornos fracturan las carreras vocacionales
y laborales de la gente joven en su etapa mas productiva.®’
De ahi que observar la ocurrencia, la tendencia y la distribu-
cion de estas enfermedades en el pais sea indispensable®?
para la toma de decisiones, las estrategias de prevencion
y de control'® y la realizacion de la vigilancia epidemiolo-
gica.'"2 En nuestro pais, es posible que una sexta parte
de la poblacion padezca ya un TMC.'2 Caraveo et al. mos-
traron que la depresion, la epilepsia, la psicosis, los trastor-
nos limitrofes y el trastorno obsesivo son los padecimientos
mas frecuentes y tienen mayor prevalencia la depresion en
mujeres con 9.7% (hombres 4.9% y prevalencia total 7.3%)
y la epilepsia con el 3.9%. La prevalencia de psicosis es
mayor en hombres (3.2%).1415 El objetivo de este estudio
fue estimar la prevalencia de los trastornos mentales y del
comportamiento en poblacién derechohabiente del Instituto
Mexicano del Seguro Social (IMSS) del 2021.

Material y métodos

Se hizo un estudio observacional y transversal. Las
fuentes de informacion para la construccion del censo y
de las medidas epidemioldgicas fueron el Sistema Médico
Operativo Central (SIMOC), el Médulo Consulta, el Médulo
Hospitalizacion (donde se toma la informacion de consultas
de especialidad, atencién en urgencias y egresos hospita-
larios), el Sistema de Informacion de Atencion Integral en
Salud (SIAS) y Sistema Epidemioldgico y Estadistico de las
Defunciones (SEED), disponibles en la pagina de la Coor-

http://revistamedica.imss.gob.mx/

dinacion de Vigilancia Epidemiolégica (CVE), Division de
Informacion en Salud en http://infosalud.imss.gob.mx/

Criterios para la construccion del censo

Se definié como caso aquel paciente que cumplié con el
diagnostico de TMC registrado en las fuentes ya referidas
durante el periodo del 26 de diciembre 2020 al 25 de diciem-
bre del 2021, incluidas todas las especialidades y atenciones
por psicologia; posteriormente se hizo la busqueda en cada
sistema de informacion y se eligio el codigo CIE-10 en las 23
categorias seleccionadas, cada una de ellas, con caracteris-
ticas con edad especifica y la especialidad (cuadro I).

Para la validacion de los casos, se corroboraron los crite-
rios de seleccion sobre el diagndstico principal o inmediato
u otras condiciones solicitadas, en cada caso, la edad para
los distintos padecimientos mentales, asi como los criterios
de tipo de servicio o especialidad y género para cada diag-
nostico. Se excluyeron los registros con no derechohabien-
tes (ND) en el agregado médico, los derechohabientes con
género diferente a M (masculino) o F (femenino) y aquellos
con edad menor que cero afios 0 mayor que 105 afios.

Las variables validadas en el censo fueron: numero de
seguridad social, agregado médico, clave presupuestal de la
unidad médica, fecha de atencion, cédigo CIE 10, servicio,
ocasion de servicio, diagndstico principal, género y edad.
Para evitar la sobreestimacion de la prevalencia se agrego
un numero identificador en los pacientes registrados en los
distintos sistemas de informacion que identificé tanto la pri-
mera como la ultima atencion médica. El tipo de muestreo
realizado fue no aleatorizado estratificado por cada 6rgano
de operacion administrativa desconcentrada (OOAD).

Para el calculo de la prevalencia se identificé el nimero
total de casos existentes en el momento (c)/total de la
poblacién estudiada en ese mismo momento (T), con los
criterios especificos de edad seleccionados para cada
padecimiento. Los intervalos de confianza (IC 95%) fueron
calculados con Statistics with Confidence (CIA confidence
Interval Analysis, version 1.1).

Resultados

La construccion del censo TMC 2021 permitié que fueran
incluidos 2,652,531 pacientes. Los TMC incluidos se mues-
tran en el cuadro | con los codigos CIE 10 seleccionados.
Los trastornos de ansiedad y trastornos obsesivos compul-
sivos aportaron el mayor nimero de casos con 2,005,948
(75.6%), y fueron mas comunes en las mujeres (72.2%).
El episodio depresivo se encuentra en el segundo lugar

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5811



G Al indice

Cuadro | Categorias y grupos diagnosticos de los trastornos mentales y del comportamiento

especiales

Demencias

Trastornos mentales por abuso de sustancias
Esquizofrenia y trastornos delirantes
Trastorno afectivo bipolar

Episodio depresivo

Trastorno depresivo recurrente

Trastornos del humor

Otros trastornos del humor

Trastornos del humor afectivos

Ansiedad y trastornos obsesivos compulsivos
Trastornos disociativos

Trastornos somatomorfos

Trastornos neuroéticos

Trastornos de personalidad

Retraso mental

Trastornos del desarrollo psicoldgico
Trastornos emocionales y del comportamiento
Enfermedad de Alzheimer

Lesiones autoinfligidas

Problemas de hechos negativos en la nifiez
Problemas de crianza en el nifio

Problemas relacionados con el grupo primario de apoyo

Trastornos de ingesta de alimentos

F00-F03 65 afos o mas

F10-F19 3 afios 0 mas

F20 10 afios 0 mas

F31 3 afilos 0 mas

F32 3 afos 0 méas

F33 3 afos o mas

F34 3 afos 0 méas

F38 3 afios 0 mas

F39 3 aflos 0 mas

F40-F43 3 afnos o mas

Fa4 3 afos o mas

F45 3 afos o méas

F48 3 afios 0 mas

F60 18 afos o mas
F70-F73, F78-F79 < 18 afios
F80-F84, F88-F89 < 18 afios

F90-F95, F98 3 aflos o0 mas
G30 65 afos o mas
X60-X84 6 afos o0 mas
Z61 < 18 arfos
262 < 18 afos
Z63 Todas las edades
F50 Todas las edades

Fuente: Coordinacion de Vigilancia Epidemioldgica, elaboracion propia de la Division de Vigilancia Epidemioldgica de Enfermedades No

Trasmisibles. Diciembre de 2021

(5.7%), con mayor frecuencia en mujeres (77.1%). Los tras-
tornos emocionales y del comportamiento tienen una fre-
cuencia de 4.8% (cuadro ).

En los menores de 20 afios, los trastornos emocionales
y del comportamiento fueron mas frecuentes en hombres
(71.2%) que en mujeres (28.8%). El segundo TMC mas fre-
cuente fueron los trastornos de ansiedad y los trastornos
obsesivos compulsivos, con 61.2% en mujeres y el 38.8%
en hombres. En relaciéon con los trastornos del desarrollo
psicolégico, se repitié el patrén en hombres con el 70.2%
y en mujeres hubo 29.8% de los casos. El retraso mental
ocupd el lugar numero 4 con el 5.3% (cuadro Il1).

Entre los mayores de 20 afios, llamo la atencion que la
ansiedad y los trastornos obsesivos compulsivos tuvieron
una frecuencia de 81.8%. Las mujeres aportaron el 72.8%,
al igual que en el episodio depresivo con 78%. El tercer
lugar fue ocupado por los trastornos mentales por abuso
de sustancias con 63,578 casos, de los cuales el 82.7%
fue en hombres. Las demencias tuvieron una frecuencia en
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mujeres de 60.4% y el promedio de edad fue de 81 afios en
ambos sexos (cuadro V).

En lo que respecta a la prevalencia nacional, incluidos
todos los trastornos mentales y del comportamiento segun el
censo de 2021, es de 9.3% (intervalo de confianza del 95%
[IC 95%] 9.2-9.4). El padecimiento con mayor prevalencia
fue la ansiedad y los trastornos obsesivos compulsivos con
39.89%, IC 95% 39.1-39.95. La demencia tuvo una preva-
lencia de 6.05%, IC 95% 6-6.1; la enfermedad de Alzheimer
una prevalencia de 1.47%, con un IC 95% de 1.40-1.50.
En lo que respecta al episodio depresivo, la prevalencia
fue de 3.03% con un IC 95% de 3.02-3.5; el retraso mental
1.39% con un IC 95% de 1.37-1.41. En lo que respecta a los
trastornos de desarrollo psicolégico, la prevalencia fue de
3.83% con un IC 95% 3.80-3.87. Por ultimo, los trastornos
emocionales y del comportamiento tuvieron una prevalencia
de 2.5% con un IC 95% de 2.49-2.52, y un 1.37% (IC 95%
1.36-1.38) en cuanto a los trastornos mentales por abuso
de sustancias. La esquizofrenia y los trastornos delirantes
tuvieron una prevalencia de 0.8% (IC 95% de 0.78-0.80).
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Cuadro Il Principales trastornos mentales y del comportamiento en el IMSS

Total Muj Homb
frastormo menta Y i Comportamiento

1 Ansiedad y trastornos obsesivos compulsivos
2 Episodio depresivo

8 Trastornos emocionales y del comportamiento
4 Trastornos mentales por abuso de sustancias
) Trastornos del desarrollo psicologico

6 Demencias

7 Trastornos del humor

8 Esquizofrenia y trastornos delirantes

9 Trastorno depresivo recurrente

10 Problemas relacionados con el grupo primario de apoyo
11 Retraso mental

12  Trastorno afectivo bipolar

13  Trastornos somatomorfos

14  Enfermedad de Alzheimer

15  Trastornos de personalidad

16  Trastornos del humor afectivos

17  Trastornos neuréticos

18  Trastornos disociativos

19  Trastornos de ingesta de alimentos

20  Otros trastornos del humor

21 Lesiones autoinfligidas

22  Problemas de crianza en el nifio

23  Problemas de hechos negativos en la nifiez

Total

2,005,948 75.6 1,447,735 72.2 558,213 27.8
152,375 5.7 117,481 771 34,894 22.9
126,053 4.8 37,413 29.7 88,640 70.3
69,059 2.6 12,882 18.7 56,177 81.3
47,961 1.8 14,287 29.8 33,674 70.2
43,470 1.6 26,253 60.4 17,217 39.6
36,463 1.4 28,562 78.3 7,901 21.7
35,501 1:3 16,310 45.9 19,191 54.1
30,168 1.1 23,812 78.9 6,356 211
17,822 0.7 12,013 67.4 5,809 32.6
17,433 0.7 7002 40.2 10,431 59.8
16,949 0.6 11,296 66.6 5653 33.4
12,450 0.5 302 66.7 4148 38:3
10,601 0.4 6829 64.4 3772 35.6
8990 0.3 6197 68.9 2793 31.1
6690 0.3 4285 64.1 2405 35.9
4902 0.2 2924 59.6 1978 40.4
3431 0.1 2162 63.0 1269 37.0
2344 0.1 1780 75.9 564 241
1412 0.1 938 66.4 474 33.6
1313 0.0 759 57.8 554 42.2
897 0.0 332 37.0 565 63.0
299 0.0 164 54.8 {85 45.2
2,652,531 100 1,789,718 67.5 862,813 32.5

Fuente: DPM/DIS/DVEENT/Censo de Trastornos mentales y del comportamiento, 2021

Prevalencia por OOAD

En cuanto a la ansiedad y los trastornos obsesivos com-
pulsivos los 6rganos de operacion administrativa descon-
centrada (OOAD) de Michoacan (67.7%, IC 95% 67.5-68.0),
Aguascalientes (64.6%, IC 95% 64.2-64.9) y Guerrero
(60.1%, IC 95% 59.7-60.5) tuvieron las mayores prevalen-
cias a nivel nacional. La prevalencia mas baja correspondio
al OOAD de Tamaulipas con 21.3% (IC 95% 21.1-21.5) y al
de Quintana Roo con 23.4% (IC 95% 23.1-23.7). La referen-
cia nacional fue de 39.89% (IC 95% 39.1-39.95).

La prevalencia nacional en las demencias fue de 6.05%
(IC 95% de 6-6.1). EI OOAD con mayor prevalencia fue
Colima con 9.9% (IC 95% 9.1-10.7), seguido por Campe-
che 9.6% (IC 95% 8.6-10.5) y Baja California Sur 8.9%
(IC 95% 8.0-9.7). Las prevalencias mas bajas correspon-
dieron a las OOAD de México Poniente con 3.7% (IC 95%
3.4-3.9), Tamaulipas con 4.2% (IC 95% 3.9-4.4); Hidalgo
(IC 95% 4.08-4.84) y Querétaro (IC 95% 4.15-4.83) compar-
tieron casi la misma prevalencia (4.5%).
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Con respecto a la enfermedad de Alzheimer, Nayarit
tuvo prevalencia de 4.3% (IC 95% 3.87-4.81), Sinaloa 2.7%
(IC 95% 2.5-2.9) y Oaxaca 2.36% (IC 95% 2.01-2.71) y fue-
ron las cifras mas altas. El valor de referencia nacional fue
de 1.47% (IC 95% 1.40-1.50). Las prevalencias bajas perte-
necieron a Quintana Roo con 0.7% (IC 95% 0.5-0.9), México
Oriente (IC 95% 0.07-0.83) y México Poniente (IC 95% 0.07-
0.9), ambas con 0.80%, e Hidalgo con 0.85% (IC 95% 0.60-
1.03). El episodio depresivo tuvo una prevalencia nacional
de 3.0% (IC 95% 3.02-3.5); el OOAD Durango duplicé la
cifra nacional con 6% (IC 95% 5.8-6.2), seguido por Chihua-
hua con 5.1% (IC 95% 5.0-5.2) y Morelos con 4.5% (IC 95%
4.4-4.7). La prevalencia por este padecimiento fue menor
en Michoacan con 1.77% (IC 95% 1.70-1.84) y Oaxaca con
1.5% (IC 95% 1.4-1.6). La prevalencia nacional del retraso
mental fue de 1.39% (IC 95% 1.37-1.41). Hubo 18 OOAD
por arriba de la referencia nacional. Los tres OOAD con mas
alta prevalencia fueron: Ciudad de México Norte con 2.5%
(IC 95% 2.3-2.6), Tlaxcala con 2.3% (IC 95% 1.9-2.5) y
Guerrero con 2.1% (IC 95% 1.8-2.3). Las prevalencias mas
bajas las registraron Tamualipas, Chihuahua y Nuevo Ledn
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Cuadro Il Principales trastornos mentales y del comportamiento en menores de 20 afios

Total Muj Homb
frastomos mentaies . i Comportamiento

1 Trastornos emocionales y del comportamiento
2  Ansiedad y trastornos obsesivos compulsivos
3  Trastornos del desarrollo psicolégico

4  Retraso mental

5 Episodio depresivo

6  Trastornos mentales por abuso de sustancias
7  Trastornos del humor

8 Problemas relacionados con el grupo primario de apoyo
9  Trastorno depresivo recurrente

10  Trastornos somatomorfos

11  Trastornos de ingesta de alimentos

12  Problemas de crianza en el nifio

13  Esquizofrenia y trastornos delirantes

14  Trastornos disociativos

15  Trastornos de personalidad

16  Trastorno afectivo bipolar

17  Trastornos del humor afectivos

18  Trastornos neuroticos

19 Problemas de hechos negativos en la nifiez
20 Lesiones autoinfligidas

21  Otros trastornos del humor

Total

121,593 36.7 35,075 28.8 86,518 71.2
108,150 32.6 66,138 61.2 42,012 38.8
47,961 14.5 14,287 29.8 33,674 70.2
17,433 5.3 7002 40.2 10,431 59.8
13,032 3.9 8839 67.8 4193 32.2
5481 1.7 1900 34.7 3581 65.3
3276 1.0 2192 66.9 1084 33.1
3208 1.0 1699 53.0 1509 47.0
2988 0.9 2163 72.4 825 27.6
1651 0.5 981 59.4 670 40.6
1382 0.4 1044 75.5 338 24.5
897 0.3 332 37.0 565 63.0
848 0.3 370 43.6 478 56.4
781 0.2 418 53.5 363 46.5
606 0.2 412 68.0 194 32.0
579 0.2 321 55.4 258 44.6
475 0.1 247 52.0 228 48.0
397 0.1 203 51.1 194 48.9
239 0.1 164 54.8 135 45.2
244 0.1 167 68.4 7 31.6
105 0.0 59 56.2 46 43.8
331,386 100.0 144,013 43.5 187,373 56.5

Fuente: DPM/DIS/DVEENT/Censo Trastornos Mentales y del Comportamiento, 2021

(0.8%). En relacion con los trastornos del desarrollo psico-
I6gico, la prevalencia nacional fue de 3.83% (IC 95% 3.8-
3.87). Hubo varios OOAD que estuvieron por arriba del dato
nacional: Sonora (6.8%, IC 95% 6.5-7.0), Colima (6.6%,
IC 95% 6.1-7.0) y Ciudad de México Norte (5.9%, IC 95% 5.6-
6.1). EI OOAD Sonora también tuvo una prevalencia alta en
relacion con trastornos emocionales y del comportamiento
(3.9%, IC 95% 3.8-4.0) junto con Chihuahua (4.1%, IC 95%
4.0-4.2). El resto de las enfermedades por TMC reporta-
ron prevalencias pequefas. En relacion con la ansiedad
y los trastornos obsesivos compulsivos, pareciera que su
prevalencia se incrementa con la edad. En los menores de
10 afos fueron mas frecuentes en hombres. Sin embargo,
después de esa edad se invirtio la frecuencia en mujeres, y
se observoé un gradiente de aumento con cada grupo etario,
en ocasiones casi 4 veces mas, como es el caso del grupo
de 55 a 59 anos. Con respecto a la ansiedad y los trastor-
nos obsesivos compulsivos la frecuencia inicia de los 1 a
los 4 afos. Pareciera que la frecuencia durante la infancia
es mas alta en hombres que en mujeres. Sin embargo, en
el inicio de la adolescencia se invierte la frecuencia, pues
es mas notoria en las mujeres y con un ascenso en todos
los grupos etarios, el cual alcanza hasta 4 veces mas en
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el grupo de 55 a 59 afos. Después de esa edad empieza
un franco descenso. De igual manera, la demencia aumenta
con la edad. La aparicion de este trastorno es a partir de los
60 afios y el grupo de edad mas afectado son los mayores
de 85 afios con 14,184 casos a nivel nacional. En este grupo
etario la frecuencia es mayor en las mujeres con casi el 52%.
Jalisco y Ciudad de México Sur son los OOAD con el mayor
numero de casos por este trastorno.

En relacién con la enfermedad de Alzheimer, los casos
inician a partir de los 65 afios (acorde a la literatura inter-
nacional) y pareciera que es mas probable que la desarro-
llen las mujeres debido a un aumento en la frecuencia. Los
OOAD del noroeste tienen mayores prevalencias.®

Los OOAD con mayor numero de casos fueron Nuevo
Ledn (1002 casos) y Jalisco (812 casos). En esta ultima se
observo un aumento de casos con la edad tanto en mujeres
como en hombres con excepcion del grupo de 85 afios o
mas, en el que hubo una discreta disminucién. En relacién
con el episodio depresivo, las cifras nacionales se duplica-
ron en el sexo femenino. Llama la atencién que los prime-
ros casos de aparicién del episodio depresivo fueron en el

5 http://revistamedica.imss.gob.mx/
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Cuadro IV Principales trastornos mentales y del comportamiento en mayores de 20 afios en el IMSS

Total Muj Homb
“ frastomos mentaies Y o Comportamiento

Ansiedad y trastornos obsesivos compulsivos
Episodio depresivo

Trastornos mentales por abuso de sustancias
Demencias

Esquizofrenia y trastornos delirantes
Trastornos del humor

Trastorno depresivo recurrente

@ N O g b~ WN =

Trastorno afectivo bipolar

©

Problemas relacionados con el grupo primario de apoyo
10 Trastornos somatomorfos

11 Enfermedad de Alzheimer

12 Trastornos de personalidad

13 Trastornos del humor afectivos

14 Trastornos neuroticos

15 Trastornos emocionales y del comportamiento
16 Trastornos disociativos

17 Otros trastornos del humor

18 Lesiones autoinfligidas

19 Trastornos de ingesta de alimentos

Total

1,897,798 81.8 1,381,597 72.8 516,201 27.2
139,343 6.0 108,642 78.0 30,701 22.0
63,578 2.7 10,982 17.3 52,596 82.7
43,470 1.9 26,253 60.4 17,217 39.6
34,653 1.5 15,940 46.0 18,713 54.0
33,187 1.4 26,370 79.5 6817 20.5
27,180 1.2 21,649 79.7 5531 20.3
16,370 0.7 10,975 67.0 5395 33.0
14,614 0.6 10,314 70.6 4300 29.4
10,799 0.5 7321 67.8 3478 32.2
10,601 0.5 6829 64.4 3772 8516

8384 0.4 5785 69.0 2599 31.0
6215 0.3 4038 65.0 2177 35.0
4505 0.2 2721 60.4 1784 39.6
4460 0.2 2338 52.4 2122 47.6
2650 0.1 1744 65.8 906 34.2
1307 0.1 879 67.3 428 32.7
1069 0.0 592 55.4 477 44.6
962 0.0 736 76.5 226 235
2,321,145 100.0 1,645,705 70.9 675,440 291

Fuente: DPM/DIS/DVEENT/Censo de Trastornos Mentales y del Comportamiento, 2021. Prevalencia nacional

IMSS: Instituto Mexicano del Seguro Social

grupo de 1 a 4 afios. Al llegar la adolescencia es de 30
veces mas y continlia en ascenso hasta los 65 afios, donde
ya tiene un comportamiento descendente.

En lo concerniente a la esquizofrenia y los trastornos
delirantes, los primeros casos se observaron en el grupo de
5 a 9 afios, especialmente en los hombres, y van aumen-
tando con la edad; la mayoria de los casos se presenté en
el grupo de 55 a 59 afos, pero fue mas frecuente en muje-
res. A partir de ese grupo de edad fue en franco descenso
en ambos géneros. EI OOAD Jalisco fue que presenté mas
casos a nivel nacional (3915) junto con Nuevo ledn (3103) y
Ciudad de México Sur (2156).

A nivel nacional las lesiones autoinfligidas se presentan
desde la preadolescencia (5 a 9 afios) y la mayor concen-
tracion de casos se dio en el grupo de 10 a 14 afios hasta
el grupo de 25 a 29 afos; fue mas frecuente en mujeres.
Jalisco fue el OOAD con mayor numero de casos, seguido
de Guanajuato y Ciudad de México Sur.

Discusion

Segun la OMS, una de cada 8 personas en el mundo
presenta un TMC. Estos se componen de alteraciones con-
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siderables del pensamiento, la regulacion de las emociones
o del comportamiento. A pesar de esto, hay opciones de pre-
vencion y de tratamiento. Los padecimientos mas frecuentes
en el afio 2020 fueron la ansiedad y los trastornos depresi-
vos, posiblemente debido a la pandemia de COVID-19. Las
estimaciones mostraron un aumento del 26% en ansiedad
y el 28% en los episodios depresivos. En lo que respecta a
poblacion hispana, la enfermedad mental ha sido respon-
sable del 8.2% de los afios de vida ajustados por discapa-
cidad y del 33.2% de los afios vividos con discapacidad.
Sin embargo, desde el afio 2020 los TMC han aportado el
20.9% de la carga total de la enfermedad. Las prevalencias
con respecto a depresiéon mayor son muy similares en los
diversos paises latinoamericanos, a excepcién de Colombia
(19.6%)."7'8 En la poblacion derechohabiente la prevalencia
de depresion mayor fue de 3% (2021), y la ansiedad y los
trastornos obsesivos compulsivos tuvieron una prevalencia
de 5% (2022) con aumento de casi el doble.

A nivel nacional, la ENSANUT 2018-2019 presenta pre-
valencias sobre algunas TMC. Con respecto a intento de sui-
cidio la prevalencia fue de 3.9%, muy similar a la ENSANUT
2012; en el analisis del censo 2021 fue del 0.1%. En lo que
respecta a la prevalencia por depresion en adolescentes, la
ENSANUT 2018-2019 reporta un 6.1%, comparado con el
3.1% de los resultados en el IMSS. En adultos es mayor la
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prevalencia en la ENSANUT 2018-2019 con 17.7% frente al
6.0%. En ambas fuentes de informacion la prevalencia es
mayor en mujeres en comparacion con los hombres.'® En
el IMSS, es de suma importancia conocer las medidas de
ocurrencia de los TMC, ya que estos se encuentran entre
los 10 principales motivos de consulta externa (2.3%), pues
se otorgan 1,655,237 consultas en el primer nivel, 413,392
en segundo nivel y 68,846 en el tercer nivel.20

Entre las principales aportaciones de este estudio, esta
que es uno de los primeros en presentar prevalencias mas
frecuentes por cada enfermedad mental por cada OOAD.
Dentro de las limitaciones, esta que es posible que no todos
los pacientes con TMC sean identificados o registrados en
los diversos sistemas de informacion institucionales, por
lo que los esfuerzos deben ser dirigidos a mejorar no solo
la deteccion, sino también la calidad del registro de estas
enfermedades en los diferentes niveles de atencién. Esta
deteccion debe ser buscada intencionalmente no solo en
los asegurados que acuden a los servicios PrevenIMSS,
sino en la poblacion total derechohabiente para que la pre-
valencia sea mejor calculada, principalmente en lo que res-
pecta al denominador de esta. También se debe permitir un
muestreo aleatorio para prevenir la confusion.

Conclusiones

La epidemiologia psiquiatrica en México surge como
iniciativa de la OMS en 2003, lo cual da a conocer resul-
tados de prevalencia de los trastornos psiquiatricos, comor-
bilidades, las variaciones en la distribucion geografica y la
correlacion con los factores sociodemograficos, asi como
la manera en que se utilizan los servicios en la poblacion
adulta.?’ En México, el 20% de la poblacién presenta al
menos un TMC en algin momento de su vida. Las mas
frecuentes son los trastornos por ansiedad, por depresion
mayor, la fobia especifica y la dependencia al alcohol. Este
ultimo mas frecuente en los hombres y en el caso de las
mujeres, la depresion. En los nifios la ansiedad por separa-
cion, el trastorno por déficit de atencion y la fobia especifica
son los mas comunes.?2 Dada la prevalencia nacional entre
nuestros derechohabientes IMSS (9.3%), se requiere aten-

cion médica debido a las enfermedades concomitantes que
rompen el equilibrio en la salud mental, ya que cuando el
paciente enferma, esto se acomparia de diferentes trastor-
nos afectivos. Por lo tanto, es necesaria la deteccion opor-
tuna de estos padecimientos, asi como el fortalecimiento
en el primer nivel de la atencién médica.2® Actualmente,
desde el 2022 se ha iniciado el tamizaje del trastorno de
depresion, de ansiedad y de panico por medio de la aplica-
cion del Cuestionario de salud mental (PHQ-4 + PHQ-TP),
incluido en la estrategia PrevenIMSS, por lo que es un buen
comienzo de la deteccion temprana en la historia natural
de los TMC.2* Ahora con el surgimiento del censo de TMC
IMSS, se ha fortalecido la vigilancia epidemioldgica de estos
trastornos. Este es realizado con base en las fuentes de
informacion disponibles en los 3 niveles de atencion. Este
estudio contribuye a la descripcidn de estos padecimientos
a nivel nacional y por cada OOAD. Es importante mencio-
nar que el censo es un parteaguas en la identificacion y la
evaluacion, pues no solo permite fortalecer los sistemas de
informacién, sino que también desarrolla con evidencia la
investigacion para los TMC, lo cual da lugar a la innovacién
y a la investigacion que tendran impacto en los tomadores
de decisiones. No hay que olvidar la gran necesidad de la
recoleccion activa y sistematica, el analisis e interpretacion
de los datos para la planificacion, la evaluacién y la difusion
de las cifras en las diferentes instancias institucionales que
sirvan como guia y desarrollo de las mejores estrategias
de los programas de prevencion, deteccion, diagnostico y
control de los TMC en el IMSS.2526
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Resumen

Introduccion: la estratificacion del riesgo de deterioro cog-
nitivo en comunidades se origind en autopsias de individuos
cognitivamente saludables. El Manual diagnostico y estadisti-
co de trastornos mentales, 5% edicién (DSM-5, por sus siglas
en inglés) incorpora medidas de funcién cognitiva (FC) subje-
tivas y objetivas para explorar los trastornos neurocognitivos
(TNC). Esto se puede aplicar en comunidades para explorar
los factores que pueden influir positiva o negativamente.
Objetivo: obtener la relacion entre grupos de FC clasifica-
dos segun las categorias del DSM-5, y factores sociode-
mograficos, habitos, comorbilidades y funcion motora en
personas mayores que viven en la comunidad.

Material y métodos: estudio transversal con una muestra
probabilistica (n = 347). Las variables fueron sociodemografi-
cas, habitos, comorbilidades y funcién motora cognitiva. Los
participantes se agruparon en FC objetiva y subjetiva, edad,
sexo, nivel educativo, y fueron definidos segun el TNC.
Resultados: el 28.5% no presentd trastorno cognitivo, 43.9%
tuvo trastorno leve con < 70 afios (TNC leve < 70a), 19% con
70 afios o mas (TNC leve = 70a) y 8.6% con TNC severo. Los
factores asociados para TNC < 70a fueron estado civil (EC),
actividad fisica (AF), diabetes mellitus y fragilidad; para TNC-
leve >70a: EC, ocupacion, vivir solo y enfermedades cardia-
cas; para TNC severo: AF y fuerza de prension. En el analisis
multivariado, se observd mayor verosimilitud en los grupos
de TNC leve que en aquellos sin TNC y con TNC-severo.
Conclusiones: se identificaron 4 grupos de importancia. El
TNC leve fue principalmente explicado por factores socio-
demograficos, habitos, condiciones clinicas y funcionalidad
motora.

Abstract

Background: Risk stratification for cognitive impairment in
communities originated from autopsies in cognitively healthy
individuals. The Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders, 5" edition (DSM-5) incorporates subjective and
objective cognitive function (CF) measures to explore neuro-
cognitive disorders (NCD). It can be applied in communities to
explore the factors that may influence positively or negatively.
Objective: To obtain the relationship between groups of CF
classified using the DSM-5 categories, and sociodemogra-
phic factors, habits, comorbidities and motor function in ol-
der people living in the community.

Material and methods: Cross-sectional study with a pro-
babilistic sample (n = 347). The variables were sociodemo-
graphic, habits, comorbidities, and cognitive motor function.
The participants were grouped considering subjective and
objective CF, plus age, sex, and educational level, and defi-
ned according to NCD.

Results: 28.5% did not present cognitive disorder, 43.9%
had mild disorder < 70 years (mildNCD < 70y), 19% with
70 years or more (mildNCD = 70y), and with major disorder
8.6%. The associated factors for mildNCD < 70y were mari-
tal status (MS), physical activity (PA), diabetes mellitus, and
frailty; for mildNCD > 70y: MS, occupation, living alone, and
heart disease; for majorNCD: PA and grip strength. In the
multivariate analysis it was observed greater likelihood in the
mildNCD groups than in the non-NCD and majorNCD groups.
Conclusions: 4 important groups were identified in a com-
munity. The mildNCD was mainly explained by sociode-
mographic factors, lifestyle, clinical conditions, and motor
functionality.
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Introduccion

El envejecimiento es una de las causas de deterioro cog-
nitivo leve o demencia,’ debido a varios factores de riesgo,
especialmente en la actualidad, que es cuando se expe-
rimentan cambios sociales y ambientales que afectan a la
salud cerebral. En el 2019, la Asociacion Global de la Carga
de la Enfermedad (GBD por sus siglas en inglés) estimo que
el niUmero de personas con demencia en el 2019 era de 57.4
millones de casos a nivel mundial y se espera un incremento
de 152.8 millones de casos de demencia para el 2050.2
Actualmente el mayor problema es que el 60% de los casos
vive en paises de ingresos bajos y medios.3 En México, antes
de la pandemia, se reportd que para el 2050 habria 36 millo-
nes de personas mayores, de las cuales 3.5 millones vivirian
con algun sindrome demencial 45

Los conocimientos sobre la estratificacion del riesgo de
deterioro cognitivo o demencia en comunidades se origi-
naron a partir de autopsias en individuos cognitivamente
saludables.® A pesar de los cambios neuropatoldgicos,
como neurodegeneracion de I6bulo frontotemporal, lesion
traumatica cerebral, lesiones vasculares y enfermedades
de cuerpos de Lewy, estos individuos presentaron diversos
niveles de rendimiento cognitivo (alto, bajo, demencia tem-
prana, demencia tardia).® Estas personas resilientes, con
una funcidén cognitiva adaptativa, se atribuyen a factores
que pueden influir positiva o negativamente.®7

Por otro lado, el Manual diagnéstico y estadistico de
transtornos mentales (DSM-5) es una evaluaciéon clinica
vélida, confiable e integral. La ultima modificacion incorpord
medidas subjetivas y objetivas importantes para el diagnos-
tico del trastorno neurocognitivo (TNC) que va de leve a
severo,®? |o cual es posible aplicar en comunidades para asi
aproximarnos a la exploracion de los TNC.89 Estos se pue-
den explorar en las personas de todo el espectro cognitivo,
es decir, desde los cognitivamente sanos hasta aquellos que
tienen predemencia. Esto es posible si en el reclutamiento
de la muestra se consideran otros criterios para TNC con
base en el DMS-5, como la ausencia de delirium y depresion
mayor. La importancia es que para reducir el numero de los
casos de demencia se requiere intervenir en etapas tempra-
nas. Para que esto sea posible, la estratificacion de los gru-
pos de riesgo es de importancia para desarrollar programas
preventivos que modifiquen factores de riesgo o potenciali-
cen los factores que benefician la salud cerebral.

Los estudios de cohortes y los metaanalisis han iden-
tificado 12 factores de riesgo de demencia: bajo nivel de
educacion, pérdida de audicién, lesion cerebral traumatica,
presion arterial alta, alcoholismo, obesidad, tabaquismo,
depresion, aislamiento social, inactividad fisica, diabetes
mellitus tipo 2 (DMT2) y la contaminacion del aire-”'% En el

http://revistamedica.imss.gob.mx/

reporte de la Comision de Lance se menciona que es posi-
ble prevenir el 40% de los casos de demencia'’ mediante
la modificacién de factores como el mayor nivel educativo
(> 6-15 afos), la pérdida de peso, el ejercicio fisico, una
dieta saludable y la reserva cognitiva.®

México es un pais de ingresos medios y bajos con una
alta prevalencia de factores de riesgo para demencia, como
bajo nivel educativo, alta prevalencia de sedentarismo,
tabaquismo, obesidad, DMT2 y presion arterial alta.'?

El analisis de conglomerados es una herramienta para
la salud publica que permite clasificar tantas observaciones
en grupos de tal forma que se cumpla el principio de cohe-
sion, es decir, que cada grupo (conglomerado o cluster) sea
homogéneo respecto a las variables utilizadas para caracte-
rizarlos y el principio de separacion; i.e., que los grupos sean
lo mas distintos posibles unos con otros respecto a las varia-
bles consideradas.'® Para obtener el riesgo de deterioro
cognitivo o demencia mediante este andlisis, las caracte-
risticas que pueden utilizarse son la funcién cognitiva obje-
tiva y la subjetiva, ademas de que hay que considerar otras
variables asociadas al deterioro cognitivo como la edad, el
sexo y el nivel de escolaridad. Por lo tanto, el proposito de
este estudio fue obtener la relacion entre grupos de funcion
cognitiva clasificados segun las categorias del DSM-5, y fac-
tores sociodemograficos, habitos, comorbilidades y funcion
motora en personas mayores que viven en la comunidad.

Material y métodos

Se hizo un estudio transversal analitico. La muestra pro-
babilistica fue reclutada entre octubre y diciembre de 2019
en el Centro Médico Nacional Siglo XXI. Este articulo es un
analisis secundario de los datos del estudio “Entrenamiento
con ejercicio aerdbico-cognitivo para beneficiar la salud
cognitiva y vascular en adultos mayores en riesgo de dete-
rioro cognitivo, con profesionales de la salud y con apoyo
de un cuidador: Ensayo clinico aleatorizado”, con nimero
de R-2018-785-095."

La muestra probabilistica se tomé a partir de una lista
de 2600 pacientes pertenecientes a las unidades de medi-
cina familiar (UMF) No. 1 y 10 del Instituto Mexicano del
Seguro Social (IMSS). El reclutamiento se hizo mediante
llamadas telefénicas a domicilio, utilizando una lista de 2000
numeros de teléfono. Sin embargo, no fue posible contac-
tar a 1158 personas mayores por las siguientes razones:
1) no respondieron, 2) numero de teléfono inactivo, 3) la
persona mayor cambié de domicilio 4) la persona mayor
no se encontraba en casa y no devolvio la llamada, 5) por
muerte de la persona mayor 6) la persona mayor dijo que
no tenia tiempo para participar en el estudio, y 7) la persona
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mayor se encontraba en el extranjero o fuera de la ciudad
(en el anexo 1 se muestra el flujograma de la muestra).

Se incluyeron personas mayores de 60 a 95 afios, de
cualquier sexo, con datos completos sobre los factores
sociodemograficos, habitos, comorbilidades, asi como eva-
luaciones clinicas de la funcién cognitiva y de la funcién
motora, y que entregaron carta de consentimiento infor-
mado. Se excluyeron los participantes que dieran positivo
en la Escala de Calificacién del Delirium (DRS, por sus
siglas en inglés)'® y aquellos con datos incompletos. Ade-
mas, se eliminaron los participantes cuya evaluacion de
depresion indicara severidad (su medicion se describe en
variables independientes).

Variable dependiente de la funcion cog-
nitiva categorizada por grupos de DSM-5

La variable dependiente fue la funcién cognitiva, y se
midié a partir de

« La funcion cognitiva subjetiva, con la pregunta: “Recien-
temente ¢ha sentido que su memoria ha disminuido?”
con dos respuestas posibles: Siy No.

» La funcién cognitiva objetiva, evaluada mediante la Mini-
Evaluacién del Estado Mental (MMSE), en una escala de
0 a 30 puntos.'6:17

» Las caracteristicas de los participantes, incluida la edad
(en anos), el sexo (femenino o masculino) y el nivel de
escolaridad (en afios).

Estas caracteristicas se utilizaron para agrupar a los par-
ticipantes mediante un andlisis jerarquico y estandarizado
de conglomerados a valores Z. Posteriormente, se carac-
terizaron con 2 pruebas de funcion cognitiva objetiva para
categorizar los grupos en TNC."®

En el primer eje, se utilizé el valor promedio por grupo
con la prueba de tamizaje del MMSE de Folstein,'8'7 en la
que los grupos con un puntaje promedio < 22 de 30 puntos
fueron considerados con TNC-severo; < 26 de 30 puntos:
TNC-leve, y = 27 sin trastrorno neurocognitivo ni grupo de
referencia (STNC). En un segundo eje, se demostro el valor
de la Evaluacion Cognitiva Montreal (MoCA)'@ y los grupos
con un puntaje promedio < 22 de 30 puntos fueron nueva-
mente considerados como TNC-severo, 22-26 de 30 puntos
como TNC-leve y > 26 sTNC.

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5723

Variables independientes sociodemo-
grdficas, habitos, comorbilidades y fun-
cionalidad

Mediante un cuestionario se obtuvieron las siguientes
caracteristicas:

I. Sociodemogréficas edad (afios), sexo (masculino o
femenino), nivel educativo (afios), estado civil (soltero/
separado/divorciado/viudo y casado/pareja de hecho),
ocupacion (profesional, administrador, oficinista, vende-
dor, artesano, jefe de turno, proveedor de servicios, tra-
bajador, agricultor, ama de casa, comerciante, técnico o
sin trabajo), y vivir solo (no/si).

II. De habitos: fumar (presente), alcoholismo autoinformado
(presente) y actividad fisica (si o no).

[ll. De comorbilidades: obesidad (IMC > 30), diagnos-
tico de hipertension, presion arterial alta (presente),
diabetes mellitus (presente), dislipidemia (presente),
enfermedad cardiaca (presente), enfermedad cerebro-
vascular (presente), enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (presente), Parkinson cronico (presente) e
hipotiroidismo (presente).'* Los sintomas depresivos
se estimaron utilizando el CDS-15-Escala de depresion
geriatrica y la presencia de sintomas depresivos clinica-
mente significativos.'®

IV. De funcionalidad: la velocidad de la marcha es el tiempo
que se tarda en caminar 4 m/s;2° |a fuerza de prension
se midié con un dinamémetro de agarre colocado en
la mano dominante (esta evaluacion se realizé con el
sujeto sentado en una silla con el respaldo, hombros
y antebrazos en posicion recta y el codo en un angulo
de 90° y con ambos pies en el suelo; se hicieron dos
intentos, el segundo intento después de un minuto de
reposo); y la version en espafol del fenotipo de fragi-
lidad tiene 5 componentes: pérdida de peso involunta-
ria, agotamiento, marcha lenta, poca fuerza de agarre
y bajo nivel de actividad fisica; si habia la presencia
de 3 criterios, se considero fragil.2'?2 Una enfermera
calificada o un gerontélogo administraron el cuestio-
nario para obtener datos y mediciones generales. Las
actividades basicas de la vida diaria se midieron con
el indice de Katz, con el que se evalud si si o no reci-
bia asistencia el adulto mayor para bafarse, vestirse,
usar el sanitario, para la trasferencia de un lugar a otro,
continencia y alimentacién; con 6 puntos se considerd
independiente.23

En el andlisis estadistico se realizaron las descripciones

de las caracteristicas sociodemograficas, habitos, comorbi-

lidades, de la muestra y por conglomerado. Para analizar
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las diferencias entre las caracteristicas de la funcion cogni-
tiva de los grupos TNC, se utilizaron las pruebas paramé-
tricas para las variables continuas con distribuciéon normal
mediante f de Student y para las variables continuas sin dis-
tribucion normal se usé U de Mann-Whitney. Las variables
discretas se analizaron con la prueba no paramétrica de chi
cuadrada. Se considerd una diferencia significativa cuando
el valor de la probabilidad fue < 0.05.

Para el analisis multivariado se generaron 3 modelos de
regresion logistica jerarquicos. En cada modelo se obtuvie-
ron las odds ratio (OR) e intervalos de confianza del 95%
(IC 95%). La variable dependiente fue funciéon cognitiva
clasificada en grupos sTNC, TNC-leve y TNC-severo. Los
grupos de comparacion en cada modelo fueron sTNC frente
a TNC-leve < 70a, sTNC frente a TNC-leve = 70a y sTNC
frente a TNC-severo. En el primer modelo (M1) se incluye-
ron las caracteristicas sociodemograficas y habitos, en el
segundo modelo (M2) factores de comorbilidad y finalmente
en el tercer modelo (M3) se incluyé la funcionalidad motora
o0 modelo completo. Se empled el paquete estadistico IBM
SPSS (Statistical Package for Social Sciences), version 26.

Resultados

Se obtuvo una muestra de 347 personas mayores y la
mayoria fueron mujeres (67.3%), con una edad media de
65 (+ 7,4) afos, casadas o en union libre (63%). El nivel
medio de educacion fue de 9.5 afios (+ 5). La ocupacion
con mayor porcentaje fue la de proveedores de servicios
técnicos (39.3%) (anexo 2).

Grupos de funcion cognitiva categoriza-
dos por DSM-5

En el cuadro | se observan los 4 grupos obtenidos del
analisis de conglomerado y en donde el grupo de mayor
proporcion fue para el TNC-leve en personas con menos
de 70 afios, con 43.9%. Luego siguié el de sTNC con
28.5%; el de TNC-leve en personas mayores de 70 afios,
con 19.0%, y, finalmente, el del TNC-severo, con 8.6%. De
acuerdo con las caracteristicas sobresalientes por grupo,
en la queja subjetiva de memoria ausente fue para el grupo
de sTNC, mientras que el grupo con mayor porcentaje fue
para el TNC-leve en adultos jovenes. En la funcién cogni-
tiva objetiva con MoCa, las personas mayores de 70 afos
tuvieron un promedio 22.8 + 3.4 y las personas con menos
de 70 afios tuvieron un promedio de 23.6 + 3.6. La propor-
cion mayor de mujeres y el nivel de escolaridad mas baja
se observo en TNC-severo, mientras que la menor propor-
cion de mujeres fue en TNC-leve en < 70 afios y el nivel de
educativo alto fue en el grupo de sTNC. Las caracteristicas
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sociodemograficas, los habitos, las comorbilidades y la fun-
cionalidad se encuentran descritos en el anexo 2.

Factores de riesgo y de proteccion de la
funcion cognitiva por grupo categoriza-
dos por DSM-5

En el cuadro Il se encuentra el analisis multivariado
exploratorio jerarquizado en modelos por factores. En él se
muestra que los valores mas altos de verosimilitud fueron
para los grupos con TNC-leve. El modelo 1 incluyé factores
sociodemograficos y habitos en los que el trabajo no cua-
lificado (obrero, campesino, ama de casa, comerciante no
trabaja) y vivir solo fueron significativos para TNC-severo
y TNC-leve = 70 aifos, mientras que la actividad fisica fue
significativa para todos los grupos de comparacioén. En el
modelo 2 se agregaron el estado civil y la diabetes mellitus
en TNC-leve < 70 afios. En el modelo 3 se agregaron el
estado civil y las enfermedades cardiacas en TNC-leve =
70. En las personas con TNC-severo se agrego la fuerza de
prension. Asimismo, para TNC-leve = 70 afios se agregaron
las enfermedades cardiacas y la fuerza de prension. Por
ultimo, en el TNC-leve < 70 afios se agreg¢ el estado civil y
el sindrome de fragilidad.

Discusion

En este estudio se presenta la exploracion de la aso-
ciacion entre grupos de funcion cognitiva categorizados por
DSM-5 en una muestra probabilistica de personas mayores
que viven en la comunidad, con base en factores sociode-
mograficos, habitos, comorbilidades y funcionalidad motora,
ajustado por edad, sexo y nivel educativo.

Con un analisis de conglomerados, se identificaron cua-
tro grupos en una muestra probabilistica de personas mayo-
res atendidas en 2 UMF del IMSS en la Ciudad de México.

Los grupos de la variable dependiente de la funcién cog-
nitiva se caracterizaron segun las categorias establecidas
por el DMS-5, es decir, TNC leve, TNC severo o sin TNC.
La aproximacién al DSM-5 se basd inicialmente en los crite-
rios de seleccion, en los que se excluyeron y se eliminaron
los participantes con delirium y depresion severa. Posterior-
mente, se hizo la comparacion entre el grupo sin TNC y los
grupos con TNC que mostraron una proporcion significati-
vamente mayor en la presencia de la queja subjetiva de la
pérdida de la memoria y la pérdida de las actividades de la
vida diaria.

En este estudio epidemioldgico, se optd por clasificar los
grupos segun las categorias incluidas en el DSM-5. El prin-
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Cuadro | Proporcion, caracterizacion y comparacioén de la funcion cognitiva objetiva y subjetiva, asi como la edad, sexo y escolaridad entre
los conglomerados obtenidos de la muestra de estudio (variable dependiente) y categorizados por DSM-5

Caracteristicas

Proporcién*

MMSE (media + DE)f

MoCA (media + DE)t

QSM*

Edad (media + DE)f

Mujeres (%)*

Nivel de escolaridad (afios) [mediana (RI)J*
Preservacion de las actividades de la vida diaria (%)*

*Diferencia de proporciones con la prueba chi cuadrada
TDiferencia entre medias mediante la prueba t de Student
*Diferencia de mediana mediante la prueba U de Mann-Whitney

TNC-leve TNC-leve
TNC-severo _ _
n=30 270 afios < 70 afios
n =66 n=152
28.5% 8.6% 19.08 43.98
28.0+1.5 21.23 + 4.68 26.52 +2.04 27.2+1.8
272+2.0 14335 22.83 +3.43 23.6+ 3.6
0% 53.3%% 42.4%$ 71.1%8
71+5.8 77 £ 8.98 73+7.0 63 £ 2.58
66.7% 80%$ 71.2%8 63.8%$
12.0 (1-20) 1.5 (0-6)8 6.0 (0-18)8 11.0 (1-19)
25.3% 46.7% 19.7% 34.2%

§Se considero el valor significativo para todas las pruebas cuando la probabilidad fue < 0.05

IGrupo de comparacion o referencia

sTNC: sin trastrorno neurocognitivo; TNC-severo: trastorno neurocognitivo severo; TNC-leve: trastorno neurocognitivo leve; MMSE: Mini-
Evaluacion del Estado Mental; DE: desviacion estandar; MoCA: evaluacion cognitiva Montreal; QSM: queja subjetiva de memoria; RI:

rangos intercuartilicos

cipal desafio radica en disminuir la amplia variabilidad de la
prevalencia y también su limitada capacidad para caracteri-
zar grupos de riesgo que permitan un seguimiento y resul-
tado a lo largo del tiempo, con importancia preventiva.

Los grupos se distribuyeron de la siguiente manera: uno
con TNC-severo, el cual tuvo deterioro cognitivo severo
por las 2 pruebas y cuya proporcidon se encontrdé dentro
del rango informado para demencia en Latinoamérica y
México;2* 2 grupos con TNC-leve o probable deterioro cog-
nitivo leve; un grupo con una edad mayor de 70 afos, con
una proporcién que coincide con la prevalencia de deterioro
cognitivo leve reportada a nivel mundial (6-30%);2° y otro
grupo con una edad promedio menor de 70 afos y con un
mayor numero de comorbilidades, cuya proporcién fue mas
alta en comparacién con lo reportado para deterioro cog-
nitivo leve.25 Por ultimo, se identificd un grupo con funcion
cognitiva intacta o normal, con una proporcién mas baja en
comparacioén con los otros grupos.

Al considerar la edad, el nivel educativo y la queja subje-
tiva de memoria (QSM) en un algoritmo, es posible que exis-
tan 8 grupos en total (figura 1), aunque en nuestra muestra
solo identificamos 4. En esta combinacion, se observd un
grupo con funcion cognitiva normal o intacta y categorizado
sTNC, que incluyd tanto personas mayores como menores
de 70 afos, y se caracterizé por tener mas de 12 afos de
escolaridad. Por otro lado, los grupos que mostraron dete-
rioro de la funcion cognitiva (TNC leve o severo) eran los que
tenian menos afios de escolaridad. Tener menos afios de
educacién se ha identificado como un predictor importante
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del deterioro cognitivo leve y la demencia.”2% En cuanto a la
QSM, debido a su medicion discreta con 2 respuestas, pudi-
mos identificar su ausencia en el grupo sTNC, mientras que
en los grupos con algun deterioro cognitivo, esta queja fue
mas comun. Es importante destacar que las personas con
QSM tienen una mayor probabilidad de desarrollar deterioro
cognitivo leve o demencia.?’

El analisis de conglomerados nos permitio clasificar a las
personas mayores en 2 grupos: los mayores de 70 afios y
aquellos menores de 70 afios. Esta clasificacion es util para
hacer la interpretacion de los factores asociados. El grupo
con promedio de mas de 70 afios es particularmente vulne-
rable por la edad, mientras que en el grupo con menos de
70 afios promedio fue evidente la carga de enfermedad. Las
enfermedades cronicas se han asociado a la demencia en
edades tardias,'" lo cual difiere en esta poblacion, ya que el
dafo cerebral se manifiesta a edades mas tempranas.

En el grupo con TNC severo las actividades de la vida
diaria basicas e instrumentales se encontraron preservadas
y presentaron factores protectores como vivir en pareja y
hacer actividades fisicas. Estos factores, ademas de pre-
servar las actividades diarias, mejoran la calidad de vida de
las personas mayores y sus cuidadores, y se consideran
esenciales en las intervenciones no farmacoldgicas de pre-
vencion de la demencia. Ademas, ayudan a reducir la carga
del cuidador y los costos familiares.27 El grupo con TNC
leve estuvo constituido por personas cuyos factores asocia-
dos fueron vivir sola o solo y la presencia de enfermedades
cardiacas. Es posible que este Ultimo factor sea debido a la
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Cuadro Il Analisis multivariado exploratorio jerarquizado en modelos por factores

Modelo Modelo Modelo
1 2 &

TNC- TNC- TNC-
TNC-I ! TNC-I 3 TNC-I
severo eve | TNC-leve severo eve | TNC-leve severo eve

Variable dependiente TNC 270

Grupo de referencia OR
sTNC (IC

95%)

Factores sociodemograficos

1.18 0.62 0.47 1.02 0.55 0.34 0.55 0.39 0.27
Estado civil (casado) (0.39- (0.30- (0.22- (0.29- (0.26- (0.14- (0.12- (0.16- (0.10-
3.49) 1.29) 1.04) 3.54) 1.19) 0.79) 2.47) 0.92) 0.74)
1.20 1.19 1.05 1.24 1.20 1.07 1.32 1.17 1.04
Trabajo no cualificado (presente)  (0.95- (1.01- (0.89- (0.94- (1.01- (0.89- (0.96- (1.00- (0.85-
1.53) 1.39) 1.25) 1.62) 1.42) 1.29) 1.81) 1.39) 1.27)
6.65 5.66 1.19 3.21 5.21 2.08 7.58 6.01 3.38
Vivir solo (presente) (1.56- (1.85- (0.31- (0.51- (1.60- (0.46- (0.78- (1.71- (0.60-
28.23) 17.32) 4.49) 19.96) 16.98) 9.30) 72.92) 21.19) 19.05)
Habitos
0.56 0.70 0.20 0.81 0.69 0.23 1.23 0.82 0.27
Tabaquismo (presente) (0.17- (0.34- (0.08- (0.19- (0.32- (0.09- (0.21- (0.36- (0.09-
1.81) 1.45) 0.48) 3.33) 1.51) 0.58) 7.05) 1.87) 0.99)
0.61 0.65 0.66 0.42 0.61 0.59 1.03 0.74 0.56
Alcoholismo (presente) (0.15- (0.29- (0.25- (0.08- (0.26- (0.21- (0.15- (0.30- (0.18-
2.54) 1.45) 1.73) 2.22) 1.42) 1.70) 6.79) 1.78) 1.75)
0.10 0.29 0.04 0.07 0.30 0.06 0.08 0.18 0.06
Actividad fisica (realiza) (0.03- (0.13- (0.01- (0.02- (0.12- (0.03- (0.01- (0.005- (0.01-
0.31) 0.66) 0.9) 0.31) 0.75) 0.15) 0.42) 0.57) 0.13)
Comorbilidades
1.19 0.70 2.77 2.32 0.62 &3
Diabetes mellitus (presente) (0.33- (0.28- (1.18- (0.48- (0.24- (1.28-
4.32) 1.74) 6.49) 11.22) 1.60) 8.49)
3.0 2.0 1.57 2.05 1.52 1.50
Hipertension arterial (presente) (0.77- (0.92- (0.66- (0.42- (0.66- (0.60-
11.63) 4.34) 3.72) 9.84) 3.48) 3.73)
0.47 0.60 1.16 0.32 0.66 0.97
Dislipidemia (presente) (0.11- (0.27- (0.51- (0.06- (0.29- (0.38-
1.97) 1.31) 2.65) 1.68) 1.49) 2.47)
0.45 1.10 1.10 0.55 1.43 1.81
Obesidad (presente) (0.10- (0.48- (0.46- (0.10- (0.58- (0.66-
1.87) 2.52) 2.66) 2.86) 3.53) 4.96)
3.34 2.16 217 3.37 244 2.21
Enf. cardiacas (presentes) (0.92- (0.93- (0.92- (0.71- (1.00- (0.88-
12.08) 4.98) 5.12) 15.87) 5.97) 5.58)
1.81 1.85 0.58 1.39 2.01 0.53
EPOC (presente) (0.24- (0.59- (0.10- (0.14- (0.62- (0.09-
10.77) 5.80) 3.93) 13.30) 6.48) 2.95)
1.62 1.16 0.26 1.27 1.18 0.30
Depresion (presente) (0.34- (0.45- (0.07- (0.37- (0.95- (0.06-
7.60) 3.00) 0.96) 4.35) 1.31) 1.37)

Continta en la pagina: 7
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Continua de la pagina: 6

Modelo Modelo Modelo
1 2 K}

TNC- TNC- TNC-
severo TNC-leve | TNC-leve severo TNC-leve | TNC-leve severo TNC-leve

Variable dependiente TNC B 2 270

Grupo de referencia OR
sTNC (IC

95%)

o | o | e | evao | evor | wenes | osse | riva | vsear

Funcionalidad motora

) 1.17 0.93 1.15
;‘Z':ﬁ?ﬁ?jad(?zramha 092  (0.87-  (0.88-
1.51) 1.00) 1.50)
0.81 0.93 0.99
Fuerza de prension (kg) (0.71- (0.87- (0.93-
0.93) 0.98) 1.05)
0.58 0.52 0.01
Fragilidad (presente) (0.09- (0.13- (0.002-
3.58) 1.98) 0.99)
- . ) 1.14 0.41 1.18
g\i(;t:ivaldades basicas de la vida (0.23- (0.14- (0.41-
5.57) 1.59) 3.43)

*Se considero para todas las pruebas el valor significativo cuando la probabilidad fue < 0.05
OR: odds ratio; IC 95%: intervalos de confianza del 95 %; sTNC: sin trastrorno neurocognitivo y grupo de referencia; TNC-severo: trastorno
neurocognitivo severo; TNC-leve: trastorno neurocognitivo leve; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica

Figura 1 Algoritmo de los grupos de funcién cognitiva categorizados a partir del DSM-5

Personas mayores
qQue viven en
comunidad

Muestra probabilistica

n =350 edad
Resultados
ol +
IMSS IMSS Anos de

educaclén

Personas mayores derechohabientes de la Unidad de Medicina Familiar 12 ] -1=2 +12 ] -1z
ueja subjetiva

No. 1y No. 10 del Instituto Mexicano del Seguro Social
de memoria
(si lnolisilnol L][noi sl'illnol

FCN TNC- FCN TNC TNC-
Leve I_eve evero
1 1
Estado civil Fuerza_ de
Trabajo no prension

cualificado Actividad
Fisica

0

Vivir solo
Enfermedad

Unidad de Investigacion Epidemiolégica y en Servicios de Salud, Centro X
Médico Nacional Siglo XXI. Av. Cuauhtémoc 330, Doctores, Cuauhtémoc, EI Factor de riesgo |:| Factor protector
06720, Mexico City, Mexico. felicitasarenas@gmail.com

Fuente: algoritmo con los grupos de funcidn cognitiva subjetiva y objetiva predominantes de personas mayores con base en la edad, el sexo
y la escolaridad (clasificados a partir de las categorias del DSM-5)
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exposicion a vivir solos o a sentirse solos.?8 Este grupo es
importante, ya que ha superado la decada de los sesenta
afos y son candidatos a una mayor longevidad, pero esta
posiblidad esta afectada por la presencia de vivir solo o sen-
tirse solo, lo que conlleva un alto riesgo de desarrollar un
sindrome demencial.?8

En este estudio, también se observo que el grupo de per-
sonas con menos de 70 afios tuvo una alta proporcién de
diabetes mellitus y fragilidad y estas fueron significativas en
el TNC leve. Dado que la diabetes mellitus tiene una alta
prevalencia en México, tanto en zonas rurales como urba-
nas, es crucial abordar este factor para reducir su inciden-
cia y sus efectos, como el riesgo de dafio vascular, el cual
lleva a sindrome cognitivo motor y por eso se hace presente
el sindrome de fragilidad." Los estudios de intervencién no
farmacoldgica han demostrado que la demencia puede
reducirse mediante la mitigacion de factores de riesgo rela-
cionados con el estilo de vida y las condiciones de vida.”
La actividad fisica, en particular, se ha identificado como
un factor de proteccién contra la demencia, con un impacto
poblacional del 20%. La evidencia cientifica respalda que
la actividad fisica tiene efectos beneficiosos a nivel celu-
lar, estructural, funcional y psicosocial.?® Estos efectos son
acumulativos a lo largo de la vida e incluyen mejoras en los
niveles de factores de crecimiento como el BDNF, procesos
celulares como la reparacion del ADN, respuestas al estrés
neuronal, conectividad neuronal y disminuciéon del estrés
oxidativo e inflamacion cerebral. Ademas, la actividad fisica
mejora el suefio y los sintomas de depresion y ansiedad,
especialmente en personas mayores.2?30 En este estudio,
la actividad fisica resulté ser un factor protector en todos
los grupos con deterioro cognitivo. La relevancia de este
estudio fue que la fuerza de agarre mostré importancia en la
proteccion de la funcion cognitiva. Los estudios relacionan
que la pérdida de la velocidad de la marcha y la fuerza de
prensién son sintomas tempranos de un deterioro cognitivo
motor.

En los modelos multivariados, el valor de la verosimilitud
alta se observd en el TNT leve, en el que los factores de
riesgo asociados estuvieron mas destacados en los estilos
de vida y condiciones de salud, mientras que los valores
bajos correspondieron a TNT severo, por lo que es posible

que sea un grupo con tendencia a demencia por la carga
genética.

La fortaleza de este estudio reside en que se contd con
una muestra probabilistica y por ello podemos decir que
son los grupos de funcion cognitiva predominantes en una
poblacién, razén por la cual clasificar con base en las cate-
gorias del DSM-5 es relevante para estudios futuros de pro-
nostico de demencia.

Las limitaciones consisten en primer lugar en el tipo de
estudio, que fue transversal y no permitié establecer causa-
lidad en los factores de riesgo; en segundo lugar, las prue-
bas neuropsicolégicas y el genotipado de ApoE no fueron
realizados. Estos son aspectos importantes para comple-
mentar criterios clinicos del DMS-5 y la predispocién gené-
tica a padecer enfermedad de Alzheimer.

Desde una perspectiva epidemiolégica, los grupos pre-
dominantes de funcién cognitiva en las poblaciones estan
sujetos a cambios demogréficos, epidemiolégicos y socia-
les, como la pandemia de COVID-19, que ha resultado en
un aumento de la prevalencia de la demencia en América
Latina, especialmente en México (6.5%).%"

Es fundamental llevar a cabo a cabo estudios longitu-
dinales de los grupos predominantes identificados en este
algoritmo para comprender mejor sus pronésticos clinicos,
caracteristicas neuropsicologicas y biomarcadores a nivel
poblacional.

Conclusiones

Se identificaron 4 grupos de importancia en una comu-
nidad. EI TNC leve fue principalmente explicado por los
factores sociodemograficos, habitos, condiciones clinicas y
funcionalidad motora.

Declaracion de conflicto de interés: los autores han completado y
enviado la forma traducida al espafiol de la declaracién de conflic-
tos potenciales de interés del Comité Internacional de Editores de
Revistas Médicas, y no fue reportado alguno relacionado con este
articulo.
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Anexo 1 Flujograma de la muestra de estudio

Listado de personas mayores
derechohabientes
UMF 1y UMF 10
n = 2000

Personas mayores
con numero telefénico

n=1158
Personas mayores Personas mayores que no
que quisieron participar respondieron o no
n =379 quisieron participar n = 779

Casos eliminados
por cuestionario incompleto
n=32

Muestra de estudio
n =347

Anexo 2 Caracteristicas de la muestra y los grupos de funcién cognitiva categorizados por DSM-5

TNC leve TNC leve
" sTNC TNC severo ~ .
Caracteristicas n = 347 =70 afos <70 afos
n=99 n=30
n =66 n=152

Edad (afios) media (DE) 65+7.4 71+5.8 77 £8.9 73+7.0 63+2.5
Nivel educacion (afios) media (DE) 95+5.0 12.0 (1 20) 1.5 (0-6) 6.0 (0-18) 11.0 (1 19)
S T [ ke | %o | %o | %)
Sexo (femenino) 67.3 (237) 66.7 (66 80 (24) 71.2 (47) 63.8%
Estado civil
Casado/en union libre 62.8 (221) 57.6 (57) 50 (15) 63.6(42) 69.1 (105)
Soltero/separado/divorciado/viudo 36.9 (130) 42.4 (42) 50 (15) 36.4 (24) 30.9 (47)
Ocupacion maxima
Profesionista 10 (35) 27.3 (27) 13.8 (4) 13.6 (9) 13.2 (19)
Administrador, oficinista, ventas 14.2 (50) 22.2 (2) 10 3(3) 9.1 (6) 11.8 (17)
Artesano, capataz 4.8 (17) 1.0 (1) 9(2) 3.0 (2) 9.0 (13)
Prestador de servicios 39.3 (138) 42.4 (42) 37 9 (11) 57.6 (38) 31.3 (45)
Obrero o campesino 13.7 (48) 6.1 (6) 31 (9) 13.6 (9) 16 (23)
Ama de casa 2.8 (10) 0 (0) 0(0) 1.5(1) 6.3 (9)
Comerciante 2.6 (9) 1.0 (1) 0(0) 0(0) 5.6 (8)
Técnico 6.8 (24) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
No trabaja 5.7 (20) 0 (0) 0 (0) 1.5(1) 6.9 (10)
Vive con algwen cuide (no) 84.7 (298) 94.9 (94) 65.5 (19) 78.8 (52) 85.5 (130)
Fumar (presente) 30.2 (106) 50.5 (50) 33.3(10) 36.4 (24) 13.2 (20)
Alcoholismo (presente) 21.7 (76) 34.3 (34) 13.8 (4) 22.7 (15) 15.2 (22)
Actividad fisica (presente) 46.7 (164) 84.5 (84) 33.3(10) 66.7 (44) 15.8 (24)

Continua en la pagina 11
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Contintia de la pagina 10

TNC leve TNC leve
o sTNC TNC severo _ .
Caracteristicas n = 347 =70 afos <70 anos
n=99 n=30
n =66 n=152

Obesidad (presente) 36.5 (128) 26.3 (26) 36.7 (11) 37.9 (25) 43.4 (66)
Hipertension (presente) 52.1 (183) 33.3 (33) 76.7 (23) 59.1 (39) 56.6 (86)
Diabetes mellitus (presente) 42.2 (148) 19.2 (19) 43.3 (13) 28.8 (19) 62.5 (95)
Depresion (presente) 14.8 (52) 17.2 (17) 26.7 (8) 18.2 (12) 9.2 (14)
Dislipidemia (presente) 60.7 (213) 51.5 (51) 56.7 (17) 48.5 (32) 73 (111)
Enfermedades cardiacas (presente) 44.2 (155) 27.3 (27) 56.7 (17) 37.9 (25) 55.9 (85)
EVC (presente) 4.0 (14) 0 (0) 13.3 (4) 6.1 (4) 3.9 (6)
EPOC (presente) 8.5 (30) 10.1 (10) 13.3 (4) 15.2 (10) 3.9 (6)
Enfermedad Parkinson (presente) 1.7 (6) 0 (0) 10 (3) 3.0 (2) 0 (0)
Hipotiroidismo (presente) 3.4 (12) 1.0 (1) 3.0 (2) 3.9 (6)

) De funcionaiidad _____

Velocidad de la marcha (m/s) mediana (RI) 4.7 (0.0-14.42) 5.0 (0.00-14.42) 6.0 (0.00-12.50) 6.00 (0.0-12.90) 4.3 (0.00-9.35)

Fuerza de prension (kg) mediana (RI) 20.0 (2.0-46)  16.0 (10.0-20.0) 28 (27.0-35.0)  18.0 (10-25) 20 (8.0-66)
Fragilidad (presente) 12.8 (45) 10.1 (10) 46.7 (14) 21.2 (14) 3.3 (5)
Actividades de la vida diaria basicas por 69.8 (245) 25.3 (25) 46.7 (14) 19.7 (13) 34.2 (52)

Katz (independiente)

TNC severo: trastorno neurocognitivo severo; TNC leve: trastorno neurocognitivo leve; DE: desviacion estandar; cualificado: de acuerdo
con el Instituto Nacional para la Evaluacion de la Educacion y Catalogo de Cualificaciones Profesionales; EPOC: enfermedad pulmo-
nar obstructiva cronica; EVC: evento vascular cerebral; MoCA: Evaluacién cognitiva Montreal; MMSE: Mini-Examen del Estado Mental;
RI: rango intercuartilico

AContinuacién de adscripciones de los autores

4Instituto Mexicano del Seguro Social, Centro Médico Nacional Siglo XXI, Hospital de Pediatria “Dr. Silvestre Frenk Freund”,
Unidad de Investigaciones Médicas en Nutricion. Ciudad de México, México

SUniversité de Toulouse, Gérontopole of Toulouse, Institute of Aging, Toulouse University Hospital (CHU Toulouse), Maintain
Aging Research Team, CERPOP. Toulouse, Haute-Garonne, France

SInstituto Mexicano del Seguro Social, Centro Médico Nacional Siglo XXI, Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda
Gutiérrez”, Unidad de Investigacion Médica de Enfermedades Endocrinas. Ciudad de México, México

"Instituto Mexicano del Seguro Social, Centro Médico Nacional Siglo XXI, Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda
Gutiérrez”, Servicio de Cardiologia. Ciudad de México, México

8|nstituto Mexmano del Seguro Social, Organo de Operacién Administrativa Desconcentrada CDMX Sur, Unidad de Medicina
Familiar No. 1, Coordinacién de Educacion e Investigacion en Salud. Ciudad de México, México

9nstituto Mexicano del Seguro Social, Centro Médico Nacional Siglo XXI, Coordinacion de Investigacion en Salud, Unidad de
Investigacion Epidemiologica y de Servicios en Salud. Ciudad de México, México

O|nstituto Mexicano del Seguro Social, Organo de Operacion Administrativa Desconcentrada CDMX Sur, Unidad de Medici-
na Familiar No. 10, Coordinacién de Educacion e Investigacion en Salud. Ciudad de México, México

"Instituto Mexicano del Seguro Social, Centro Médico Nacional Siglo XXI, Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda
Gutiérrez”, Servicio de Imagenologia. Ciudad de México, México

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5723 1" http://revistamedica.imss.gob.mx/



Estado nutricional de hemodialisis

Aportacion original
Vol. 62
NUum. 3

o 7

y Score de malnutricién

e inflamacion

Carlos lvan Cerda-Méndez'2, Omar Alfredo Jiménez-Garcia'®, José Oscar Juarez-Sanchez'c, Martha Alicia Hernandez-

Gonzalez?d, Javier Medrano-Sanchez?¢, Erica Garcia Valadez®

Resumen

Introduccion: los pacientes con enfermedad renal crénica
(ERC) tienen riesgo de multiples alteraciones nutricionales
y metabdlicas, que incluyen la pérdida de proteinas, ener-
gia, la obesidad, la deficiencia de nutrientes y las compli-
caciones derivadas de la uremia, que se manifiestan con
cambios en el gusto y la falta de apetito. Sin embargo, se
desconoce cual es el estado nutricio de los pacientes que
se encuentran en hemodialisis (HD).

Objetivo: determinar el estado nutricio de pacientes con
ERC con terapia de remplazo renal en HD en un centro de
tercer nivel.

Material y métodos: estudio observacional, ambispectivo,
longitudinal. La poblacién incluyé pacientes en hemodialisis
cronica de un hospital de tercer nivel. Se aplicé el Score de
malnutricion e inflamacién (MIS) a los pacientes que acep-
taron participar. De forma conjunta a la ficha de identifica-
ciéon se recabaron datos de nombre, edad, sexo, indice de
masa corporal (IMC), leucocitos, albumina, nivel de transfe-
rrina, tiempo en HD.

Resultados: se incluyeron 52 pacientes. La media de edad
fue de 46.51 afios (15.54); 34 pacientes (65.4%) fueron del
sexo masculino y 18 pacientes (34.6%) de sexo femenino;
1 (1.9%) tuvo MIS normal, 32 (61.5%) MIS leve, 18 (34.6%)
MIS moderado y 1 (1.9%) MIS grave.

Conclusiones: el estado nutricio es malo en los pacientes
con ERC en HD, por lo que se debe incluir un protocolo de
seguimiento que se traduzca en un beneficio ante la morbi-
mortalidad del paciente.

Abstract

Background: Patients with chronic kidney disease (CKD)
have risk of multiple nutritional and metabolic alterations,
including loss of protein and energy, obesity, nutritional defi-
ciency, and complications derived from uremia that manifest
with changes in taste and lack of appetite. However, the nu-
tritional status of patients on hemodialysis (HD) is unknown.
Objective: To determine the nutritional status of patients
with CKD with renal replacement therapy receiving HD in a
tertiary care center.

Material and methods: Observational, ambispective, longi-
tudinal study. The population included patients receiving HD
in a third-level hospital. The Malnutrition and Inflammation
Score (MIS) was administered to patients who agreed to
participate. Together with the identification card, data on
name, age, sex, body mass index (BMI), leukocytes, albu-
min, transferrin level, and HD time were collected.

Results: 52 patients were included. Mean age was of 46.51
years (15.54); 34 patients (65.4%) were male and 18 female
(34.6%); 1 (1.9%) presented normal MIS, 32 (61.5%) mild
MIS, 18 (34.6%) moderate MIS, and 1 (1.9%) severe MIS.
Conclusions: Nutritional status is poor in patients with CKD
receiving HD, which is why it must include a monitoring pro-
tocol that translates into a benefit in the face of patient mor-
bidity and mortality.
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Introduccion

La definicién y diagnostico de enfermedad renal cro-
nica (ERC) se define como la presencia de alteraciones de
estructura o funcion renal durante un periodo hoy superior
a 3 meses y con consecuencias para la salud independien-
temente de la causa. Consiste en la disminucién del filtrado
glomerular (< 60 mL/min/1,73 m?2)." Esto se determina a
partir de marcadores de dafio renal (albuminuria > 30 mg/
dia, anormalidades del sedimento urinario, anormalidades
observadas histolégicamente en la biopsia renal, anormali-
dades estructurales visualizadas en los estudios de imagen
o historia de trasplante renal).2

A nivel mundial, la ERC causa muerte en el 1.24% y tiene
incidencia en el 1.62% del total de afios de vida perdidos y
en el 1.04% del total de afios vividos con discapacidad, lo
cual incrementa los costos por afio; es similar en América
Central y México.3*5

El sindrome metabdlico consta de obesidad abdominal,
lipoproteinas de alta densidad bajas, hipertrigliceridemia,
glucosa elevada en ayunas e hipertension.® Los pacientes
con ERC tienen riesgo de multiples alteraciones nutriciona-
les y metabdlicas, ademas de la inflamacion.” Entre estas
se incluye la pérdida de proteinas, de energia, la anemia y
la fatiga,® asi como la obesidad y la deficiencia de nutrien-
tes por complicaciones derivadas de la uremia, por lo que
es indispensable prevenir a partir del manejo de una ade-
cuada atencion alimenticia.’®'! El trastorno mineral 6seo
ademas conduce a disminucion de la fuerza.'213

La uremia puede conducir a una ingesta dietética redu-
cida a medida que avanza la ERC, la cual se manifiesta con
cambios en el gusto, la falta de apetito y la ingesta nutricio-
nal reducida o restringida. Asimismo, llega a haber pérdi-
das que son de 6 a 8 g por cada sesion de hemodialisis. En
cuanto a la obesidad, impide el cuidado éptimo, ya que estos
pacientes no pueden someterse a un trasplante de rifion y
se limita el éxito de colocacion del acceso de hemodialisis. ™

Hay recomendaciones nutricionales de moderada
ingesta de proteinas 1.0-1.2 g/kg al dia en pacientes en
HD'® sin restricciones a solo vegetales.®

Hay diferentes herramientas para medir el estado nutricio
del paciente en ERC, entre las que se encuentra el Score
de inflamacion y malnutricién (MIS),'” el cual se compone
de 7 valoraciones que constan de afios en dialisis, indice de
masa corporal (IMC), albumina, la capacidad total de fija-
cion del hierro y la valoracién global subjetiva. El resultado
se engloba en 10 componentes de la prueba con 4 niveles
de gravedad que son de 0 (normal) a 3 (muy grave); la pun-
tuacion maxima indicativa de la mayor gravedad es 30.18

http://revistamedica.imss.gob.mx/

Por lo tanto, el objetivo de esta investigacion fue evaluar el
estado nutricional de pacientes en HD.

Material y métodos

Tipo y lugar de estudio

Estudio observacional, ambispectivo, longitudinal y ana-
litico realizado de mayo a junio del 2023 en la Unidad de
Hemodialisis del Hospital de Especialidades No. 1 del Cen-
tro Médico Nacional (CMN) del Bajio en Leén, Guanajuato.

Poblacién de estudio

Se incluyeron pacientes que se encontraban en HD cré-
nica adscritos al hospital mencionado, mayores de 18 afios,
de sexo indistinto, que tuvieran minimo un mes en HD y capa-
cidad de toma de decisiones. Aquellos que aceptaron partici-
par en el estudio firmaron un consentimiento. Se excluyeron
aquellos pacientes que no se podian localizar para llevar a
cabo el estudio, asi como pacientes embarazadas, en puer-
perio inmediato o tardio, aquellos a los que no se les pudiera
medir el IMC y también aquellos con informacion incompleta.

Tamano de muestra

Mediante un muestreo no probabilistico por conveniencia,
se incluyé un universo de 52 pacientes del programa de HD
intramuros, quienes estaban adscritos al centro previamente
mencionado.

Aspectos éticos

Este estudio fue aprobado por el Comité Local de Etica
e Investigacion en salud 1001, con nimero de registro ins-
titucional R-2023-1001-025. Se catalogd como una inves-
tigacion de riesgo minimo, de acuerdo con el articulo 17,
fraccion Il. Todos los pacientes incluidos fueron informados
de los procedimientos de investigacion y dieron su consen-
timiento por escrito para participar. Se dio asesoramiento
por parte de un nutriélogo renal con plan de alimentacion.

Definicion de las variables

La variable dependiente fue el MIS, que se compone de
7 valoraciones que constan de afios en didlisis, indice de
masa corporal (IMC) y 2 datos de laboratorio: albumina y
la capacidad total de fijacién del hierro y valoracién global

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5674



G Al indice

subjetiva. Donde el resultado se engloba en 10 componen-
tes de la prueba con 4 niveles de gravedad que son de 0
(normal), a 3 (muy grave), el puntaje global varia de 0 a 30,
donde puntaje se asignd 0 nutricion normal, 1-10 malnutri-
cion leve, 10-20 malnutricién moderada y 20 a 30 malnutri-
cion severa, antropométricos, IMC.

Para las variables independientes se incluyeron datos
sociodemograficos (sexo y edad), obtenidos del expediente
médico, autorreporte de estilo de vida (tabaquismo, alco-
holismo), tiempo en afios desde el inicio de la hemodialisis
hasta el momento de esta evaluacion.

Procedimiento

Se dio lectura de consentimiento informado, se aplica
el instrumento a los pacientes que aceptan participar, se
realiza cuestionario de MIS. De forma conjunta a la ficha
de identificacion se recaban datos de nombre, edad, sexo,
IMC, leucocitos, albumina, nivel de transferrina, tiempo en
HD. Se acude a los tres turnos de la unidad de hemodialisis;
una vez completada la encuesta y al obtener los resultados
se les sugiere que acudan a consulta con un especialista si
lo consideran necesario.

Andlisis estadistico

Se capturd en una hoja Excel con la base de las varia-
bles del instrumento. El analisis estadistico se realiz6 con el
paquete estadistico SPSS version 23 y se empled estadis-
tica descriptiva de medidas de resumen y tendencia central.
Se presentaron los resultados en graficas y tablas.

Resultados

Se estudiaron 52 pacientes con ERC del programa de HD
intramuros del hospital mencionado que cumplieron con los
criterios de inclusion. La media de edad fue de 46.51 afios
con una DE 15.54 * afios (22-78 afios); 34 pacientes (65.4%)
fueron del sexo masculino y 18 del femenino (34.6%).

De acuerdo con su IMC, 5 pacientes (9.6%) se encon-
traban con bajo peso, 24 (46.2%) con peso adecuado, 13
(25%) en sobrepeso, 5 (9.6%) en obesidad grado | y 5 (9.6%)
obesidad grado Il (cuadro ).

Respecto a los valores bioquimicos, en la concentra-
cién de albumina, 51 pacientes (98.1%) se encontraban por
arriba de los 3.5 mg/dL y 1 (1.9%) por debajo. Los niveles
de hemoglobina se encontraron por arriba de 10 mg/dL en
46 pacientes (88.5%) y 6 (11.5%) por debajo (cuadro II).

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5674

Cuadro | Caracteristicas basales de los pacientes en ERC en HD

Caracteristicas
DE
basales

Edad, afios 45.51 15.54

_ Masculino Femenino Total

I TN YT BT
B I I

Fumador 5 (14.7) 1 (5.6) 6 (11.5)

No fumador 29 (85.3) 17 (94.4) 46 (88.5)
Diabetes

Si 7 (20.6) 12 (66.7) 13 (25)

No 27 (79.4) 6 (33.3) 39 (75)
Hipertension

Si 20 (58.8) 1(61.1) 31 (59.6)

No 14 (41.2) 7 (38.9) 1 (40.4)
Alcoholismo

Si 11 (32.4) 1 (5.6) 12 (23.1)

No 23 (67.6) 17 (94.4) 40 (76.9)
Dieta por nutricion*

Si 3 (8.8) 4(22.2) 7 (13.5)

No 31 (91.2) 14 (77.8) 45 (86.5)
IMC, kg/m?

<185 4 (11.8) 1 (5.6) 5 (9.6)

18.6-24.9 13 (38.2) 1(61.1) 24 (46.2)

25-29.9 9 (26.5) 4(22.2) 13 (25)

30-34.9 4(11.8) 1 (5.6) 5 (9.6)

35-39.9 4(11.8) 1 (5.6) 5 (9.6)
Puntaje MIS

Normal 1 (2.9) 0 (0) 1 (1.9)

Leve 22 (64.7) 10 (55.6) 32 (61.5)

Moderado 10 (29.4) 8 (44.4) 18 (34.6)

Grave 1 (2.9) 0 (0) 1 (1.9)

ERC: enfermedad renal crénica; HD: hemodidlisis; DE: desvia-
cién estandar; IMC: indice de masa corporal; kg/m?: kilogramos/
metros cuadrados; MIS: Score de malnutricion e inflamacién
*Dieta por nutricion: persona que utiliza plan de alimentacion
prescrito por un nutriélogo renal

En cuanto al puntaje MIS se encontraron los siguientes
resultados: 1 paciente (1.9%) con MIS normal, 32 (61.54%)
con MIS leve, 18 (34.62%) con MIS moderado, 1 (1.9%) con
MIS grave.

Asimismo, se decidio realizar un analisis por subgru-
pos en los que se agruparon como variable independiente
la escala de MIS y las variables dependientes la edad y el
sexo, cuyos resultados se observan en el cuadro Il
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Cuadro Il Caracteristicas basales de valores bioquimicos en

ERC en HD

Valores bioquimicos Masculino | Femenino Total
q n (%) n (%) n (%)

Albumina, g/dL
<35
>35
Hemoglobina, g/dL
<10
>10
Leucocitos, miles/mL
<4500
4499-9999
> 10,000
Transferrina, mg/dL
<150
151-199
200-249
> 250

0 (0)
34 (100)

3 (8.8)
31(91.2)

6 (17.6)
26 (76.5)
2 (5.9)

24 (70.6)
6 (17.6)
2 (5.9)
2 (5.9)

1 (5.6)
17 (94.4)

3 (16.7)
15 (83.3)

3 (16.7)
15 (83.3)
0 (0)

13 (72.2
2 (1.
1 (56
2 (11.1)

BN

)
)
)

1 (1.9)
51 (98.1)

6 (11.5)
46 (88.5)

9 (17.3)
41 (78.8)
2 (3.8)

37 (71.2)
8 (15.4)
3 (5.8)

4 (1.7)

ERC: enfermedad renal crénica; HD: hemodialisis; mg/dL: mili-
gramos/decilitro; g/dL: gramos/decilitro; miles/mL: miles /mililitro

Cuadro lll Puntaje MIS de acuerdo con los grupos etarios

Eaaa o oo

Normal

Masculino 18-40

41-60

> 60

18-40

Femenino

41-60

> 60

leve

Moderado

Total

leve

Moderado

Total

leve

Moderado

Grave

Total

leve

Moderado

Total

leve

Moderado

Total

leve

Moderado

Total

1 (5.9)

11 (64.7)

5 (29.4)

17 (100.0)

5 (55.6)
4 (44.4)
9 (100.0)
6 (75.0)
1 (12.5)
1 (12.5)
8 (100.0)
3 (60.0)
2 (40.0)
5 (100.0)
5 (62.5)
3 (37.5)
8 (100.0)
2 (40.0)
3 (60.0)
5 (100.0)

MIS: Score de malnutricion e inflamacion; HD: hemodialisis

http://revistamedica.imss
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Discusion

En nuestro estudio el 98% de los pacientes con ERC en
HD tenian desnutricién. La prevalencia del estado nutricio
de la poblacién en HD representa una cifra muy por encima
de la poblacién general que se ha estimado entre el 25y el
54%, asi como por el grupo de edad.'® La elevada preva-
lencia de malnutricién en hemodidlisis requiere la busqueda
de factores condicionantes a dicho problema, ya que estos
incrementan el costo estimado.??

En este estudio se aplico la herramienta MIS para medir
el estado nutricional del paciente con ERC en HD. Si bien
existen diferentes herramientas para valorar dicho parame-
tro, este sistema es uno completo y con puntuacién que toma
en cuenta el estado inflamatorio, por lo que falta la evalua-
cién psicosocial y de actividad fisica dentro de la escala.’”-2!

Desde el punto de vista nutricional se expresa que el
estado nutricio puede ser la clave en los resultados de
los pacientes. Si bien en nuestro estudio, el 13.5% de los
pacientes que se encuentran en HD refiere seguir dieta por
un nutriélogo especialista, las guias K-DOQI del 2020 sugie-
ren dietas mediterraneas o considerar una dieta basada en
plantas, puesto que estos enfoques promueven una dieta
mas equilibrada en la que se individualiza cada caso y
se evitan restricciones dietéticas injustificadas. Durante
las sesiones de hemodialisis se conocen las pérdidas de
nutrientes por medio de las membranas de hemodialisis:
son de 6 a 8 gramos por cada sesion de HD.'422

Algunos estudios hacen recomendaciones que sugieren
que al menos la mitad de la ingesta diaria debe de provenir
de fuentes animales, dado su alto valor bioldgico.'23 Tam-
bién se estiman recomendaciones por KDOQI 2020 de la
ingesta de proteinas debera ser 1.0-1.2 g/kg/dia, por lo que
el paciente requiere acudir periédicamente al especialista
de dicha area. Ademas, la pérdida de peso es eficaz para
reducir la tension arterial a fin de cumplir metas.!%24

Por otra parte, las pautas para IMC en pacientes ERC en
HD se consideran entre 20 y 30 kg/m? a consecuencia de la
paradoja de la obesidad y la sobrevida, pues las limitacio-
nes del IMC no permiten diferenciar entre masa muscular y
grasa (caracteristicamente la grasa visceral), debido a que
esta se asocia con inflamacién y por ende con mayor morta-
lidad en poblaciones en hemodialisis en comparacion con el
beneficio que aporta una mayor masa muscular.2®

La albumina es un método sensible para correlacionar la
desnutricion proteico-energética, se recomienda tener nive-
les de albumina > 3.5mg/dL, ya que esto nos habla de ade-
cuada nutricion;?® sin embargo, en nuestro estudio el 98.1%
de los pacientes tiene niveles de albumina en un rango
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> 3.5 mg/dL. Hay controversia en cuanto a que no se acepte
como parametro de marcador nutricional, pero si como un
marcador inflamatorio y no puede ser considerado por si
solo el parametro bioquimico, ya que puede tener limites.’

Es de importancia reconocer que la actividad fisica des-
empefia un papel importante y que la mayoria de los nefro-
logos la consideran favorable; sin embargo, se necesitan
mas estudios para comparar diferentes prescripciones de
ejercicio en poblaciones con ERC. En nuestro estudio y en
el Score de malnutricidn e inflamacion no se toma en cuenta
el tiempo o el tipo de ejercicio que se hizo.

Se encontraron limitaciones en nuestra investigacion,
entre las que sobresale que es un estudio de disefio des-
criptivo, que, al ser un tipo de estudio menos complicado,
no permite establecer una diferencia entre causa y efecto.
Es de importancia reconocer que nuestro estudio y el Score
de malnutriciéon e inflamacién no toman en cuenta el tiempo
o el tipo de actividad fisica realizada, por lo que destaca la
necesidad de mas estudios para comparar diferentes pres-
cripciones de ejercicio y ajustarlas en poblaciones con ERC.

Asimismo, en la recoleccion de datos del expediente
clinico no se puede evaluar el papel que presentan otros
factores que afectan negativamente el estado nutricional,
como los estados socioecondmico, psicosocial, cultural, o
la sobrecarga hidrica.

En relacion con las fortalezas se puede decir que es un
estudio que nos muestra la prevalencia de la mala nutricién
de los pacientes con ERC en HD en poblaciéon mexicana
que ademas se utilizé con un instrumento validado (MIS)
para evaluar el estado nutricional que proporciona informa-
cion util y valiosa de los estados de nutricion de este tipo
de pacientes en nuestro medio. Consideremos que en este
estudio se proporcionan datos valiosos de la poblacién en

HD del Bajio de México que pueden servir para conocer la
epidemiologia del pais.

Es de importancia que el paciente en HD incluya un
protocolo de seguimiento con la finalidad de identificar de
forma oportuna factores que influyan en su mala alimen-
tacion, que impacten en factores de riesgo que conlleven
a hiperglucemia, dislipidemia, hiperuricemia, obesidad y
sedentarismo, con el fin de poder derivarlos de forma opor-
tuna a la especialidad correspondiente para dar un diagnds-
tico y tratamiento, lo cual se traduce en un beneficio ante la
morbimortalidad de paciente.

Conclusiones

En nuestra poblaciéon se identific6 que los pacientes
con ERC en sustitucién renal con HD cuentan con un mal
estado nutricio, por lo que es necesario implementar estra-
tegias con un equipo multidisciplinario para promover habi-
tos saludables e individualizados de una manera realista y
apegada a las necesidades de los pacientes, la cual contri-
buya al control de factores de riesgo irreversibles.
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Salud familiar y tecnologias:

nuevos hallazgos
en adolescentes

Omar Edgar Hernandez-Moran'2, Itzel Gutiérrez-Gabriel'®, Adan Sergio Bonilla-Becerril2

Resumen

Introduccion: las tecnologias son herramientas importan-
tes y su uso inmoderado condiciona alteraciones en el sis-
tema familiar; los principales usuarios de tecnologias son
los integrantes mas jovenes. Se desconoce la asociacion
entre su uso problematico y la salud familiar percibida en
los adolescentes.

Objetivo: determinar la asociacion entre la autopercepcion
del estado de salud familiar y el uso problematico de las
nuevas tecnologias en adolescentes.

Material y métodos: estudio observacional analitico, trans-
versal. Incluyé 370 adolescentes entre 12 y 17 afios, usua-
rios de tecnologias, de ambos sexos; se excluyeron aquellos
en terapia conductual, adicciones o tratamiento psiquiatrico;
se eliminaron los que no concluyeron las encuestas. Se reca-
baron datos sociodemograficos; las asociaciones entre per-
cepcion de salud familiar y uso problematico de 4 tecnologias
(television, videojuegos, celular e internet) fueron analizadas
con chi cuadrada o prueba exacta de Fisher, segun el caso.
Resultados: prevalecié un buen estado de salud familiar en-
tre los adolescentes (84.1%). Se encontré un uso problema-
tico del celular (66.8%). La buena salud familiar tuvo asocia-
cién con un uso no problematico de videojuegos (p = 0.003)
y television (p < 0.0001). El uso problematico del celular tuvo
asociacion con la salud familiar (p = 0.046). Predomino el
nivel econémico medio bajo (61.9%), escolaridad secundaria
(51.6%) y la participaciéon femenina (54.6%).

Conclusion: el estado de salud familiar se asocia con el
uso de videojuegos, celular y television.

Abstract

Background: Technologies are important tools and their im-
moderate use causes alterations in the family system; the
main users of technologies are the youngest members. The
association between its problematic use and perceived fa-
mily health in adolescents is unknown.

Objective: To determine the association between self-per-
ception of family health status and the problematic use of
new technologies in adolescents.

Material and methods: Analytical, cross-sectional, obser-
vational study. It included 370 adolescents between 12 and
17 years of age, technology users, of both sexes; those in
behavioral therapy, addictions or psychiatric treatment were
excluded; those who did not complete the surveys were eli-
minated. Sociodemographic data were collected; the asso-
ciations between perception of family health and problematic
use of 4 technologies (television, video games, cell phone
and internet) were analyzed with chi square or Fisher’s exact
test, depending on the situation.

Results: A good state of family health prevailed among
adolescents (84.1%). It was found a problematic use of cell
phone (66.8%). Good family health is associated with non-
problematic use of video games (p = 0.003) and television
(p < 0.0001). Problematic cell phone use was associated
with family health (p = 0.046). The low-middle economic level
(61.9%), secondary school (51.6%) and female participation
(54.6%) predominated.

Conclusion: Family health status is associated with the use
of video games, cell phones and television.
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Introduccion

La familia es el principal grupo social.! Es un sistema com-
plejo que se ajusta a los cambios en su contexto sociocultu-
ral, influenciada por los avances cientificos y tecnologicos.?

Las familias deben desarrollarse, pero cualquier evento
estresante interno o externo genera crisis esperadas o ines-
peradas, las cuales deben ser resueltas a fin de que las
familias se adapten y perduren.?

El médico familiar es el especialista que atiende los
problemas de salud de las personas y sus familias, y le da
importancia al estudio de la familia: su estructura, funciona-
lidad y su desarrollo biopsicosocial.

La salud familiar es resultado de su homeostasis y ade-
cuado funcionamiento familiar,® implica la satisfaccion y
cobertura de necesidades materiales, afectivas y cumpli-
miento de funciones,® y depende de la percepcion de sus
integrantes.” Se observa un efecto bidireccional entre la
salud familiar y la salud individual; en México casi un 80%
cuenta con buena salud familiar.2 Hay herramientas para
medirla® que han sido validadas.®

Las tecnologias son producto del avance cientifico, y
son parte del aprendizaje y la educacion actuales.!" Son
imprescindibles para el manejo de la informacién, la comu-
nicacion'? y el entretenimiento.'® Son, asimismo, variadas,
novedosas y estan al alcance de cualquier sector de la
poblacion.™

Han tenido calificaciones positivas'® y negativas,'® como
el tiempo de uso que disminuye la convivencia con los gru-
pos sociales."”

Durante la pandemia se noté un aumento en su uso, el
cual alter6 la convivencia familiar,'® principalmente el uso
del celular.’® En familias con reglas y limites establecidos
disminuye el riesgo del uso problematico en los hijos,20
y parece relacionarse con caracteristicas familiares pre-
existentes,?! como familias monoparentales y el nivel de
pobreza.??

La exposicion a pantallas en la infancia afecta la socia-
lizacion y la comunicacion. La nuevas generaciones de
padres desconocen estos efectos,?® pero deben ser guias
en el desarrollo de sus hijos para el uso de las tecnologias y
su contenido, pues estos han nacido inmersos en la cultura
digital.2*

Algunos sostienen que el uso problematico de la tecnolo-

gia no es una adiccion, porque no existe una sustancia invo-
lucrada,'® aunque comparte caracteristicas con el uso de
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drogas, dado que activa vias de recompensa? asociadas al
placer (sistema limbico, el area tegmental ventral, nucleus
accumbens y lébulo frontal) con liberacién de dopamina.
Se produce tolerancia, y se desea un mayor tiempo de uso
y una mayor cantidad de estimulos; finalmente, altera las
esferas personal e interpersonal.?® Se han desarrollado
herramientas que indagan los habitos probleméaticos de las
tecnologias y estos han sido validados.?” Ejemplos son el
bajo rendimiento escolar,'® el aislamiento, preferir la con-
vivencia digital, alteraciones afectivas o emocionales y la
evasion de responsabilidades,?® todo lo cual se ha obser-
vado en adolescentes.?® Estos ejemplos fomentan el seden-
tarismo,3° ademas de que afectan la calidad y la duracion
del suefo.3" El deterioro afectivo y cognitivo afecta la salud
familiar.32

Generalmente los adolescentes no cuentan con auto-
control para utilizar la tecnologia.'”” Se les califica como
irracionales y conflictivos per se. Por otro lado, se defien-
den sus capacidades de critica y razonamiento 16gico.3® La
adolescencia es una etapa entre los 10 y los 19 afios con
cambios conductuales dirigidos hacia la madurez e inde-
pendencia; el ambiente en que los adolescentes se desa-
rrollen sera definitivo. Ven como positivas a las tecnologias,
pues son la forma mas sencilla de socializar y no se perca-
tan de sus riesgos, contenido inadecuado y vulnerabilidad
ante el acoso digital.3*

El entorno familiar tiene efecto en el desarrollo de los
adolescentes.?® La dependencia a la tecnologia se rela-
ciona con comunicacion inadecuada.3®

El propdsito de este estudio es determinar la asocia-
cion del estado de salud familiar con el uso problematico
de algunas tecnologias en adolescentes. No se han encon-
trado estudios que indaguen dicha asociacion.

Material y métodos

Se realizd un estudio analitico, observacional y transver-
sal, el cual fue aprobado por el Comité de Etica en Investi-
gacion en Salud y por el Comité Local de Investigacion con
el registro institucional R-2021-2104-039. EI muestreo fue
probabilistico aleatorizado simple. Para calcular el tamafo
de muestra se utilizé la férmula para una poblacién finita,
con base en la proporcién del 44% hallada en la literatura,3”
lo cual resulté en 370 participantes, adolescentes derecho-
habientes de la Unidad de Medicina Familiar (UMF) No. 57
del Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS), en Pue-
bla, México, con edades entre 12 y 17 afios, y de ambos
sexos. Todos los participantes tuvieron acceso a alguna de
las tecnologias evaluadas: television, computadora, internet
y teléfono celular. Los criterios de exclusion fueron: partici-
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pantes que estuvieran en terapia cognitivo-conductual, con
adicciones, en tratamiento psiquiatrico o con discapacida-
des auditivas o cognitivas; sin embargo, no hubo participan-
tes excluidos en el estudio.

Se obtuvo el consentimiento informado del padre o tutor
y el asentimiento informado del adolescente para participar
y contestar encuestas. Se obtuvieron datos sociodemogra-
ficos, se utilizd la escala Cuestionario de autopercepcion
del estado de salud familiar, desarrollado por Lima-Rodri-
guez et al.’% para medir la salud familiar de los adoles-
centes. Se trata de una herramienta autoaplicable que se
compone de 5 sub-escalas, cada una cuenta con alfa de
Cronbach: clima familiar: 0.73; integridad familiar: 0.89;
funcionamiento familiar: 0.79; resistencia familiar: 0.78 y
afrontamiento familiar: 0.81. Este cuestionario ha sido vali-
dado para su uso.

Para determinar los habitos de uso de internet, televi-
sion, videojuegos y del celular se us6 el Cuestionario de
uso problematico de las nuevas tecnologias, elaborado por
Labrador et al., que cuenta con alfa de Cronbach de 0.876,
ha sido validado y es autoaplicable.?”

Con el Cuestionario de autopercepcion del estado de
salud familiar se obtuvo un puntaje global con el que se cla-
sificé a la familia con buena salud familiar (57-84 puntos),
regular salud familiar (29-56 puntos) y mala salud familiar
(1-28 puntos).'® La regular y la mala salud familiar se agru-
paron en un solo conjunto con fines estadisticos. Con el
Cuestionario de uso problematico de nuevas tecnologias se
evaluaron el tiempo en horas de uso diario de tecnologias
como internet, television, celular y videojuegos. En la pre-
gunta 2 sobre si las tecnologias les causan problemas a los
adolescentes cuando las usan, las respuestas Con frecuen-
cia o Siempre se establecieron como Con problemas y por
otro lado las respuestas Nunca o a veces se determinaron
como Sin problemas. Se evaluaron internet, videojuegos,
celular y televisién.2’

Finalmente se utilizé la Escala de Graffar-Mendez-Cas-
tellano para medir el nivel socioeconémico de los encues-
tados. Esta escala involucra 4 areas: profesion del jefe de
familia, nivel de escolaridad de la madre, principal fuente
de ingreso familiar y el tipo de vivienda. Cada una tiene 5
respuestas posibles con un valor que va del 1 al 5, al final
se hace la suma para obtener una puntuacion global con
la que se estratifica: estrato I: alto (puntaje 4-6), estrato I
medio alto (puntaje 7-9), estrato Ill: medio bajo (puntaje
10-12), estrato IV: obrero (puntaje 13-16) y estrato V: mar-
ginal (puntaje 17-20).

Se utilizé el programa estadistico SPSS, version 25. Se
encontro una distribucion no normal de las variables al uti-
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lizar la prueba de normalidad de Kolmogorov-Smirnov. Las
variables cuantitativas se analizaron con las medidas de
tendencia central (mediana) y rangos intercuartilicos; las
variables cualitativas fueron analizadas con porcentajes y
frecuencias. Se buscd la asociacion entre salud familiar y el
uso de cada tecnologia con la prueba estadistica chi cua-
drada o la prueba exacta de Fisher. Un valor p < 0.05 fue
estadisticamente significativo.

Resultados

Se obtuvo la participaciéon de 370 adolescentes derecho-
habientes de la UMF mencionada para el estudio. Se encon-
tré una mediana de 15 afios con un rango intercuartil de 2.

La mayoria de participantes fueron del sexo femenino
(54.6%). El nivel escolar predominante fue secundaria
(51.6%), seguido por preparatoria (36.5%). Predominaron
los niveles socioecondémicos medio bajo (61.9%) y medio
alto (20.5%) (cuadro ).

Se identifico prevalencia de buena salud familiar en el
84.1% de los adolescentes. Todos tuvieron acceso o conta-
ron con alguna de las tecnologias encuestadas. En cuanto
al uso problematico de las tecnologias, del uso del celu-
lar, el 66.8% se percibié con problemas y el 33.2% restante
no presentd. Del uso de internet el 54.1% no se percibio
con problemas mientras que el 45.9% se percibieron con
problemas, sin importar el tipo de dispositivo con el que
lo utilizaron. Se percibieron sin problemas de uso con los
videojuegos el 91.9% al contrario del 8.1% que se percibio
con uso problematico en ese sentido. Del uso de television,
se identificé un 74.3% sin problemas de uso y el 25.7% se
identificé con un uso problematico (cuadro ).

En cuanto a las horas de uso, se identificé mayor tiempo
de uso diario del celular e internet y el celular fue la tecno-

Cuadro | Caracteristicas sociodemograficas de los adolescentes

Total o
_ A)

Sexo Hombre 168 45.4
Mujer 202 54.6
Escolaridad Primaria 8 2.2
Secundaria 191 51.6
Preparatoria 135 36.5
Carrera técnica 33 8.9
Universidad 3 0.8
Nivel socioecondémico Alto 12 3.2
Medio alto 76 20.5
Medio bajo 229 61.9
Obrero 52 14.1
Marginal 1 0.3
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Cuadro Il Autopercepcion del estado de salud familiar y el uso de las tecnologias

Total o
_ A)

Buena salud familiar
Regular y mala salud familiar

Salud familiar

Uso de internet Sin problemas

Con problemas

Uso de videojuegos Sin problemas

Con problemas

Uso del celular Sin problemas

Con problemas

Uso de television Sin problemas

Con problemas

logia con mas horas de uso diario (40.3%) entre los adoles-
centes. La television y los videojuegos presentaron menor
tiempo de uso diario y fue de una hora o menos para los
videojuegos (76.5%) y de 3 o menos horas diarias para la
televisién (cuadro ll1).

Se encontré que el uso de la televisién, el uso de video-
juegos y del celular tienen asociacion con la salud familiar.
El internet no esta asociado con el estado de salud de la
familia (cuadro V).

Discusion

Nuestro estudio indaga la asociacion entre la salud fami-
liar y el uso problematico de tecnologias en adolescentes.
No hay estudios similares en la literatura. Los hallazgos de
este estudio serviran para continuar mas investigaciones al
respecto, ademas de que amplia el conocimiento sobre el
estudio de la familia con el hecho de que existen asociacio-
nes clinicamente relevantes entre las tecnologias con altera-
ciones en la dinamica del grupo familiar y su estado de salud.

Hay estudios con resultados diferentes entre si que eva-
Ian en forma aislada la salud familiar o el uso problematico

Cuadro lll Horas de uso al dia de las tecnologias en adolescentes

<1 12 32 283 76.5 10 27 104 28.1

2 35 9.5 21 57 12 32 120 324
3 67 18.1 19 5.1 18 4.9 59 15.9
4 70 18.9 14 3.8 43 116 31 8.4
5 69 18.6 10 27 51 13.8 32 8.6
6 47 127 8 22 87 235 13 3.5
27 70 18.9 15 4.1 149 403 11 3.0
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311 84.1

59 15.9
200 54.1
170 45.9
340 91.9

30 8.1
123 33.2
247 66.8
275 74.3

95 25.7

de la tecnologia. Tales diferencias pueden deberse a las
caracteristicas de cada pais en los que dichos estudios fue-
ron realizados.

En este estudio se observé que predomina la buena salud
familiar entre los adolescentes, al contrario de lo encontrado
por Rodriguez et al.38 y lo descrito por Paredes,” quienes
hallaron predominio del estado de salud familiar medio o de
riesgo entre los jovenes. En un estudio se enfocaron en un
grupo reducido de universitarios espafioles,® mientras que
el otro, de adolescentes peruanos, tuvo un tamafio mayor,”
el cual estuvo cercano a nuestro estudio y se realizé en
una sala de espera de consulta externa. Estos resultados
podrian deberse a que hay diferencias culturales entre los
paises. Cabe destacar que nuestro estudio se realizd des-
pués de la pandemia de COVID-19 y puede existir algun
cambio producido en las familias durante el aislamiento.

Del uso de tecnologias, de la Villa et al. encontraron
altos niveles de un uso no problematico del teléfono celu-
lar y del internet; dichos niveles fueron mayores al 90 por
ciento de su muestra,®” lo cual esta en contraste con nues-
tros hallazgos. Por un lado, hallamos niveles mas bajos de
uso problematico de ambas tecnologias y por otro que solo
el celular fue la tecnologia que presenté uso problematico.
Esto podria deberse a que los adolescentes espafioles
emplean las tecnologias mayormente para su uso acadé-
mico y menos recreativo, lo cual es distinto de los de nues-
tra muestra, que estarian ocupando la tecnologia mas para
ocio y recreacion, lo cual causa menos control y mayores
problemas de uso. Garrote-Rojas et al. concluyeron que los
universitarios tienen un uso problematico menor del celular
e internet,3 lo cual contrasta con nuestros hallazgos en los
que hay un mayor problema con el uso del celular y un poco
menos de la mitad con el uso de internet, aunque hay dife-
rencias notorias. La razén podria deberse a que su mues-
tra se encontraba en mayores rangos de edad y un nivel
educativo mas alto, mientras que en la nuestra predomina-
ron los jovenes y la escolaridad secundaria y preparatoria.

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5961
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Cuadro IV Asociaciones entre el uso de tecnologias con la salud familiar percibidos por adolescentes

_ Uso problematico Uso problematico Uso problematico Uso problematico
I - S I I - N

Regular y mala salud familiar 33 26 11
Buena salud familiar 137 174 19
Valor de p 0.093

0.003 0.046

48 46 13 32 27
292 201 110 63 248
<0.0001

Los valores resaltados en negritas fueron estadisticamente significativos

Suponemos que a mayor edad son mas conscientes y mas
comprometidos con la vida profesional, lo que disminuiria el
uso excesivo o problematico.

Nuestro estudio demostrd un uso diario elevado de inter-
net, al igual que lo hallado por Garrote-Rojas et al., aun-
que su estudio se realizo en universitarios.3® Destaca que
el internet es ampliamente utilizado y que se usa la mayor
parte del dia sin importar el nivel escolar, lo cual demuestra
que es una herramienta imprescindible o que demanda mas
tiempo para realizar labores o tareas; sin embargo, tam-
bién podria tener un uso diferente y que de igual manera
elevaria las horas de uso diario. Tanto en su estudio como
en el nuestro, el teléfono movil o celular es la tecnologia a
la que se le dedica la mayor parte de horas del dia, esto
en relacion con que el teléfono celular esta disponible para
cualquier persona en la actualidad y ha desplazado otros
medios de comunicacion; coincidid con nuestro estudio en
que es la tecnologia que mas uso problematico presentd y
que los adolescentes son conscientes de ello.

Hallamos que la participacion femenina fue la mas fre-
cuente, como en lo encontrado por Rodriguez et al.3® y
por Garrote-Rojas et al.3® Por otro lado, Paredes’ y de la
Villa et al.3” tuvieron mayor participacion masculina en sus
estudios. Nuestro trabajo se llevd a cabo en la sala de
espera de una UMF, a diferencia de los otros estudios que
se realizaron en escuelas y solo uno en un area publica.

Encontramos diversos niveles de escolaridad en nuestro
estudio. Predominaron secundaria y preparatoria, mientras
que en otros estudios que evaluaron el uso de tecnologias o
la salud familiar hallaron distintos resultados: nivel secunda-
ria, universidad y en uno de ellos no se considero, a pesar
de que se realizé en un area publica.

Solo un estudio evalué el nivel socioeconémico y encon-
tramos similitudes en los resultados. En el nuestro predomi-
naron el nivel medio bajo, seguido de un estrato medio alto,
a diferencia de los estratos bajo y bajo-bajo hallados por
Rodriguez et al. en Colombia.3® Suponemos que hay carac-
teristicas culturales y econdémicas entre paises que podrian
condicionar el contraste de algunos resultados.

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5961

Encontramos relacion del uso no problematico de tele-
vision y de los videojuegos con un buen estado de salud
familiar; no hubo asociacion de la salud familiar con el uso
del internet. Hallamos asociacion entre buena salud familiar
con el uso problematico de celular y aunque dicho resultado
es contradictorio, podria deberse a que se ha normalizado
esta conducta o quiza no se ha percibido algun cambio en
la salud familiar asociado al uso problematico del celular. Se
observa una disminucion del tiempo dedicado a la television
y a los videojuegos, lo cual contrasta con lo que sucedia
hace mas de 10 afos, cuando quiza eran mas atractivos
los programas de television o las consolas de videojuegos
y los jovenes les dedicaban la mayor parte del tiempo. La
concordancia encontrada entre uso de television y videojue-
gos con la salud familiar percibida por adolescentes es de
importancia para nuestros hallazgos.

Con lo aqui encontrado, podemos concluir que las prefe-
rencias tecnoldgicas van modificandose entre los jovenes y
que la salud familiar se puede afectar con el uso de ciertas
tecnologias que restan tiempo e interaccion directa de los
adolescentes con sus familias, como el celular, la television
o los videojuegos y que pueden causar disfuncion familiar
en determinado momento. Para el campo de la medicina
familiar sera importante empezar a estudiar estas areas e
integrarlas como parte del estudio de salud familiar cuando
haya un adolescente con cierto uso descontrolado de estas
tecnologias y asi estar a la vanguardia de los problemas que
puede abordar la especialidad. Es necesario profundizar en
este tema, principalmente con el uso del celular para com-
prender mejor cémo participa en el estado de salud familiar.

Como fortalezas, en nuestro estudio se explora el estado
de salud familiar y su asociacion con el uso problematico de
tecnologias, ya que no se han encontrado estudios pareci-
dos en la literatura o se abordan en forma separada. Las
limitantes residen en que se trata de una poblacion confor-
mada por familias adscritas Unicamente a los servicios de
seguridad social con un estatus derivado de servicios publi-
cos u obreros, ademas de que las percepciones se tomaron
aisladamente de los adolescentes sin existir comparacion
con otros miembros de su familia. También falt6 indagar los
temas de consumo de cada tecnologia.

http://revistamedica.imss.gob.mx/
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Conclusiones

La tecnologia es parte de la vida actual y es inevitable
no estar en contacto con ella. La familia como sistema ha
recibido sus influencias, lo cual ha modificado su dinamica.
Los integrantes de la familia han reaccionado a la tecnologia
y han presentado usos problematicos que pueden modificar
las formas de relacionarse en el grupo.

La television, los videojuegos y el celular se asocian con
la salud familiar en los adolescentes y es este ultimo el que
causa mayores problemas en la convivencia familiar por el
tiempo de uso durante el dia.
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Alfabetizacién en salud y su

asociacion con el control

de hipertension arterial

Eva Maria Garcia-Vera'?, Svetlana V. Doubova?®, Rosalinda Sanchez-Arenas?¢, Adriana Monroy3d

Resumen

Introduccion: la alfabetizacién en salud involucra habilida-
des para el autocuidado de la salud en personas sanas y
pacientes con enfermedades cronicas.

Objetivo: evaluar la asociacion entre la alfabetizacion en
salud y el control de la presion arterial (PA) en pacientes con
hipertensioén arterial (HTA).

Material y métodos: se aplicé una encuesta transversal,
de abril a junio de 2022, en una unidad de medicina familiar
del Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS). Se inclu-
yeron 349 adultos mayores de 18 afios con diagnéstico de
HTA en tratamiento farmacolégico antihipertensivo. La alfa-
betizacion en salud se midié con la Encuesta europea de
alfabetizacion en salud HLS-EU-Q12M, validada en México.
Se compararon con chi cuadrada las caracteristicas de los
participantes con y sin control de la PA. Se aplicé la regre-
siéon multiple de Poisson para evaluar la asociacion entre la
alfabetizacion en salud y el control de la PA, y se control6 a
partir de las covariables clinicamente importantes.
Resultados: el 60.2% de los pacientes con HTA tuvo la PA
controlada, el 23.8% tuvo una alfabetizacion en salud inade-
cuada, el 44.4% problematica y el 31.8% suficiente. La alfa-
betizacion en salud suficiente fue asociada con el control de
la PA solo en los pacientes con escolaridad preparatoria o
mas (razén de prevalencia ajustada 2.18, intervalo de con-
fianza del 95%: 1.16-4.08).

Conclusiones: solo 60% de los hipertensos lograron con-
trol de su PA. La alfabetizacion en salud suficiente esta
asociada con mayor probabilidad de control de la PA en los
pacientes con escolaridad de preparatoria o mas.

Abstract

Background: Health literacy (HL) involves self-care skills of
healthy people and those with chronic diseases.

Objective: To assess the association between HL and blood
pressure (BP) control in patients with hypertension.
Material and methods: A cross-sectional survey was con-
ducted from April to June 2022 in a family medicine unit from
the Mexican Institute for Social Security (IMSS). This survey
included 349 adults of 18 years of age or older with hyper-
tension diagnosis and antihypertensive pharmacological
treatment. HL was measured with the European Health Lite-
racy Survey HLS-EU-Q12M, validated in Mexico. The cha-
racteristics of participants with and without BP control were
compared with chi-square. Multiple Poisson regression was
applied to assess the association between HL and BP con-
trol, and it was controlled based on the clinically important
covariates.

Results: 60.2% of patients with hypertension had BP con-
trolled; 23.8% had inadequate HL, 44.4% problematic HL,
and 31.8% sufficient HL. Sufficient HL was associated with
BP control only in patients with high school or higher educa-
tion (adjusted prevalence ratio 2.18, 95% confidence inter-
val 1.16-4.08).

Conclusions: Only 60% of hypertensive patients achieve
control of their BP. Sufficient HL is associated with greater
likelihood of BP control in patients with high school or higher
education.
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Introduccion

La alfabetizacion en salud se refiere a los conocimien-
tos y las competencias de las personas para acceder, com-
prender, evaluar y aplicar la informacién sobre la salud en
la toma de decisiones relacionadas con el autocuidado de
la salud." La alfabetizacion en salud es considerada un
determinante de salud, pues en la medida en que las perso-
nas incrementan el control sobre su autocuidado, su salud
mejora.?

Las personas con un nivel de escolaridad bajo tienden a
tener una alfabetizacion en salud mas baja o inadecuada en
comparacién con aquellas con un nivel de educacion supe-
rior.345 La alfabetizacion en salud adecuada permite tener
la capacidad de juzgar la informacion para tomar decisiones
apropiadas del cuidado de la salud.® Al mismo tiempo, la
alfabetizacion en salud baja se asocia con deficiencias en
cuidado y resultados de la salud; por ejemplo, puede afectar
la adherencia al tratamiento, dificulta la interpretacién de los
mensajes de salud, se relaciona con un mayor uso de los
servicios de urgencias y hospitalizaciones y con mayores
costos de atencion en salud.”®

La hipertension arterial (HTA) es una enfermedad cro-
nica que constituye uno de los principales factores de riesgo
de dafo vascular y conduce a dafo cardiaco, cerebral y
renal. En México, de acuerdo con la Encuesta Nacional
de Salud y Nutricién 2022 (ENSANUT), la prevalencia de
HTA en la poblaciéon de 20 afios o mas es de 29.4%; sin
embargo, solo el 59% de pacientes con hipertension tienen
cifras controladas de presion arterial (PA). Esta situacién se
refleja en que la principal causa de muerte en el pais son las
enfermedades cardiovasculares.®

Las recomendaciones para el control de la PA estan
enfocadas en cambios en los estilos de vida y adherencia
al tratamiento farmacoldgico. Se conoce que estos compor-
tamientos dependen mucho de la alfabetizacion en salud; "0
sin embargo, hoy en dia, la evidencia sobre la relacion entre
la alfabetizacion en salud y la PA es inconsistente.

Los investigadores en los Estados Unidos'' y Brasil'2
encontraron una asociacion entre el bajo nivel de alfabeti-
zacion en salud y PA no controlada; otros estudios en los
Estados Unidos y Singapur no comprobaron la asociacion
entre la alfabetizacion en salud y el control de la PA.'314 En
México la posible asociacion entre la alfabetizacion en salud
y el control de la PA no ha sido investigada. Por lo anterior,
el objetivo del presente estudio fue evaluar la asociacion
entre el nivel de alfabetizacion en salud y el control de PA
en los pacientes con HTA, independientemente de otros
factores relevantes.

http://revistamedica.imss.gob.mx/

Material y métodos

Se aplicé una encuesta transversal en una unidad de
medicina familiar (UMF) del Instituto Mexicano del Seguro
Social (IMSS), ubicada en el sur de la ciudad de México,
seleccionada por conveniencia, de abril a junio de 2022. La
poblacion de estudio incluyé pacientes de 18 o mas afios de
edad, con diagnéstico de HTA realizado al menos un mes
previo a la entrevista, bajo tratamiento farmacoldgico antihi-
pertensivo institucional y sin antecedentes de deterioro cog-
nitivo. El diagnostico de HTA fue confirmado por revision de
los expedientes clinicos.

La variable independiente fue la alfabetizacion en salud,
la cual se midié con la Encuesta europea de alfabetizacion
en salud HLS-EU-Q12M, validada en México.'® Esta escala
esta compuesta por 12 preguntas y mide 2 factores. El fac-
tor 1 se enfoca en medir la busqueda activa de la informa-
cién, su comprension y utilizacion, incluida la informacion
por el personal de salud. El factor 2 refleja la capacidad de
juzgar la informacion sobre autocuidado y prevencién pro-
porcionada por los medios de comunicacién y los amigos.
Las preguntas de la escala tienen 5 respuestas tipo Likert.
Para obtener la puntuacion de alfabetizacion en salud, pri-
mero se dicotomizan las respuestas de cada pregunta (muy
facil o facil: 1, dificil o muy dificil: 0). De acuerdo con la reco-
mendacion de los autores de la escala HLS-EU-Q original,
en caso de tener una o 2 respuestas en las que se estable-
ciera “no sabe”, estas respuestas se calificaban como “07;
posteriormente, se sumaron los valores de todas las res-
puestas.'® Se excluyeron del analisis los participantes que
respondieron “no sabe” en 20% o mas de los reactivos.!”
Las puntuaciones de alfabetizacion en salud se categoriza-
ron como “inadecuada” de 0 a 7, “problematica” de 8 a 10y
“suficiente” de 11 a 12 puntos.®

La variable dependiente fue el control de la PA, el cual se
definié como la PA < 140/90 mmHg en pacientes sin diabe-
tes, o aquellos con diabetes, pero sin riesgo cardiovascular
alto, o < 130/80 mmHg en pacientes con diabetes y riesgo
cardiovascular alto. La PA fue medida al inicio de la entre-
vista y obtenida de los registros de las ultimas 3 consultas
con médico familiar,'® y se consideré al paciente controlado
con las 4 mediciones por debajo de estas cifras de PA. El
riesgo cardiovascular en pacientes con diabetes mellitus
se determiné como alto ante la presencia de enfermedad
renal crénica, cardiopatia hipertensiva o isquémica, evento
vascular cerebral, retinopatia hipertensiva, o nefropatia
hipertensiva; en ausencia de las anteriores, se determind
segun la suma de los factores de riesgo en concordancia
con el modelo SCORE (Estimacion del riesgo coronario sis-
témico).'® La medicion de la PA al inicio de la entrevista
la hizo una enfermera capacitada, con esfigmomandometro
aneroide, con la técnica descrita en el Séptimo Informe del
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Comité Nacional Conjunto de los Estados Unidos de Amé-
rica sobre Prevencion, Deteccion, Evaluacion y Tratamiento
de la Hipertension Arterial.

La variable de cumplimiento con el tratamiento farma-
colégico prescrito por el personal de salud se considerd
como una variable confusora. Esta variable fue evaluada
mediante la Escala de autorreporte de Haynes-Sackett. Con
esta prueba se le pregunta al paciente sobre su nivel de
cumplimiento con el tratamiento (Método del cumplimiento
autorreportado). Consta de 2 partes. En la primera se crea
un ambiente favorable de conversacién para posteriormente
preguntar sobre dificultades para tomar los medicamentos
prescritos. Se trata de una escala unifactorial .2

Las covariables incluyeron sexo, edad (en afos), escola-
ridad (primaria o menos, secundaria y preparatoria 0 mas),
estado civil (casado/en unién libre, soltero/divorciado/sepa-
rado, viudo), ocupacioén (hogar, trabajo no calificado, trabajo
administrativo/profesional, pensionado, otro [estudiante/des-
empleado]), duracion de HTA desde el diagndstico médico
(5 o menos afios, 6 a 15, 16 0 mas afos), indice de masa
corporal o IMC (normal [18.5 a 24.9 kg/m?], sobrepeso/obe-
sidad [> 25 kg/m?]), presencia de comorbilidad, tabaquismo
y ejercicio fisico aerdbico regular (de 30 a 40 minutos/dia de
ejercicio fisico aerdbico, por al menos 5 dias a la semana).

El tamafio de muestra se estimé al asegurar 10 parti-
cipantes por cada variable incluida en el analisis multiva-
riado,2" y se calculé un minimo de 210 participantes. Se
empled muestreo no probabilistico. Se hizo un andlisis
descriptivo de las caracteristicas de los participantes que
incluyo la estimacion de las frecuencias y porcentajes de
las variables categoéricas y mediana con rango de las varia-
bles numéricas. Se compararon las caracteristicas de los
pacientes con y sin control de la PA mediante la prueba chi
cuadrada. La asociacion entre la variable independiente y
dependiente se evalué mediante el analisis de regresion de
Poisson.?2 Primero estimamos razones de prevalencia (RP)
crudas mediante regresion bivariada de Poisson y poste-
riomente realizamos regresion multivariada de Poisson con
varianza robusta, a fin de evitar la sobreestimacion de los
resultados y estimar las RP ajustadas por variables con-
ceptuales y clinicamente importantes. Ademas, dado que el
nivel de escolaridad puede afectar el nivel de alfabetizacion
en salud y el control de la PA, como lo mencionan algunos
estudios,3*° evaluamos la posible interaccién entre estas
variables. Se utilizé Stata 14.0 para el analisis. Se considero
estadisticamente significativo el valor de p < 0.05.

El proyecto fue autorizado por el Comité Local de Investi-
gacion y el Comité de Etica del IMSS, con ndmero de regis-
tro R-2022-3703-013. Todos los participantes firmaron el
consentimiento informado antes de hacer la encuesta.

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5759

Resultados

De 424 pacientes que cumplieron con los criterios de
inclusion y recibieron la invitacion a participar, el 89.4%
aceptod. De los pacientes reclutados, se excluyé a 30 parti-
cipantes que respondieron “no sabe” en 20% o mas de las
preguntas de la escala de alfabetizacién en salud; por lo
tanto, la muestra final fue de 349 pacientes.

El cuadro | muestra las caracteristicas de la poblacién
del estudio. La mayoria eran mujeres (68.5%); el 38.4%
tenia entre 60 y 69 afios de edad; el 57.8% eran casados o
en union libre; el 49.3% terminaron la preparatoria o mas, y
el 34.1% se dedicaba al hogar. El 45.6% tenia entre 6 y 15
afios con diagnostico de HTA; la mayoria tenia sobrepeso/
obesidad (83.7%); el 92.5% tenia alguna comorbilidad, y de
estos casi la mitad padecia diabetes (47.6%); el 22.3% tenia
complicaciones de hipertension, principalmente cardiopatia
hipertensiva o isquémica (12.9%); el 11.5% dijo que fumaba
y solo 17.2% hacia ejercicio fisico aerébico de forma regular
y 94.8% reportd que cumplia con el tratamiento farmacolo6-
gico. El 23.8% de los pacientes presento alfabetizacion en
salud inadecuada, el 44.4% problematica y el 31.8% sufi-
ciente. El 60.2% tenia control de las cifras de PA.

El cuadro Il muestra la comparacién de las caracteris-
ticas entre los pacientes con y sin control de la PA. Los
pacientes con la PA controlada con mayor frecuencia tenian
peso normal (20.5%) y hacian ejercicio fisico aerdbico de
manera regular (20.9%) en comparacion con los pacien-
tes sin PA controlada (10.1 y 11.5%, respectivamente). No
encontramos diferencias respecto al nivel de alfabetizacién
en salud entre pacientes con PA controlada y aquellos no
controlados.

El cuadro Il muestra la asociacion cruda entre la alfa-
betizacion y el control de PA. Encontramos que existe
interaccion entre la alfabetizacion en salud suficiente y la
escolaridad de nivel de preparatoria o mas. No encontra-
mos interaccion entre la alfabetizacion en salud y el cum-
plimiento con el tratamiento farmacoldgico. En el andlisis
univariado las covariables asociadas con control de PA
fueron: edad de 60 a 69 afos (razén de prevalencia [RP]
1.56, intervalo de confianza del 95% [IC 95%] 1.05-2.31), el
IMC normal (RP 1.32, IC 95% 1.10-1.58) y hacer ejercicio
fisico aerobico de manera regular (RP 1.28, IC 95% 1.06-
1.53). Mientras que las covariables asociadas con menor
probabilidad de control de la PA fueron la ocupacion en el
hogar (RP 0.78, IC 95% 0.62-0.98) y trabajo no calificado
(RP 0.67, IC 95% 0.50-0.91).

En el cuadro IV se muestra el analisis multivariado, ajus-

tado por las caracteristicas relevantes de los pacientes. La
alfabetizacion en salud suficiente fue asociada con el control
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Cuadro | Caracteristicas de la poblacion incluida en el estudio de la PA solo en los pacientes con escolaridad de prepara-
(n = 349) toria 0 mas (RP ajustada [RPa] 2.18, IC 95% 1.16-4.08), en
% comparacion con los pacientes con alfabetizacion en salud
Sexo inadecuada. Otras covariables asociadas al control de la PA
Femenino 239 685 incluyeron: sexo femenino (RPa 1.27, IC 95% 1.03-1.56),
edad de 60 a 69 afios (RPa 1.56 IC 95% 1.06-2.29), IMC
SeLICIENIe normal (RPa 1.30, IC 95% 1.09-1.56) y ejercicio fisico aeré-
;g Z gg 182 ;gg bico regular (RPa 1.26, IC 95% 1.05-1.53). Mientras que la
60 2 69 134 384 ocupacién de hogar (RPa 0.73, IC 95% 0.57-0.94) y estar
70 0 mas 74 212 pensionado (RPa 0.73, IC 95% 0.56-0.95) se asociaron con
una menor probabilidad de control de la PA.
Estado civil
Casado/en union libre 202 57.8
Soltero/divorciado/separado 92 26.4 H e
Viudo ’ 09 15.8 Discusion
Escolaridad Los hallazgos de este estudio destacan que tuvieron
Primaria 0 menos 93 26.6 su PA controlada solo 6 de cada 10 pacientes y tuvieron
Secundaria 84 241 una alfabetizacién en salud suficiente solo 3 de cada 10.
Pl € RN La alfabetizacion en salud suficiente se asocié con mayor
Ocupacién probabilidad de control de la PA solo en los pacientes con
Hogar 119  34.1 escolaridad de preparatoria 0 mas.
Trabajo no calificado 59 16.9
Trabajo administrativo/profesional 62 17.8 En nuestro estudio el 60.2% de los pacientes tenia su
Pensionado 68 195 PA controlada, cifra similar al 59% reportado en México
Comerciante/estudiante/desempleado 4“4 N7 por la ENSANUT 2022.° Esta cifra también es similar a los
Duracién de la HTA (en afios) reportes en Brasil (58%)'2 y algunos estudios de los Esta-
5 @ FEnEs 111 318 dos Unidos en los que la prevalencia de PA descontrolada
6a15 159 456 varia del 18% hasta el 58%, dependiendo de la manera de
16 0 mas 79 226 definir el control de PA al utilizar una o varias de sus medi-

ciones.’ 13 Una de las fortalezas de nuestro estudio es la

indice de masa corporal ., .
P forma en que se definié el control de la PA, al considerar

Normal 57 16.3 . . .
Sobrepeso y obesidad 202 837 tanto la medicién realizada por la enfermera del estudio,
como los datos de 3 mediciones previas registradas en el
Comorbilidad 323 925 expediente clinico del paciente.
Diabetes 166  47.6

Es preocupante que 39.8% de los pacientes de nues-

Complicaciones de la HTA tro estudio tenian la PA descontrolada pesar de que 94.8%

Cardiopatia hipertensiva/isquémica 45 12.9 )

Enfermedad vascular periférica 30 8.6 de ellos reportaron que cumplian con el tratamiento far-
Enfermedad vascular cerebral 9 26 macoloégico. El alto numero de pacientes hipertensos con
Nefropatia hipertensiva 4 1.1 cumplimiento de su tratamiento farmacolégico fue similar
Retinopatia hipertensiva 2 0.6 que lo reportado en los estudios de Colombia, que utilizd

la misma escala (90.6%),%% y México, en donde se hizo el

S conteo de tabletas (85.4%),%* mientras que se ha reportado

Tabaquismo 40 115 que al emplear la escala Morisky-Green-Levine solo 57% de
los pacientes con HTA en México tienen una adherencia al
Ejercicio fisico aerdbico regular 60 17.2 tratamiento farmacoldgico.?5 Por lo anterior, las diferencias

en las cifras de adherencia al tratamiento frecuentemente

ek Szl son justificadas por el uso de diferentes escalas de medi-

Inadecuada 83 238 ., . . .
Problematica 155  44.4 cion. A! mismo tiempo, la presencia de. descontrol de'H.TA
SuhEETE 111 318 en pacientes que cumplen con tratamiento farmacoldgico
puede indicar la falta de adherencia a las medidas no farma-
Control de HTA 210 60.2 coldgicas, lo que se refleja en que solo 17% de los partici-

pantes del presente estudio reportaron que hacian ejercicio
fisico de manera regular.

HTA: hipertension arterial
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Cuadro Il Comparacion de las caracteristicas entre pacientes con y sin control de presion arterial

Control de presion arterial
Analisis bivariado
Variabl
ariables Si (n = 210) No (n = 139)

Alfabetizacion en salud inadecuada

Alfabetizacion en salud problematica 83
Alfabetizacién en salud suficiente 74
Sexo femenino 150

Edad en afos

18 a 49 16
50 a 59 63
60 a 69 88
70 o mas 43
Estado civil
Casado/en unioén libre 123
Soltero/divorciado/separado 56
Viudo 31
Escolaridad
Primaria o menos 52
Secundaria 45
Preparatoria o mas 113
Ocupacion
Hogar 70
Trabajo no calificado 30
Trabajo administrativo/profesional 38
Pensionado 41
Comerciante/estudiante/desempleado 31
Duracién de la HTA (en afos)
5 0 menos 64
6a15 100
16 0 mas 46
indice de masa corporal
Normal 43
Sobrepeso y obesidad 167
Sin comorbilidad 15
Cumplimiento con el tratamiento farmacologico 200
No tabaquismo 186
Ejercicio fisico aerdbico regular 44

*Se empled chi cuadrada
HTA: hipertension arterial

Encontramos interaccion entre la alfabetizacion en salud
y la escolaridad. Esto es congruente con lo reportado en los
paises de Europa, donde personas con un nivel de educa-
cién bajo tienen una alfabetizacion en salud mas baja en
comparacién con las personas con un nivel de educacion
superior.3*% Sin embargo, en Francia el nivel educativo no
se relacion6 con la alfabetizacion en salud, pero el nivel pro-
medio de escolaridad de esa poblacién era universitario,2
mientras que en nuestra muestra el nivel educativo se dis-
tribuy6 de manera equilibrada.

La interacciéon entre la alfabetizacion y la escolaridad

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5759

— [ % o [ % ]
53 25.2 30 21.6 0.072
39.5 72 51.8
35.3 37 26.6
714 89 64.0 0.145
0.071
7.6 22 15.8
30.0 40 28.8
41.9 46 33.1
20.5 31 22.3
0.821
58.6 79 56.8
26.7 36 25.9
14.7 24 17.3
0.110
24.8 41 29.5
21.4 39 28.1
53.8 59 42.4
0.175
3483 49 35.2
14.3 29 20.9
18.1 24 17.3
19.5 27 19.4
14.8 10 7.2
0.635
30.5 47 33.8
47.6 59 42.5
21.9 & 28,7/
0.010
20.5 14 10.1
79.5 125 89.9
71 11 7.9 0.788
95.2 131 94.2 0.681
88.6 123 88.5 0.981
20.9 16 11.5 0.022

reveld que la alfabetizaciéon en salud suficiente fue asociada
con el control de la PA solo en los pacientes con escolaridad
de preparatoria o mas (RPa: 2.18, IC 95% 1.16-4.08). Inves-
tigaciones previas en pacientes con HTA se han enfocado
en identificar la asociacion entre la alfabetizacion en salud
y el descontrol de la PA, y en general han reportado que un
bajo nivel de alfabetizaciéon en salud se asocia con PA no
controlada, independientemente del nivel de educacion, con
una razén de momios (RM) entre 1.68 y 2.68.""12 Al mismo
tiempo, hallazgos de los estudios en Estados Unidos y en
Singapur encontraron que la alfabetizacion en salud no se
asoci6 con el control de la PA.'3'4 Es importante sefialar

http://revistamedica.imss.gob.mx/
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Cuadro Il Asociacién cruda entre la alfabetizacion en salud y el control de la presién arterial

Control de presion arterial
Variables

Alfabetizacion en salud inadecuada Ref.
Alfabetizacion en salud problematica 0.84 0.67-1.04 0.115
Alfabetizacion en salud suficiente 1.04 0.85-1.29 0.686

Interaccion entre alfabetizacion en salud y escolaridad

Alfabetizacion inadecuada#secundaria Ref.

Alfabetizacion problematica#primaria o menos 1.15 0.65-2.03 0.638
Alfabetizacion suficiente#primaria o menos 1.82 0.87-3.81 0.115
Alfabetizacion problematica#preparatoria o mas 1.33 0.77-2.28 0.305
Alfabetizacion suficiente#preparatoria o mas 2.21 1.16-4.21 0.016

Interaccion entre alfabetizacion en salud y cumplimiento con el tratamiento farmacolégico

Alfabetizacion inadecuada#cumplimiento Ref.
Alfabetizacion problematica#cumplimiento 3.46 0.96-12.4 0.058
Alfabetizacion suficiente#cumplimiento 0.92 0.63-1.33 0.645

Covariables sociodemograficas

Sexo femenino 1.15 0.94-1.40 0.162
Edad (en afos)
18 a 49 Ref.
50 a 59 1.45 0.97-2.18 0.070
60 a 69 1.56 1.05-2.31 0.027
70 o mas 1.38 0.91-2.10 0.133
Estado civil
Casado/en unioén libre 1.00 0.82-1.22 0.997
Soltero/divorciado/separado Ref.
Viudo 0.93 0.70-1.23 0.597
Escolaridad
Primaria o menos 1.04 0.80-1.37 0.755
Secundaria Ref.
Preparatoria o mas 1.23 0.98-1.54 0.078
Ocupacion
Hogar 0.78 0.62-0.98 0.033
Trabajo no calificado 0.67 0.50-0.91 0.011
Trabajo administrativo/ profesional 0.81 0.62-1.06 0.119
Pensionado 0.80 0.61-1.03 0.088
Comerciante/estudiante/desempleado Ref.

Covariables clinicas

Duracién de la HTA (en afos)

5 0 menos Ref.

6a15 1.09 0.89-1.33 0.393

16 o mas 1.01 0.79-1.29 0.937
indice de masa corporal

Normal 1.32 1.10-1.58 0.002

Sobrepeso y obesidad Ref.
Sin comorbilidad 0.96 0.68-1.34 0.794
Cumplimiento del tratamiento farmacoldgico 1.09 0.71-1.66 0.697
Sin tabaquismo 1.00 0.77-1.31 0.981
Ejercicio fisico aerdbico regular 1.28 1.06-1.53 0.009

*Se hizo un andlisis de regresion de Poisson bivariada
RP: razon de prevalencia; IC 95%: intervalo de confianza del 95%; Ref.: categoria de referencia; #: interaccion; HTA: hipertension arterial
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Cuadro IV Asociacion ajustada entre la alfabetizacién en salud y el control de la presion arterial

Variables

Interaccién entre alfabetizacion en salud y escolaridad

Alfabetizacion inadecuada#secundaria
Alfabetizacion problematica#primaria o menos
Alfabetizacion suficiente#primaria o menos
Alfabetizacion problematica#preparatoria o mas
Alfabetizacion suficiente#preparatoria o mas

Covariables sociodemograficas
Sexo femenino

Edad (en afios)
18 a49
50 a 59
60 a 69
70 o mas

Estado civil
Casado/en unién libre
Soltero/divorciado/separado
Viudo

Ocupacion
Hogar
Trabajo no calificado
Trabajo administrativo/profesional
Pensionado
Comerciante/estudiante/desempleado

Covariables clinicas

Duraciéon HTA (en afios)
5 0 menos
6a15
16 0 mas

indice de masa corporal
Normal
Sobrepeso y obesidad

Sin comorbilidad

Cumplimiento con el tratamiento farmacolégico
No tabaquismo

Ejercicio fisico aerébico regular

*Se hizo analisis de regresion de Poisson

Control de presion arterial

Ref.

1.28 0.71-2.31 0.408
1.63 0.77-3.44 0.205
1.5 0.90-2.67 0.114
2.18 1.16-4.08 0.015
1.27 1.03-1.56 0.023
Ref.

1.40 0.95-2.06 0.088
1.56 1.06-2.29 0.024
1.45 0.04-2.26 0.097
1.16 0.95-1.42 0.148
Ref.

0.99 0.75-1.32 0.960
0.73 0.57-0.94 0.015
0.82 0.60-1.14 0.242
0.79 0.60-1.04 0.092
0.73 0.56-0.95 0.021
Ref.

Ref.

1.06 0.87-1.29 0.544
1.01 0.79-1.29 0.924
1.30 1.09-1.56 0.004
Ref.

0.91 0.65-1.27 0.587
1.01 0.67-1.52 0.951
0.91 0.70-1.18 0.475
1.26 1.05-1.53 0.015

RPa: razén de prevalencia ajustada; IC 95%: intervalo de confianza del 95%; Ref.: categoria de referencia; #: interaccion; HTA: hipertension

arterial

que las diferencias mencionadas previamente podrian ser
explicadas por el hecho de que en cada uno de estos estu-
dios la alfabetizacion en salud se ha evaluado con diferen-
tes escalas.!!.12.13.14

Las covariables asociadas con mayor probabilidad de
control de PA en este estudio fueron: ser mujer, edad de 60
a 69 afos, un IMC normal y hacer ejercicio fisico aerébico
de manera regular, los cuales son hallazgos congruentes
con lo reportado en la bibliografia. Por ejemplo, en Brasil
reportaron que el sexo femenino y tener una edad de 60
afnos 0 mas se asociaron con una mayor probabilidad de
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control de la PA,?7 asi como el sobrepeso/obesidad se aso-
cié con una mayor probabilidad de descontrol de PA.!2

Este estudio tiene algunas limitaciones. Al tratarse de un
estudio transversal, no se puede identificar la direccion de la
asociacion entre las variables de estudio y tampoco permite
atribuir causalidad. Una de las desventajas reportadas res-
pecto a la Escala de autorreporte del cumplimiento con el
tratamiento de Haynes-Sackett es que tiende a sobrestimar
el cumplimiento,?® aunque posee una buena especificidad,
razon por la cual decidimos utilizarla. Finalmente, no inclui-
mos el consumo de sodio entre las covariables de ajuste del

http://revistamedica.imss.gob.mx/
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estudio, dadas las dificultades de los pacientes para repor-
tar esta variable.

Conclusiones

Solo 60% de los pacientes con HTA tienen control de
su presion arterial. La alfabetizacion en salud suficiente
esta asociada con mayor probabilidad de control de la PA
en los pacientes con escolaridad de preparatoria o mas. La
medicion de la alfabetizacion en la salud de los pacientes
con HTA es importante para identificar dificultades en su
autocuidado y enfocar en ellas las estrategias de mejora. Es
necesario continuar con las investigaciones sobre la alfabe-
tizacion en salud, especialmente en pacientes hipertensos

con escolaridad baja para entender mejor la relacion entre
alfabetizacion y el control de PA en esta poblacion.
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Resumen

Introduccion: son enfermedades raras (ER) aquellas con
baja prevalencia en la poblacién; =80% tienen un origen
genético, y para su diagnéstico pasan de 5 a 10 afios y se
requieren valoraciones de =10 especialistas. No hay un
consenso internacional sobre la definicidon y el numero de
ER, lo que afecta la disponibilidad de recursos para su diag-
noéstico, tratamiento e investigacion.

Objetivo: determinar la prevalencia de las ER en el Servicio
de Genética Médica de un hospital general de zona del Insti-
tuto Mexicano del Seguro Social (IMSS), en Puebla, México.
Material y métodos: se revisaron los expedientes de los pa-
cientes valorados por el servicio mencionado de enero de
2019 a junio de 2022. Se identificaron los pacientes con diag-
néstico de alguna ER, y se obtuvo la prevalencia mediante la
férmula: numero total de casos de la enfermedad/numero de
personas en la poblacion en ese momento del tiempo.
Resultados: se revisaron un total de 798 expedientes y se
obtuvo una prevalencia de ER del 27%. Se consideraron
aquellas enfermedades con una prevalencia de un caso por
cada 2000 habitantes, con 118 ER diferentes. Considerando
solo las 20 ER registradas en México en el 2022, se de-
tectaron 11 de estas, distribuidas en 35 pacientes, con una
prevalencia de 4.3%.

Conclusioén: la prevalencia de ER difiere segun los criterios
empleados. En México, muchas enfermedades que cumplen
con la definiciéon de ER con base en su prevalencia no eran
consideradas como tales hasta el 2022, por lo que el recien-
te reconocimiento de las ER incluidas por la Organizacion
Mundial de la Salud beneficiara a los pacientes afectados.

Abstract

Background: Rare diseases (RD) are those that have a low
prevalence in the population; ®80% have a genetic origin,
and to diagnose them it takes from 5 to 10 years, and they
require evaluations from =10 specialists. There is no inter-
national consensus on the definition and number of RDs,
which affects the availability of resources for their diagnosis,
treatment, and research.

Objective: To determine the prevalence of RDs in the Medi-
cal Genetics Service of a regional general hospital belonging
to the Mexican Institute for Social Security (IMSS), in Puebla,
Mexico.

Material and methods: The patients’ records who were eva-
luated by the above-mentioned service from January 2019 to
June 2022 were reviewed. Those patients with a diagnosis
of a RD were identified, and the prevalence was obtained by
using the formula: total number of cases of the disease/num-
ber of people in the population at that moment in time.
Results: A total of 798 medical records were reviewed and a
prevalence of RDs of 27% was obtained. Those diseases with
a prevalence of 1 case per 2000 inhabitants were considered,
being 118 different RD. Considering only the 20 rare diseases
registered in Mexico in 2022, 11 of these were detected, dis-
tributed in 35 patients, with an estimated prevalence of 4.3%.
Conclusion: The prevalence of RDs differs according to the
criteria implemented. In Mexico, several diseases that fall
within the definition of a RD based on their prevalence were
not considered as such until 2022, so the recent recognition
of rare diseases included by the World Health Organization
will benefit affected patients.
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Introduccion

El concepto de enfermedad rara es variable entre diferen-
tes zonas geograficas. En general se refiere a aquellas enfer-
medades que tienen una prevalencia baja en la poblacién.
En México se considera como enfermedad rara a aquella
que afecta a no mas de 5 personas por cada 10,000 habitan-
tes, de acuerdo con la Comisién para el Analisis, Evaluacion,
Registro y Seguimiento de las Enfermedades Raras,? que
es el equivalente a la definicién de la Comision Europea de
Salud Publica, que incluye a aquellas que afectan a menos
de 1 de cada 2000 personas. Se estima que las enfermeda-
des raras afectan a alrededor de un 7% de la poblacién a
nivel mundial y que aproximadamente 6,000,000 de perso-
nas en México padecen una enfermedad rara. Alrededor del
80% de las enfermedades raras tienen un origen genético, y
transcurren entre 5 y 10 afios para ser diagnosticadas, ade-
mas de requerir valoraciones de aproximadamente 10 espe-
cialistas para su diagnostico.? Pocas de estas enfermedades
cuentan con un tratamiento especifico y solo el 6% de los
pacientes reciben alguno de los medicamentos denomina-
dos huérfanos.* La pluridiscapacidad reportada es de hasta
el 80% v la tasa de mortalidad del 50%.%

En México, en 2017 se puso en funcionamiento el Regis-
tro Nacional de Enfermedades Raras, en donde se aceptaron
un total de 14 enfermedades: histiocitosis, hemofilia, fibrosis
quistica, enfermedad de Fabry, sindrome de Turner, espina
bifida, mucopolisacaridosis | Hurler, mucopolisacaridosis Il
Hunter, mucopolisacaridosis IV Morquio, mucopolisacarido-
sis VI Maroteaux-Lamy, enfermedad de Pompe y enferme-
dad de Gaucher tipos |, I, y lll. En 2018 se agregaron a la
lista el hipotiroidismo congénito, la fenilcetonuria, la galacto-
semia, la hiperplasia suprarrenal congénita, la deficiencia de
G6PD (glucosa 6 fosfato deshidrogenasa) y la homocistinu-
ria.5 En mayo de 2023 se agregaron la amiloidosis heredo-
familiar no especificada, la distrofia muscular de Duchenne
y la atrofia muscular espinal.® El 29 de junio de 2023 se
publicé en el Diario Oficial de la Federacion el acuerdo por el
que se reconocen las enfermedades raras incorporadas en
la Clasificacién Internacional de Enfermedades emitida por
la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), la cual incluye
aproximadamente 5500 enfermedades raras.”

Material y métodos

El presente estudio se hizo en el Servicio de Genética
Médica de la Unidad Médica de Atencion Ambulatoria del
Hospital General de Zona No. 20 del Instituto Mexicano del
Seguro Social (IMSS), en Puebla. El protocolo se sometid
a revisién y registro por el Comité de Investigacion y Etica
Local. Después de su aceptacion, se incluyeron los expe-
dientes de pacientes que fueron valorados en la consulta de
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Genética Médica entre enero de 2019 y junio de 2022. Se
excluyeron aquellos que no contaban con diagndstico o con
la informacion sobre el tratamiento recibido.

Para el calculo de tamafio de muestra se considerd un
tamafio de la poblacion de 1,991,655 adscritos al IMSS
Puebla, y una prevalencia de las enfermedades raras en
México del 7%, con un nivel de confianza del 95% y un error
de muestreo (precision) igual a 5%. Se utilizé el programa
EPIDAT y se obtuvo una n = 101.

Se recolectaron los datos sociodemograficos, el diag-
nostico de los pacientes, el tiempo transcurrido para llegar
al diagnéstico, el método utilizado para el diagnéstico y
el tratamiento otorgado. Se identificd a los pacientes que
contaban con una enfermedad con prevalencia de no mas
de 5 personas por cada 10,000 habitantes, y a los pacien-
tes con algun diagnéstico incluido en las 20 enfermedades
raras registradas a nivel nacional hasta ese momento. Se
obtuvo la prevalencia de las enfermedades raras al consi-
derar cada uno de estos criterios. Los datos se analizaron e
interpretaron en el programa SPSS, version 25.

Resultados

Se analizaron un total de 798 expedientes, de los cuales
442 fueron de mujeres (55.3%) y 356 de hombres (44.7%).
La edad al momento del ingreso al Servicio de Genética
Médica mostré una mediana y rango intercuartil (percentil
25-75) de 6.6 (0.6-24) afos.

De los 798 expedientes revisados, 383 (48%) tuvieron
un diagnostico confirmado en el paciente, mientras que 285
(36%) no tuvieron un diagnoéstico confirmado; 130 pacientes
(16.2%) acudieron para recibir asesoramiento genético.

Con base en solo las 20 enfermedades raras registra-
das a nivel nacional, se detectaron 35 pacientes (4.3%) que
incluyeron 11 enfermedades raras diferentes (cuadro I); sin
embargo, al considerar a todos aquellos que presentaron
alguna enfermedad con una prevalencia de no mas de 5 per-
sonas por cada 10,000 habitantes se detectaron 217 casos
(27%), con alguna de las 118 enfermedades raras diferentes.
En el cuadro Il se muestran las enfermedades que cumplen
con el criterio de raras por su prevalencia; sin embargo, no
estaban incluidas en la lista del Registro Nacional de Enfer-
medades Raras.

De los 217 pacientes con enfermedad de baja prevalen-
cia o rara, 111 (51%) fueron hombres, mientras que 106
(49%) fueron mujeres. La edad al diagndstico present6 una
mediana con rango intercuartil (percentiles 25-75) de 4 (0.3-
14.6) afios.

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5880
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Cuadro | Enfermedades Raras en el Servicio de Genética Médica, incluidas en el Registro Nacional de Enfermedades Raras

Enfermedad de Fabry

Sindrome de Turner

Deficiencia de glucosa 6 fosfato deshidrogenasa
Mucopolisacaridosis 1V, Morquio

Hiperplasia suprarrenal congénita

Fibrosis quistica

Mucopolisacaridosis I, Hunter
Mucopolisacaridosis VI, Maroteaux-Lamy
Galactosemia

Espina bifida

Mucopolisacaridosis |, Hurler

E75.21 7
Q96.9
D55
E76.219
E25
E84
E76.1
E76.29
E74.21
Q05
E76.01

0.8)
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S ©S59 SS9 T
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Se muestran las 12 enfermedades raras encontradas en el Servicio de Genética Médica de las 20 registradas en México, asi como su
codigo CIE 10 y el nimero de casos y porcentaje con respecto al total de expedientes analizados (798)

El diagndstico de los pacientes con alguna enferme-
dad rara se realizd de manera clinica en 144 (66%) casos,
mediante estudio molecular en 43 (20%) casos, cariotipo en
12 (6%) casos, determinacién enzimatica en 7 (3%) casos,
y a través de otros estudios de laboratorio en 11 (5%) casos.

El tiempo que transcurrié para obtener el diagndstico
desde el inicio de los sintomas presenta una mediana con
rango intercuartil (percentiles 25-75) de 12 meses (1.2-
62.0 meses), con un minimo de 0 meses, ya que algunos
pacientes se lograron diagnosticar al nacimiento o antes del
primer mes de vida, y un maximo de 48 afios y 9 meses,
esta ultima fue una paciente diagnosticada con neurofibro-
matosis tipo 1.

El tratamiento utilizado en 123 (56%) pacientes fue sin-
tomatico, 54 (25%) ameritaron algun farmaco, 26 (12%)
requirieron alguna cirugia, 8 (4%) utilizaron medicamentos
huérfanos y 6 (3%) solo recibieron seguimiento y vigilancia
continua.

Si se toma la definicion general de enfermedad rara en
México con base en su prevalencia, la prevalencia de enfer-
medades raras en el Servicio de Genética Médica del IMSS
en Puebla fue del 27%, al considerar el numero total de
casos de la enfermedad (217) entre el nimero de personas
en la poblacion de estudio (798). La prevalencia estimada fue
de 4.3% al tomar en cuenta como numero total de casos de
la enfermedad (35) solo las 20 enfermedades raras listadas
por el Consejo de Salubridad General hasta ese momento.

Discusion

La prevalencia de las enfermedades raras difiere con-
siderablemente de acuerdo con la definicién de enferme-

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5880

dad rara utilizada. Solo la prevalencia obtenida en nuestro
estudio del 4.3% cuando se consideraron las 20 enfermeda-
des raras publicadas en México hasta 2022 fue similar a la
reportada a nivel poblacional entre 3.5y 5.9%, que equivale
a un rango entre 263 y 446 millones de personas afectadas
en todo el mundo, cifra obtenida del 67.6% de las enferme-
dades raras prevalentes, a partir de la definicion europea de
5 por 10,000, sin incluir los canceres raros, enfermedades
infecciosas e intoxicaciones.® Se estima que en México un
7% de la poblacién padece alguna enfermedad rara, lo que
significa que en nuestra poblacién existe un subdiagnodstico
o un subregistro de estas enfermedades. La prevalencia
encontrada fue de 27% cuando se consideran todas las
enfermedades con prevalencia de no mas de 5 personas
por cada 10,000 habitantes, mucho mayor a la reportada a
nivel poblacional. Consideramos que este resultado puede
deberse a que el Servicio de Genética Médica es un centro
de referencia y concentracion para pacientes con enferme-
dades raras, ya que el 80% de estas enfermedades son de
origen genético,® por lo que, a pesar de su baja prevalencia,
en conjunto no son infrecuentes.

Ante la falta de consenso a nivel internacional sobre la
definicion de enfermedad rara, decidimos incluir en nuestro
trabajo no solo las 20 enfermedades aprobadas en nues-
tro pais hasta 2022, sino todas aquellas que presentan una
prevalencia de no mas de 5 personas por cada 10,000 habi-
tantes, o menos de 1 por cada 2000 personas (cuadro II).
La falta de acuerdos en la definiciéon de enfermedad rara
afecta la disponibilidad de recursos para los pacientes, para
su diagnostico y tratamiento, asi como para la investigacion
sobre los mecanismos causales y las terapias potenciales.®
Troster et al. proponen la identificacion de diagndsticos
raros con base en su frecuencia en grandes conjuntos de
datos como una forma novedosa y accesible para estudiar
enfermedades raras.'?
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Cuadro Il Enfermedades raras en el Servicio de Genética Médica no incluidas en el Registro Nacional de Enfermedades Raras

Enfermedad rara CIE10 Enfermedad rara CIE10

Neurofibromatosis | Q85.01 17 (2 1) Acropaquias digitales aisladas autosémico O 1)
recesivas

Espectro facio-auriculo-vertebral SC 7 (0.8) Asociacion MURCS SC 1(0.1)
Sindrome de Noonan Q87.19 6 (0.7) Anemiade Fanconi D61.09 1(0.1)
Sindrome de Silver Russell Q87.19 4 (0.5) Asociacion VACTER Q87.2 1(0.1)
Distrofia muscular de Duchenne G71.01 4 (0.5) Ataxia espino-cerebelosa G111 1(0.1)
Esclerosis tuberosa Q85.1 4 (0.5) Atrofia muscular espinal G121 1(0.1)
Sindrome Moebius Q87.0 4 (0.5) Catarata congénita Q12.0 1(0.1)
Sindrome de Beckwith Wiedemann Q87.3 3 (0.3) Complejo OEIS sC 1(0.1)
Cardiomiopatia dilatada autosémico- SC 3 (0.3) Deficiencia parcial de biotinidasa Q81.810 1 (0.1)
dominante

Hipomelanosis de Ito SC 3 (0.3) Delecion del cromosoma 14 SC 1(0.1)
Secuencia Poland Q79.8 3 (0.3) Dicinesia ciliar primaria SC 1(0.1)
Sindrome de Waardenburg Q79.8 2 (0.2) Displasia espondilometafisiaria Q77.7  1(0.1)
Opitz GBBB tipo Il SC 2 (0.2) Displasia frontonasal SC 1(0.1)
Poliposis adenomatosa familiar SC 2 (0.2) Displasia mandibuloacral con lipodistrofia tipo A SC 1(0.1)
Acondroplasia Q77.4 2 (0.2) Displasia metafisaria sC 1(0.1)
Albinismo E70.3 2 (0.2) Distrofia muscular de cinturas tipo 10 G71.039 1(0.1)
Artrogriposis Q68.8 2 (0.2) Distrofia retiniana H35.5  1(0.1)
Sindrome de Edwards Q91.3 2 (0.2) Ectrodactilia tipo Il SC 1(0.1)
Craneosinostosis Q75 2 (0.2) Encondromatosis Q784  1(0.1)
Cromosoma 21 en anillo SC 2 (0.2) Enfermedad de Von Hippel Lindau Q85.83 1 (0.1)
Desorden del desarrollo sexual 46,XY SC 2 (0.2) Esquizencefalia Q04.6  1(0.1)
Enfermedad de Huntington G10 2 (0.2) Ictiosis congénita Q80.9 1(0.1)
Enfermedad de Stickler SC 2 (0.2) Lipofuscinosis ceroide neuronal tipo 6 E754  1(0.1)
Sindrome Ehlers Danlos Q79.60 2 (0.2) Lipomeningocele Q87.8 1(0.1)
Sindrome de Prader Willi Q87.11 2 (0.2) Mielomeningocele Q05 1(0.1)
Ictiosis ligada al cromosoma X Q80.1 2 (0.2) Miopatia mitocondrial con acidosis lactica G713  1(0.1)
Picnodisostosis SC 2 (0.2) Sindrome de Goldenhar Q87.0 1(0.1)
Retinoblastoma C69.2 2 (0.2) Sindrome 3M SC 1(0.1)
Sindrome CLOVE SC 1 (0.1) Sindrome de Marfan Q87.4  1(0.1)
Sindrome Cornelia de Lange Q87.19 1 (0.1) Sindrome de Sturge Weber Q85.89 1(0.1)
Sindrome de Angelman Q93.51 1 (0.1) Sindrome de Toriello-Carey SC 1(0.1)
Sindrome de Apert Q87.0 1 (0.1) Sindrome de Usher L10.4 1(0.1)
Sindrome de Camurati-Engelmann Q78.3 1 (0.1) Sindrome de Watson sC 1(0.1)
Sindrome de Cowden Q85.82 1 (0.1) Sindrome de Wolf- Hirschhorn Q93.3  1(0.1)
Sindrome de deplecion del DNA mitocondrial SC 1 (0.1) Sindrome Holt-Oram Q87.2 1(0.1)
Sindrome de Kallman tipo 2 E23.0 1 (0.1) Sindrome Linfoproliferativo Tipo V SC 1(0.1)
Sindrome de Klippel-Feil Q76.1 1 (0.1) Translocacién balanceada: 46, XY,t(10;18) SC 1(0.1)

(p12.1;921.1)

Sindrome de Loeys Dietz SC 1 (0.1) Trisomia parcial del cromosoma 12 SC 1(0.1)

SC: sin cadigo CIE-10

Se muestran las enfermedades que cumplen con el criterio de rara por su prevalencia, como aquella que afecta a no mas de 5 personas por
cada 10,000 habitantes, de acuerdo con la Comisién para el Andlisis, Evaluacion, Registro y Seguimiento de las Enfermedades Raras en
México; sin embargo, no estaban incluidas en la lista del Registro Nacional de Enfermedades Raras. Se refiere el % con respecto al total de
expedientes analizados (798)
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Las 118 enfermedades raras detectadas en la poblacién
de estudio cuando consideramos la definicion por prevalen-
cia es mucho mayor que las 20 reconocidas en México. No
hay un consenso internacional sobre el nimero de enferme-
dades raras: el rango reportado va de 5000 a 8000. En el
catalogo de desoérdenes hereditarios OMIM (por sus siglas
en inglés Online Mendelian Inheritance in Man) 2 terce-
ras partes de sus entradas son de enfermedades raras."’
El OMIM incluye 6739 fenotipos, con bases moleculares
conocidas y 1744 fenotipos en los que se sospechan bases
mendelianas (https://www.omim.org/statistics/entry, acceso
el 9 de noviembre de 2023), mientras que Orphadata, que
proporciona datos de Orphanet, incluye 10,839 entidades
clinicas, con 8301 de etiologia genética (https://www.orpha-
data.com/, acceso el 9 de noviembre de 2023).

Era importante reconocer e incrementar el nimero de
enfermedades raras en nuestro pais. La mayoria de las
encontradas en nuestra poblaciéon no habian sido conside-
radas como tales, entre estas la neurofibromatosis tipo 1, la
cual es la enfermedad mas frecuente en nuestra poblacion
con 17 casos registrados, y es considerada como una de
las enfermedades autosomico-dominantes mas frecuentes,
con una prevalencia de 1 en 3164, segun lo reportado por
Lee et al. en un metaanalisis de 2023."2

En nuestra poblacién, se encontré un solo caso en mas
de 60 enfermedades raras. Ante la baja prevalencia de estas
enfermedades, el registro de pacientes es util para aumen-
tar el conocimiento sobre las enfermedades raras, realizar
investigacion y hacer evaluacién de la atencion médica. '
Es indispensable hacer una codificacién adecuada de estas
enfermedades en nuestro pais, como sucede en varios pai-
ses europeos mediante ORPHAcodes, para brindar una
informacién mas exacta sobre el nUmero de pacientes con
enfermedades raras hacia los sistemas de salud.'

Cuando consideramos solo las 20 enfermedades que
incluia el Registro Nacional de Enfermedades Raras (cua-
dro ), no se reportaron en nuestra poblacién pacientes con
enfermedad de Gaucher tipo |, enfermedad de Gaucher tipo
Il, enfermedad de Gaucher tipo Ill, enfermedad de Pompe,
hemofilia, histiocitosis, hipotiroidismo congénito, fenilce-
tonuria y homocistinuria; es de nuestro conocimiento que
algunas enfermedades de las antes mencionadas si estan
presentes en nuestra poblacion, entre estas la hemofilia;
sin embargo, los pacientes no son referidos a la consulta
de Genética para recibir asesoramiento genético, lo que
genera sesgo en su registro por nuestro servicio. La aten-
cion multidisciplinaria de estos pacientes contribuye de
manera diferente y complementaria a su atencién integral,
por lo que la referencia con cada uno de los especialistas
involucrados en estas enfermedades es primordial.
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Se ha reportado que el promedio de tiempo para llegar al
diagnéstico es de entre 5 y 10 afios.® En nuestra poblacion
al observarse una distribucion libre de la variable se obtuvo
la mediana con rango intercuartil, que mostré que en el 50%
de los casos transcurrié menos de un afio desde el inicio de
los sintomas para llegar al diagndstico, en el 25% transcu-
rrid menos de un mes y en el 75% transcurrieron menos de
4.8 afios. La referencia oportuna con los médicos especiali-
zados en la atencién de las enfermedades raras disminuye
el tiempo en el que establece el diagnostico, lo cual es pri-
mordial en aquellas enfermedades en las que el inicio del
tratamiento es decisivo para la evolucion de la enfermedad.
Willmen et al. detectaron que el diagndstico correcto de las
enfermedades raras sin la ayuda del experto solo se hizo en
el 21% de los casos y la referencia con el experto tomé un
promedio de 4 afios.' La expresividad variable de muchas
de las enfermedades raras puede dar origen a casos con
presentaciones minimas que pueden pasar desapercibidas.
Muchos pacientes diagnosticados en la etapa adulta fueron
detectados después del diagnéstico de la misma enferme-
dad en uno de sus hijos en la etapa infantil.

Multiples estrategias se han establecido para facilitar y
favorecer el diagnostico de estos pacientes. Un ejemplo
de esto es el disefio de la nemotecnia GENES de la fami-
lia, desarrollada por un genetista de Estados Unidos, con la
finalidad de alertar a los clinicos cuando el paciente pudiera
tener una enfermedad rara. Cada una de las letras recalca
aspectos asociados a estas enfermedades: G: grupo de ano-
malias congénitas; E: presentacion extrema o excepcional
de condiciones comunes; N: degeneracion o retraso del neu-
rodesarrollo; E: patologia excepcional o extrema; S: valores
de laboratorio sorprendentes. Existen también recursos para
pacientes y profesionales de la salud. Algunos proporcionan
apoyo para el diagndstico y otros proporcionan informacion
sobre enfermedades raras.'® La mayoria de los médicos tie-
nen escasos conocimientos sobre estas enfermedades: el
40% de médicos generales y el 24% de los médicos espe-
cialistas no tienen disponibilidad de tiempo para trabajar en
estos diagnosticos.!”

El 69.9% de las enfermedades raras tienen inicio en la
infancia. En nuestra poblacion, la media de edad al diag-
nostico fue de 4 afios. Se ha reportado que 3 de cada
10 nifios con una enfermedad rara mueren antes de cum-
plir los 5 afios de vida.'™ El momento de transicion en la
adolescencia es dificil debido a la dificultad de contar con
médicos especialistas del adulto con conocimiento y expe-
riencia en la atencion de estas enfermedades. En un estu-
dio sobre la via de transicion a la etapa adulta de pacientes
pediatricos y adolescentes con alguna enfermedad rara,
Grassemann et al. detectaron que mas del 90% de los
pacientes presentaron un déficit en el conocimiento de su
propia enfermedad.'® En la mayoria de los casos, el aseso-

http://revistamedica.imss.gob.mx/



G Al indice

ramiento genético esta dirigido hacia a los padres, quienes
determinan la informacién que se proporciona a sus hijos;
sin embargo, los pacientes pediatricos tienen derecho a
recibir informacion clara y sencilla, y a participar en las
decisiones sobre su salud siempre que sea posible.2°

Otra dificultad a la que se enfrentan los pacientes en la
etapa adulta es la alta prevalencia de discapacidad laboral.
El entendimiento de estas enfermedades es indispensable
para que los sistemas de salud y bienestar favorezcan la
inclusion y participacion laboral, y exploren incluso las nue-
vas alternativas que la era digital ofrece.?'

Se estima que 63,000 nifios viven con una enfermedad
rara en todo el mundo. En 2019 se inicié un proyecto en
Australia, como una iniciativa para considerar los derechos
de los nifios que viven con una enfermedad rara, en el
contexto de la Convencion de las Naciones Unidas sobre
los Derechos del Nifio, con el objetivo de proporcionar un
marco de referencia a nivel internacional. Algunos de los
temas planteados por el proyecto son el derecho a la aten-
cion médica, la investigacion de su enfermedad y el acceso
a los medicamentos huérfanos cuando la enfermedad en
cuestion lo tenga disponible.?°

El método de diagndstico mas utilizado fue clinico, ya
que el 66% (144) de los casos se diagnosticaron mediante
criterios clinicos diagnésticos estandarizados y avalados
internacionalmente, como es el caso de la neurofibromato-
sis tipo 1, el sindrome de Marfan, entre otras, lo cual eviden-
ci6 la importancia de llevar a cabo una historia clinica que
incluya un interrogatorio minucioso y una exploracion fisica
completa con enfoque dismorfoldgico, asi como el uso opor-
tuno de estudios de laboratorio y gabinete y la participacion
de todo un equipo multidisciplinario de médicos especialis-
tas que contribuyan a la identificacion de los criterios clini-
cos diagndsticos.

El 20% de los casos se diagnosticaron mediante estu-
dios moleculares. Los sindromes mas frecuentes en este
grupo corresponden a la enfermedad de Fabry con 7 casos
y el sindrome de Noonan con 6 casos. Los avances de la
ultima década en la secuenciacién del genoma completo
han permitido el diagnéstico del 25-50% de pacientes que
tenian un diagnostico sin resolver.?? De las enfermedades
raras diagnosticadas por medio de cariotipo, el sindrome de
Turner es el mas frecuente.

El diagndstico de las enfermedades raras mediante
pruebas genéticas tradicionales —incluidas aquellas con
alta resolucién como analisis de genes Unicos, y otras de
baja resolucién como el estudio citogenético—, o el uso de
técnicas mas modernas como la secuenciacion de nueva
generacioén en la que se hace la secuenciacién de multiples
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genes de manera paralela, permiten un mejor entendimiento
de las bases genéticas de la enfermedad, del prondstico, el
manejo, la vigilancia, el asesoramiento genético y la inves-
tigacion de nuevas terapias.?® El alto costo de los estudios
genéticos y su baja disponibilidad en las instituciones de
salud son una limitante en la mayoria de los casos.

El tamiz metabdlico neonatal en el IMSS permite identifi-
car casos sospechosos de 6 de las 20 enfermedades raras
registradas: el hipotiroidismo congeénito, la fenilcetonuria, la
galactosemia, la hiperplasia suprarrenal congeénita, la defi-
ciencia de glucosa 6 fosfato deshidrogenasa y la fibrosis
quistica.?* Un incremento en las enfermedades incluidas
en este tamiz puede contribuir a la deteccién oportuna de
enfermedades raras, sobre todo de aquellas que cuentan
con algun tratamiento que puede modificar la historia natural
de la enfermedad.

Se observé un leve predominio de pacientes del sexo
masculino (561%) en comparacién con el femenino (49%),
similar a lo reportado por Jurca et al. en 2019, en un estudio
sobre la experiencia en enfermedades raras de un Centro
de Genética en Rumania, en el cual, de 1038 pacientes eva-
luados 567 (54.6%) fueron hombres y 471 (45.4%) del sexo
femenino.?® La mayoria de estas enfermedades presentan
herencia mendeliana; las formas autosdémico-dominante
y autosémico-recesivas afectan a ambos sexos por igual,
mientras que la forma ligada al cromosoma X tiene un predo-
minio por los varones. Futuros estudios pudieran contribuir
a esclarecer la influencia del modelo de herencia en la dis-
tribucion por sexo de los afectados de enfermedades raras.

En cuanto al tratamiento otorgado, 8 (4%) pacientes reci-
ben algun medicamento huérfano, incluidos pacientes con
mucopolisacaridosis |, I, VI y con enfermedad de Fabry,
similar a lo reportado por Mejia et al. en su estudio Medi-
camentos huérfanos y enfermedades raras del afio 2020,
en donde se reportd que solo el 6% recibe medicamentos
huérfanos.*

Es necesario establecer estrategias en materia de edu-
cacion y formacion, con la participacion de los profesio-
nales de la salud, instituciones educativas, asociaciones,
organizaciones de pacientes, autoridades y organismos
politicos, para trabajar en conjunto en favor de los pacien-
tes que tienen alguna enfermedad rara.?® Las principales
limitantes para los pacientes con alguna enfermedad rara
se encuentran a nivel institucional y de politicas publicas,
con insatisfaccion en la atencion debido a que las politicas
sanitarias rara vez consideran programas de intervencion
para el bienestar de estos pacientes. Se requieren estra-
tegias especificas para considerar la infraestructura y al
personal de atencion especializado para los pacientes con
enfermedades raras.?’ El 29 de febrero de 2008 se cele-
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bré por primera vez el Dia de las enfermedades raras, y
desde entonces tiene lugar cada afo el ultimo dia del mes
de febrero, con la finalidad de concientizar a la poblacion en
general y a los tomadores de decisiones sobre estas enfer-
medades y su impacto en la vida de los pacientes.*

Este estudio tiene la fortaleza de ser el primero en el
Servicio de Genética Médica sobre enfermedades raras, lo
cual permite tener un panorama general de la situacion en
el tema en el IMSS Puebla, ya que a nivel estatal somos
el unico Servicio de Genética Médica en la poblacion con
seguridad social que funge como centro de referencia.

Cabe mencionar que una de las debilidades de este
estudio es que se llevd a cabo en tiempo de pandemia
por COVID-19, en el cual disminuyé considerablemente el
numero de consultas en el Servicio de Genética Médica, asi
como las referencias por parte de otros médicos especialis-
tas y se incrementé el ausentismo por parte de las familias
en los servicios de salud por temor al contagio.

Este estudio tiene como objetivo dar a conocer la preva-
lencia de las enfermedades raras en el Servicio de Genética
Médica del IMSS en Puebla, la cual es del 27% cuando se
consideran todas aquellas enfermedades con una prevalen-
cia de no mas de 5 personas por cada 10,000 habitantes,
y del 4.3% al considerar solo las 20 enfermedades raras
registradas en México hasta el 2022, por lo que aporta
datos que indican que habia muchas enfermedades que
requerian ser consideradas ante la Comisioén para el Anali-
sis, Evaluacion, Registro y Seguimiento de las Enfermeda-
des Raras en México.

Futuras investigaciones son necesarias para evaluar la
prevalencia global de las enfermedades raras, incluidos los
servicios de las diferentes especialidades médicas del Hos-
pital General de Zona No. 20.

Conclusién

En el Servicio de Genética Médica del IMSS en Pue-
bla hay una diferencia en la prevalencia de enfermeda-
des raras, la cual depende de los criterios empleados. En
México, un gran numero de enfermedades que cumplen con
la definicidon de enfermedad rara a partir de su prevalencia
no habian sido consideradas por la comisiéon encargada de
su registro. El reconocimiento en nuestro pais de las enfer-
medades raras incorporadas por la OMS traera beneficios
importantes para los pacientes, sus familias y la poblacién
en general.
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Resumen

Introduccion: las fracturas de cadera afectan la calidad de
vida y pueden causar dependencia fisica, en especial en
adultos mayores.

Objetivo: determinar si el tratamiento quirdrgico y otros fac-
tores estan asociados a dependencia para realizar activi-
dades de la vida diaria en pacientes ancianos con fractura
de cadera.

Material y métodos: estudio transversal analitico llevado
a cabo en un hospital general de zona de enero 2019 a
diciembre 2021. Fueron incluidos pacientes intervenidos
quirargicamente por fractura de cadera. Después de 6 me-
ses de la cirugia, se aplicaron los cuestionarios: Indice de
Barthel y EQ-5D. Para el analisis de los datos, se utilizaron
medidas sumarias y de asociacion.

Resultados: se incluyeron 126 pacientes con promedio de
edad de 78 + 9 afios. Los pacientes con fracturas subcapi-
tales y basicervicales tratados con hemiartroplastia presen-
taron mayor dependencia comparados con los pacientes
tratados con artroplastia total de cadera, con diferencia es-
tadisticamente significativa. Se demostré que a mayor edad
se tiene una mayor dependencia (p < 0.001), asi como una
estancia hospitalaria prolongada (p = 0.018). La cardiopatia
fue la comorbilidad que presentd asociacion con una mayor
dependencia (p = 0.006).

Conclusion: el tipo de cirugia se presenté como un factor
asociado a dependencia en los pacientes con fracturas sub-
capitales y basicervicales tratados con hemiartroplastia. El
tiempo de estancia hospitalaria y la presencia de cardiopa-
tia también se asociaron a dependencia fisica.

Abstract

Background: Hip fractures impact the quality of life and can
lead to physical dependency, particularly in older adults.
Objective: To determine whether surgical treatment and
other factors are associated with dependency in performing
activities of daily living in elderly patients with hip fractures.
Material and methods: A cross-sectional analytical study
was conducted at a regional general hospital from January
2019 to December 2021. Surgically treated patients with
hip fractures were included. Follow-up was conducted for
6 months after surgery, and the Barthel Index and EQ-5D
questionnaires were administered. Summary statistics and
association measures were used for data analysis.
Results: A total of 126 patients with an average age of 78 +
9 years were included. Patients with subcapital and basicer-
vical fracture treated with hemiarthroplasty showed greater
dependency compared to those treated with total hip arthro-
plasty with statistically significant differences. It was demons-
trated that the greater the age the greater the dependency (p
< 0.001), as well as prolonged hospital stay (p = 0.018). Car-
diac disease was the comorbidity associated with increased
dependency (p = 0.006).

Conclusion: The type of surgery emerged as a factor asso-
ciated with dependency in patients with subcapital and basi-
cervical fractures treated with hemiarthroplasty. The length
of hospital stay and the presence of cardiac disease were
also associated with physical dependency.
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Introduccion

Las fracturas de cadera tienen una alta incidencia a nivel
mundial. En México se estima que en el afio 2020 el 12.5%
de la poblacion era anciana, y en 2050 sera del 28%." Actual-
mente las fracturas de cadera afectan a alrededor de 1.5
millones de personas al afio en todo el mundo. La incidencia
de fracturas de cadera sigue aumentando; tanto asi, que se
estima que para el 2025, 2.6 millones de personas sufriran
fractura de cadera y entre 4.5 y 6.5 millones para el 2050.2

En México, la incidencia de fractura de cadera en el 2018
fue reportada de 1725 casos en mujeres y 1297 hombres
por cada 100,000 habitantes.® Se estima globalmente que
las fracturas de cadera afectan aproximadamente al 18%
de las mujeres y al 6% de los hombres entre 60 y 85 afios,
con un 30% de mortalidad anual. Este tipo de fracturas dis-
minuye la capacidad de independencia de actividades de la
vida diaria, calidad de vida y aumenta los costos de aten-
cion sanitaria.*

Las fracturas de cadera se pueden dividir en intracapsu-
lares y extracapsulares, segun la localizacion del trazo con
respecto a la capsula articular.”5

Las fracturas extracapsulares engloban fracturas que
afectan a la region trocantérica y segun la localizacién del
trazo principal pueden ser basicervicales, las cuales afectan
la base del cuello, transtrocantéricas, en las que la linea
de fractura discurre entre ambos trocanteres, y subtrocan-
téricas, en las que el trazo de fractura es distal al trocanter
menor.® Actualmente, todas las fracturas de cadera son tra-
tadas de manera quirurgica y se deja el manejo conservador
para pacientes con riesgo anestésico/quirdrgico muy alto
o de muerte. El manejo conservador conlleva un periodo
prolongado de estancia en cama, infecciones respiratorias,
trombosis venosas y ulceras de decubito, lo que incrementa
el riesgo de mortalidad.” Por ello, es importante la eleccion
de la técnica quirdrgica (hemiartroplastia, artroplastia total
de cadera, colocacién de clavo centro medular o DHS) y su
posterior rehabilitacion en casa o en la institucion de salud.8

La artroplastia total de cadera tiene mejores resultados
en pacientes con fracturas intracapsulares.® Los clavos cen-
tromedulares se han ido modificando, con lo que se buscan
mejores resultados. Se ha observado que al utilizar implan-
tes intramedulares de cargas compartidas, las fracturas
inestables evolucionan favorablemente.'? Los materiales de
osteosintesis empleados tienen la finalidad de recuperar la
movilidad de manera temprana."

Se ha descrito que solo el 30% de los pacientes recupe-

ran un estado de independencia. El 40% de los pacientes
requerira algun tipo de ayuda, como bastén; el 12% limitara

http://revistamedica.imss.gob.mx/

sus actividades y el 8% sera totalmente dependiente.'? Los
factores prondsticos para lograr la independencia son: la
edad, el estado funcional previo, el niumero de comorbili-
dades, la ausencia de complicaciones postoperatorias y el
apoyo familiar.3.14

Los pacientes con mayor probabilidad de recuperar
la capacidad de volver a caminar son los menores de 80
afios, con un riesgo quirurgico bajo (ASA | o Il), con fractura
transtrocantérica y con buena capacidad de deambulacion
previa.'® Entre los factores derivados de la fractura y de la
intervencion destacan como marcadores de mortalidad: la
localizacion y el tipo de fractura, el tiempo entre la fractura 'y
la cirugia, el tipo de cirugia, la técnica anestésica empleada,
la presencia de complicaciones, tanto médicas como qui-
rurgicas.'® Las complicaciones quirirgicas mas frecuentes
son infeccion, enfermedad tromboembdlica, dislocacion,
tromboembolia pulmonar,'” y el cuadro confusional agudo
es una de las complicaciones médicas mas relacionadas.'®

El cuestionario EuroQol-5D (EQ-5D) se usa para evaluar
la percepcion que el paciente tiene en relacion con su cali-
dad de vida (CVRS). El indice de Barthel mide la capacidad
de las personas para su independencia o dependencia en
actividades de la vida diaria."®

El objetivo de este estudio fue determinar mediante el
indice de Barthel y el cuestionario EQ-5D si el tratamiento
quirurgico y otros factores asociados influyen para desarro-
llar dependencia fisica para la realizacion de las activida-
des de la vida diaria en pacientes ancianos con fractura de
cadera a los 6 meses o mas después de la cirugia.

Material y métodos

Se hizo un estudio transversal analitico en el Hospital
General de Zona (HGZ) No.1 de Villa de Alvarez, Colima,
México, del 1 de marzo del 2019 al 31 de marzo del 2021.

Se incluyeron pacientes mayores de 60 afios con diag-
noéstico de fractura de cadera, los cuales ingresaron por el
Servicio de Urgencias, con capacidad de deambulacién
antes de su ingreso y sin enfermedad terminal (cancer pri-
mario en hueso o metastasico, insuficiencia renal cronica).
Se excluyeron pacientes con fractura contralateral tratada
con o sin cirugia, fracturas asociadas al mismo evento
traumatico y complicaciones que requirieran una segunda
cirugia por otro servicio. Se eliminaron los pacientes que
no contaron con notas de seguimiento, que no cumplieron
con las indicaciones de rehabilitacion o de inicio de mar-
cha, y también aquellos que egresaron de forma voluntaria,
los que llevaron su seguimiento en otra unidad médica o
los que fallecieron durante la hospitalizacién o después de

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5807
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esta. Se presenta el flujograma de pacientes incluidos con
un total de 126 sujetos con fractura de cadera (figura 1).

Se recolecté la informacion de los expedientes clinicos
en fisico y electronico del servicio de ortopedia y trauma-
tologia del HGZ No. 1, de donde se tomaron las variables
de cada paciente como: edad, sexo y comorbilidades. De la
fractura se tomo¢ tipo, tratamiento y mecanismo de lesion.
El tipo de fractura se defini6 como subcapital, basicervical,
transtrocantérica y subtrocantérica, y la primera fue intra-
capsular y las ultimas 3 extracapsulares. El tipo de trata-
miento otorgado fue: tornillo deslizante de cadera (DHS por
sus siglas en inglés), clavo centromedular, artroplastia total
de cadera, hemiartroplastia (placa de fémur proximal y tor-
nillo deslizante condilar). Se recolecté el riesgo quirdrgico
mediante la clasificacion de la Sociedad Estadounidense de
Anestesidlogos (ASA por sus siglas en inglés). También se
recolecté el tiempo de estancia hospitalaria y se consideré
una estancia prolongada > 6 dias intrahospitalarios des-
pués de la cirugia. Se hicieron llamadas telefénicas a los

Figura 1 Flujo de inclusién de pacientes

pacientes 6 meses después de la cirugia y se aplicaron los
cuestionarios: indice de Barthel y EQ-5D, los cuales fueron
contestados por el paciente o el cuidador primario. El nivel
de funcionalidad se clasificé con el puntaje del indice de
Barthel como: independiente con un puntaje > 90; depen-
dencia leve: de 75 a 89 puntos; dependencia moderada: de
50 a 74 puntos, y dependencia severa: < 50 puntos.

Para el analisis descriptivo de los datos se utilizaron
medias, frecuencias y porcentajes; para el analisis inferen-
cial se utilizé para variables discretas prueba t de Student
y para las variables cualitativas se utilizé chi cuadrada o
prueba exacta de Fisher, y se considerd una significacion
estadistica con un valor de p < 0.05. Se utilizé el programa
SPSS, version 28.0.

El estudio fue aprobado por el Comité Local de Investi-
gacion con el folio: R-2021-601-036. Se conté con los con-
sentimientos informados de todos los participantes.

Pacientes con diagnoéstico de fractura
de cadera (n = 223)

J

No cumplieron criterios
de inclusion:

Menores de 60 afos (n = 10)
Enfermedad renal crénica (n = 5)
Cancer metastasico (n = 3)
Fractura contralateral (n = 3)

|

Incluidos en el estudio
(n=202)

Eliminados (n = 76)

Sin notas médicas en ECE (n = 10)
Sin nimero telefénico de contacto (n = 26)
Tratamiento conservador (n = 4)

Alta voluntaria (n = 9)
Fallecimiento (n = 27)

Incluidos en el analisis final
(n=126)

l

Con complicaciones:
Luxacion periprotésica (n = 2)
Infeccion periprotésica (n = 1)

Aflojamiento séptico (n = 1)

Diagrama de flujo de pacientes ingresados con diagnédstico de fractura de cadera y la inclusion final en el estudio

ECE: expediente clinico electrénico

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5807
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Resultados

Se incluyeron un total de 126 pacientes con fractura de
cadera. El promedio de estancia intrahospitalaria fue de 8 +
6.49 dias, con un rango de 1 a 44 dias. El principal meca-
nismo de lesién fue la caida desde la propia altura sobre la
cadera afectada en el 94.44% de los casos.

En el cuadro | se muestran las caracteristicas demo-
gréficas, las comorbilidades, la clasificacion ASA, nivel de
dependencia, asi como la evaluacion de la calidad de vida
mediante el indice de Barthel y el EQ-5D. Se encontré que
los pacientes mayores de 80 afios y una estancia hospitalaria
prolongada presentaron una asociacion positiva para depen-

De los 126 pacientes, 31 (24.60%) no tenian ninguna
comorbilidad, 56 (44.45%) tenian una comorbilidad aso-
ciada y 39 (30.95%) tenian mas de una, de las que la pre-
sencia de diabetes mellitus e hipertension arterial fue la
combinacién mas frecuente. La cardiopatia fue una patolo-
gia asociada a dependencia con un valor de p < 0.006, con
una razén de momios (RM) de 103.19 (intervalo de con-
fianza del 95% [IC 95%] 6.01-1769.72) asi como tener un
riesgo quirturgico ASA Il con un valor de p < 0.001, con una
RM de 4.76 (IC 95% 1.47-15.34). La evaluacion del nivel de
dependencia no mostré diferencia significativa relacionada
con el género y el 61.90% de los pacientes no expresaron
limitaciones con respecto a la calidad de vida relacionada
con la salud (cuadro Il).

dencia con un valor de p < 0.001 y < 0.018 respectivamente.

Cuadro | Caracteristicas clinicas y nivel de dependencia de la poblacién

. Mujer Hombre Total
Sexo 70.63% 29.37%
Edad (en afos)* 78 (60- 98) 77 (61- 94) 78+ 9

I Y. S R S T N

Estado civil
Soltero (5.62) 1 (2.70) 6 (4.77)
Casado 32 (35.95) 17 (45.94) 49 (38.88)
Viudo 43 (48.31) 15 (40.54) 58 (46.04)
Divorciado 5 (5.62) 2 (5.41) 7 (5.55)
En unién libre 4 (4.5) 2 (5.41) 6 (4.76)
Comorbilidades
Diabetes mellitus 28 (31.40) 5 (13.51) 33 (26.19)
Hipertension arterial sistémica 47 (52.81) 14 (37.83) 61 (48.41)
Cardiopatia 11 (15.73) 5 (13.51) 16 (12.69)
Otras’ 26 (29.21) 9 (24.32) 35 (27.77)
Clasificacion ASA
ASA | 13 (14.60) 6 (16.20) 19 (15.09)
ASA Il 49 (55.6) 12 (32.43) 61 (48.41)
ASA Il 27 (30.33) 19 (51.35) 46 (36.50)
indice de Barthel* 65.81 + 31.19 67.83 + 32.86 66 + 5.77
Nivel de dependencia
Independiente 19 (21.34) 9 (24.32) 28 (22.22)
Dependencia leve 21 (23.60) 4 (10.82) 25 (19.85)
Dependencia moderada 26 (29.21) 13 (35.13) 39 (30.95)
Dependencia severa 23 (25.85) 11 (29.73) 34 (26.98)
CVRS
Sin problemas 53 (59.55) 25 (67.56%) 78 (61.90%)
Problemas moderados 19 (31.24) 5 (13.51%) 24 (19.05%)

Problemas severos 17 (19.10) 7 (18.91%) 24 (19.05%)

*Media y desviacién estandar
tSe incluyeron: hipotiroidismo, demencia tipo Alzheimer, epilepsia y enfermedad pulmonar obstructiva cronica
ASA: Sociedad Estadounidense de Anestesidlogos (por su sigla en inglés); CVRS: Cuestionario EQ-5D
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Cuadro Il Funcionalidad de los pacientes con respecto al sexo, comorbilidades y clasificaciéon del riesgo quirdrgico

0) o)

Sexo Mujer 23 (25 85%) 66 (74 15%) 0.654
Hombre 11 (29.73%) 26 (70.27%)
Comorbilidades Diabetes 11(8.7%) 22 (17.5%) 0.339 (0.4348)

Hipertension arterial

14 (11.1%)

Cardiopatia 0 (0%)
Otras’ 6 (4.8%)
Riesgo quirdrgico  ASA | 13 (10.3%)
ASA Il 17 (13.5%)
ASA Il 4 (3.2%)

47 (37.3%) 0.323 (1.17)
16 (12.7%) 0.006*
29 (23%) 0.123
6 (4.8%) <0.001*
44 (34.9%) 0.828
42 (33.3%) <0.001*

* Se utilizoé prueba exacta de Fisher

TEn el grupo de otras comorbilidades se incluyeron el hipotiroidismo, demencia tipo Alzheimer, epilepsia y la enfermedad pulmonar

obstructiva cronica
RM: razén de momios

La seleccion del material de osteosintesis para el trata-
miento de fracturas de cadera fue con base en el tipo de
fractura. En los cuadros Ill y IV se muestra el tipo de trata-
miento otorgado segun el tipo de fractura, asi como el nivel
de dependencia observado en cada grupo.

Las fracturas transtrocantéricas fueron las mas frecuen-
tes con un 53.17% de los casos, seguidas por las fracturas
basicervicales con 19.84% y las fracturas subcapitales con
14.28% de los casos. Las fracturas menos frecuentes fue-
ron las subtrocantéricas, que se presentaron en 12.69% de

los casos. Los pacientes con fracturas subcapitales o basi-
cervicales que fueron tratados con hemiartroplastia tuvieron
un mayor grado de dependencia si se comparan con los
pacientes a quienes se les hizo artroplastia total de cadera.
Los pacientes que presentaron fracturas transtrocantéricas
o subtrocantéricas no presentaron diferencia significativa en
el nivel de dependencia asociado al tipo de tratamiento otor-
gado. Las complicaciones postquirirgicas se presentaron
en 4 pacientes: 2 mujeres tuvieron luxacion periprotésica,
un hombre infeccién periprotésica y una mujer presentd
aflojamiento séptico.

Cuadro lll Tratamiento llevado a cabo segun el tipo de fractura y el nivel de dependencia

Tratamiento

Frecuencia

Edad (afos)

n (%)

Independ.

n (%)

Depend. leve

n (%)

Depend.

moderada

n (%)

Depend.

severa
n (%)

Fractura subcapital

CCM 0 0 (0) 0 (0)
DHS 0 0 (0) 0 (0)
Hemiartroplastia 63-89 1 (61.1) 0 (0)
ATC 63-75 7 (38.8) 5(27.7)
Otrost 0 0 (0) 0 (0)
Total 18 (100) 5(27.7)
Fractura basicervical

CCM 0 0 (0) 0 (0)
DHS 0 0 (0) 0 (0)
Hemiartroplastia 61-98 17 1(5.8)
ATC 63-83 8 4 (50)
Otros 0 0 (0) 0 (0)
Total 25 (100) 5 (20)
Independ.:

ATC: artroplastia total de cadera

TOtros: incluye placa de fémur proximal o sistema dynamic condylar screw (tornillo deslizante condilar)

0 (0) 0 (0) 0 (0)
0 (0) 0 (0) 0 (0)

3 (16.6) 4(22.2) 4 (22.2) 0.0001*
2 (11.1) 0 (0) 0 (0)

0 (0) 0 (0) 0 (0)

5 (27.7) 4(22.2) 4 (22.2)

0 (0) 0 (0) 0 (0)

0 (0) 0 (0) 0 (0)

6 (33.3) 4(22.2) 6 (33.3) 0.010*
3 (37.5) 1(12.5) 0 (0)

0 (0) 0 (0) 0 (0)

9 (36) 5 (20) 6 (24)

*Diferencia estadisticamente significativa: p < 0.05 (se empleé chi cuadrada)

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5807
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Cuadro IV Tratamiento aplicado segun el tipo de fractura y el nivel de dependencia

Frecuencia

Tratamient
ratamiento no(%)

Edad (afos)

n (%)

Fractura transtrocantérica

CCM 64-83 7 5 (71.4)
DHS 61-93 48 14 (29.1)
Hemiartroplastia 76-94 8 0 (0)
ATC 0 0 0 (0)
Otrosf 68-81 4 1 (25)
Total 67 (100) 20 (29.8)
Fractura subtrocantérica

CcCM 62-87 5 3 (43)
DHS 68-86 7 1 (4)
Hemiartroplastia 89 1 0 (0)
ATC 0 0 0 (0)
Otrost 61-88 3 0 (0)
Total 16 (100) 4 (25)

Independ.

Depend. Depend.
Delpq)er}?/;)leve modperada ser\)/era
n (%) n (%)
0 (0) 1 (14.2) 1 (14.2)
11 (22.9) 9 (18.7) 14 (29.1)
4 (50%) 2 (25) 2 (25) 0.109
0 (0) 0 (0) 0 (0)
3 (75) 0 (0) 0 (0)
18 (26.8) 12 (17.91) 17 (25.3)
0 (0) 1 (14) 1 (14)
4 (14) 2 (8) 0 (0)
1 (100) 0 (0) 0 (0) 0.383
0 (0) 0 (0) 0 (0)
2 (66.6) 1 (33.3) 0 (0)
7 (43.7) 4 (25) 1 (6.2)

Independ.: independencia; Depend.: dependencia; CCM: clavo centro medular; DHS: dynamic hip screw (tornillo deslizante de cadera);

ATC: artroplastia total de cadera

TOtros: incluye placa de fémur proximal o sistema dynamic condylar screw (tornillo deslizante condilar)
*Diferencia estadisticamente significativa: p < 0.05 (se emple6 chi cuadrada)

La percepcion del paciente de su CVRS y su habilidad
para llevar a cabo las actividades diarias presenté una dife-
rencia significativa en todos los niveles. En el cuadro V se
describe con detalle.

Discusion

A pesar de tener una muestra de poblacion pequefia
comparada con la mayoria de los articulos publicados
acerca de fractura de cadera, los resultados obtenidos con
respecto a las caracteristicas demograficas, comorbilida-
des asociadas a recuperacion, mortalidad, tipo de fractura,
mecanismo de lesion y tratamiento utilizado son similares.

Nuestro estudio se enfocé en pacientes mayores de
60 afnos debido a que a partir de esa edad las personas

son mas propensas a sufrir fractura de cadera. El principal
mecanismo de lesion fue la caida desde su propia altura
con contusion directa sobre el trocanter mayor afectado.?°
Los pacientes mas jovenes y con una estancia intrahos-
pitalaria mas corta tuvieron una menor dependencia para
realizar las actividades de la vida diaria.2 La cardiopatia es
un factor asociado a dependencia postquirurgica, lo cual es
semejante a lo reportado en otras publicaciones.?

La fractura transtrocantérica fue el tipo de fractura con
mayor frecuencia, asi como la colocacion de clavo intra-
medular. Estos ultimos datos también coinciden con otros
reportes.??

Los pacientes tratados con clavo centromedular pre-
sentaron un menor nivel de dependencia, contrario a lo
reportado previamente, en donde no se encontré diferencia

Cuadro V Calidad de vida EQ-5D y resultado final de dependencia fisica

Independientes Dependientes

| w

Sin problemas 34 (100)
Con problemas moderados 0 (0)
Con problemas graves 0 (0)

*Se empled chi cuadrada con una significacién estadistica: p < 0.05

CVRS: calidad de vida relacionada con la salud
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23 (25) 0.001*
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significativa. Esta diferencia puede deberse a que el tipo
de estudio estaba enfocado predominantemente en el resul-
tado radioldgico y no en los resultados de calidad de vida o
funcionalidad, como es nuestro caso.23.24

Al hacer la busqueda de informacién acerca de fractura
de cadera y tratamiento y calidad de vida, solo se encontra-
ron 4 articulos en los que se analiza la calidad de vida pos-
terior al tratamiento de fractura de cadera y en los que se
dan a conocer datos de manera descriptiva. No se encontrd
informacién acerca de la asociacion que hay entre el tipo de
tratamiento con artroplastia total de cadera, la evaluacion
de la calidad de vida y el resultado de conocer la indepen-
dencia de los pacientes para llevar a cabo sus actividades
diarias. Tampoco se encontré informacién que demostrara
que el tratamiento con hemiartroplastia causa una mayor
dependencia de los pacientes después de la cirugia.?>

Una de las limitaciones del estudio consiste en que a
pesar de que todos los pacientes incluidos podian caminar
antes de la fractura, su estado funcional no se evalué en
su totalidad. Ademas, no se evalud el tiempo transcurrido
desde la fractura hasta el dia de la cirugia, lo cual sera
importante considerar en posteriores estudios, con la fina-
lidad de limitar el sesgo por el proceso inflamatorio y de
consolidacion de la fractura. Se reconoce que el disefio del
estudio permite determinar asociacion, pero no causalidad

de los factores estudiados para desarrollo de dependencia
de los pacientes.

Conclusién

De los factores asociados a un deterioro en la calidad
de vida y limitacién para la realizacion de las actividades
diarias, como la edad, la presencia de cardiopatia y el tipo
de cirugia, este ultimo es el unico modificable, por lo que
la eleccion del tipo de cirugia para el tratamiento de frac-
tura de cadera es fundamental para tratar de disminuir al
maximo las secuelas que se generan y que pueden deterio-
rar la calidad de vida.
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Resumen

El propésito de este articulo es abordar la miocarditis de
etiologia viral en recién nacidos y nos enfocamos en un caso
causado por el virus Coxsackie, con el objeto de facilitar en
futuros casos un diagndéstico temprano y un tratamiento efi-
caz y asi limitar la morbimortalidad considerablemente alta
para estos pacientes. Presentamos el caso clinico de una
recién nacida con miocarditis causada por virus Coxsackie,
en la cual se emplearon herramientas diagndsticas como
ecocardiograma, resonancia magnética cardiaca y analisis
seriado de biomarcadores, lo que nos permiti6 mostrar la
historia natural de la enfermedad y sus modificaciones con
el manejo de manera ilustrativa en la linea de tiempo. Con
base en una revision de la literatura, identificamos 6 casos
similares que se presentaron entre 1962 y 2022. En este
andlisis, evaluamos la presentacion clinica, las pruebas
diagnosticas, el tratamiento y el prondstico, y comparamos
los hallazgos de este caso con los reportados en la literatu-
ra. El objetivo es rescatar y destacar las mejores practicas
clinicas para el manejo efectivo de esta patologia. Aborda-
mos, ademas, la importancia de un diagnéstico temprano y
su impacto en el prondstico de la enfermedad. Concluimos
que la miocarditis viral en neonatos, aunque poco comun,
puede tener una alta tasa de mortalidad y que un diagnosti-
co temprano y un tratamiento adecuado son fundamentales
para mejorar el prondostico.

Abstract

This article aims to elucidate viral myocarditis in neonates,
focusing on a case involving Coxsackie virus, in order to
enhance early detection and treatment, and, therefore, mi-
tigating the substantial morbidity and mortality associated
with this condition. Our study details the clinical course of
a female newborn with Coxsackievirus-induced myocarditis,
who underwent diagnostic modalities such as echocardio-
gram, cardiac magnetic resonance, and serial biomarker
analysis, all of which allowed us to outline the disease’s na-
tural progression and its response to intervention over time.
Based on a literature review we identified 6 similar cases,
spanning from 1962 to 2022. In this analysis we assessed
clinical presentation, diagnostic methodologies, treatment
strategies, and prognostic outcomes, drawing comparisons
between our case and reported instances. The objective
is to highlight optimal clinical practices for managing this
pathology effectively. Furthermore, we approach the pivotal
role of early diagnosis and its impact on disease prognosis.
We emphasize that, though rare, viral myocarditis in neona-
tes can lead to a high rate of mortality, which is why a prompt
diagnosis and an appropriate intervention are imperative to
improve the outcome.

Centro Médico ABC, Departamento de Neonatologia. Ciudad de México, México
?Instituto Tecnoldgico y de Estudios Superiores de Monterrey, Escuela de Medicina y Ciencias de la Salud. Ciudad de México,

México

3Centro Médico ABC, Departamento de Pediatria. Ciudad de México, México

ORCID: 0000-0002-4326-20142, 0000-0002-4036-5405°, 0000-0001-9247-0509¢, 0009-0004-4780-8020¢,

0000-0002-6302-0186°

Palabras clave

Miocarditis

Recién Nacido

Infecciones por Coxsackievirus
Diagnostico Precoz

Pronéstico

Fecha de recibido: 03/11/2023

Comunicacién con:

Dagoberto Delgado Franco
ddelgadof@albchospital.com
\\ 5543613120

Licencia CC 4.0

Keywords

Myocarditis

Newborn

Coxsackievirus Infections
Early Diagnosis
Prognosis

Fecha de aceptado: 26/12/2023

Como citar este articulo: CDelgado-Franco D, Sierra-
Sepulveda A, Meave-Cueva LG, et al. Miocarditis neo-
natal por Coxsackie: reporte de un caso y revision de la
literatura. Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5787.
doi: 10.5281/zenodo.10998879

Copyright:© 2024 Instituto Mexicano del Seguro Social



G Al indice

Introduccion

Las miocardiopatias son enfermedades multifactoriales
raras del corazon que se presentan como fenotipos hete-
rogéneos estructural y funcionalmente.! Estas entidades,
aunque poco comunes en la poblacién pediatrica, una vez
diagnosticadas, conllevan un riesgo sustancial de morbili-
dad y mortalidad.?

En el caso del neonato, la miocarditis representa la forma
predominante de miocardiopatia;®* sin embargo, esta cifra
podria estar subestimada debido al infradiagnéstico dada
la amplia variedad de presentaciones clinicas y la falta de
un protocolo establecido para el diagnostico.® El presente
articulo abordara especificamente lo relacionado con mio-
carditis de etiologia viral por Coxsackievirus.

La miocarditis neonatal puede originarse debido a diver-
sas condiciones, aunque con frecuencia se la clasifica como
idiopatica ante la ausencia de una etiologia clara.®* La
causa mas comun es de origen infeccioso, principalmente
asociada a virus, y son los enterovirus los méas prevalentes,?
pues se detectan en aproximadamente el 25-35% de los
casos de miocarditis y pericarditis con una etiologia identifi-
cable. Estos casos presentan tasas de mortalidad que pue-
den alcanzar hasta el 40% y es el virus Coxsackie del grupo
B el agente causal predominante.* Otros virus relevantes
incluyen el parvovirus B19, los herpesvirus, el adenovirus y
el SARS-CoV-2.78

En contraste, la etiologia no infecciosa se clasifica como
autoinmune, toxica y metabdlico-genética.® 0

Metodologia

Para realizar esta revision de la literatura, hicimos una
investigacion por medio de recursos electronicos indexa-
dos (PubMed, ScienceDirect, Nature, Elsevier, BMJ y Wiley
Online), y revisamos referencias Unicamente en idioma
inglés. Identificamos los articulos de interés mediante una
busqueda general de los términos «neonatal myocarditis”
y “enteroviral myocarditis» o «neonatal myocarditis case
report»; la primera busqueda arroj6 231 resultados, los
cuales fueron seleccionados cuidadosamente segun su
relevancia. Esta fue determinada de acuerdo con la rela-
cion directa de los articulos con el diagnostico y manejo de
la miocarditis neonatal por enterovirus, con especial interés
en reportes de caso similares al presentado en este arti-
culo. Posteriormente, se dirigié una busqueda especifica de
los términos “neonatal myocarditis pathophysiology”, “ente-
roviral myocarditis management” y “neonatal Coxsackie B
virus”, entre otros, que dieron como resultado un rango de
10 a 540 referencias por término. La fecha de publicacion

http://revistamedica.imss.gob.mx/

de los articulos revisados no se establecié como criterio de
exclusion, por lo que se eligieron aquellos publicados desde
1962 hasta septiembre de 2023.

Resultados

Fisiopatologia

Fisiopatolégicamente, la miocarditis es causada por
mediadores inflamatorios que estimulan la proliferacién de
neutrofilos y monocitos,'"'? los cuales infiltran el miocardio
y condicionan asi el dafo tisular.

En el contexto de la miocarditis viral, es importante des-
tacar que los receptores virales pueden estar ampliamente
expresados en el tejido cardiaco y permitir asi que el virus se
introduzca en los cardiomiocitos, el endotelio y el estroma
circundante.'? La combinacion de la lesién directa en los
cardiomiocitos y la infiltracion del tejido conduce a la muerte
celular;' esta interaccion entre la inflamacion y la apoptosis
conduce a un proceso de remodelacion ventricular,* lo que
finalmente explica la persistencia de disfunciéon cardiaca
incluso tras la resolucion etiologica del padecimiento.

Presentacion clinica

La presentacion clinica de la miocarditis aguda es dada
por una disfuncién ventricular con o sin dilatacién, la cual
condiciona signos de falla cardiaca e incluso choque car-
diogénico.2'3 Las taquiarritmias son frecuentes y pueden
presentarse datos electrocardiograficos de lesion miocar-
dica y bloqueos auriculoventriculares, aunque en menor
frecuencia; otros signos incluyen dificultad respiratoria y cia-
nosis.>10.15 Adicionalmente, pueden presentarse datos de
infeccion en las semanas previas al cuadro cardioldgico.3

Resulta interesante destacar que en pacientes pediatri-
cos de edades mas avanzadas, hasta el 45% de pacientes
describe dolor toracico significativo, por lo que este dato
no debe ser subestimado, sino traspolado al cuadro neo-
natal.3'® La mayor parte de los recién nacidos con infec-
cién leve por enterovirus que requieran hospitalizacién
cursaran con cuadros autolimitados, caracterizados por
signos y sintomas inespecificos, los cuales son compa-
rables con los observados en cualquier otra enfermedad
infecciosa.0.16

En contraste, en las formas graves de la enfermedad se
observa que la mayoria de los sobrevivientes experimen-
tara secuelas cardiacas significativas, tales como insuficien-
cia cardiaca crénica y la formacion de aneurismas."16.17
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Adicionalmente, se registra una alta tasa de mortalidad, la
cual puede alcanzar hasta el 67% en neonatos.>18

Diagndstico

En cuanto al diagnéstico de infeccion por Coxsackie, los
biomarcadores no solo son utiles para apoyar la sospecha
de miocarditis; su aplicacion se extiende a la vigilancia de la
evolucion de la lesion y el prondstico.®16:19 Los marcadores
sugeridos en la literatura para estos casos los discutimos a
continuacion.

Creatinina cinasa

Si bien la creatina cinasa (CK) total es un marcador de
necrosis miocardica, tiene poca especificidad,® dada su alta
concentracion en las células del musculo esquelético. En
comparacion, la isoenzima CK-MB tiene una concentracién
mucho mayor en los miocitos cardiacos y, por lo tanto, ofrece
una sensibilidad y especificidad mejoradas para detectar la
necrosis;? por lo anterior, sigue siendo muy utilizada en la
practica clinica.

Troponinasly T

La troponina | y la troponina T se utilizan comunmente
en pediatria. Estos biomarcadores pueden estar elevados
(fuga de troponina) en nifios con miocarditis aguda, feno-
meno conocido como “fuga de troponina”. A pesar de lo
anterior, la troponina no parece ser un marcador lo suficien-
temente sensible o especifico de miocarditis comprobada
por biopsia. Cuando esta elevado, a menudo se detecta en
niveles muy altos.?

Se ha sugerido que, en comparacion con la CK, la tropo-
nina T cardiaca puede proporcionar una mejor sensibilidad
para detectar micronecrosis en la miocarditis debido a una
elevacion proporcionalmente mayor y mas duradera de los
niveles séricos.® Adicionalmente, se ha asociado con riesgo
de necesidad de oxigenacion por membrana extracorpérea
(ECMO) y alta mortalidad.3

ProBNP

ElI BNP (péptido natriurético tipo B) y el NT-proBNP (pro-
BNP N-terminal) suelen estar elevados en el momento de la
presentacion y se asocian con disfuncién cardiaca, signos
de insuficiencia cardiaca aguda y la necesidad de reani-
macion cardiopulmonar.® El uso de los niveles de proBNP
puede ser util en el contexto de la miocarditis, especial-
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mente en lo que respecta a la recuperacion.®

Proteina C Reactiva

La proteina C reactiva puede elevarse; sin embargo, un
valor negativo no excluye el diagndstico de miocarditis.316

En cuanto al diagndstico etiolégico especifico en el con-
texto de enfermedades enterovirales agudas, la serologia
no se emplea comunmente, a menos que haya sospecha
de infeccion por un serotipo especifico. La infeccion aguda
se puede identificar retroactivamente, como sucedié en el
presente caso, mediante la observacion de un aumento de
4 veces 0 mas en los titulos de anticuerpos entre muestras
agudas y convalecientes; de estas, los anticuerpos IgM séri-
cos contra Coxsackievirus B frecuentemente pueden detec-
tarse temprano en el curso de la enfermedad. %20

La utilidad de los inmunoensayos de tipo especifico es
limitada debido a problemas de reactividad cruzada y estan-
darizacion, por lo que no hay informacion concreta sobre
la sensibilidad y la especificidad de esta prueba dentro de
este contexto.

Es importante mencionar que la certeza diagnédstica de
esta patologia se basa en la biopsia, la cual evidencia mio-
cardiopatia inflamatoria; sin embargo, la frecuencia de biop-
sias cada vez es menor dada la agresividad de esta prueba
y la fiabilidad de nuevas tecnologias, como la resonancia
magnética cardiaca en el diagnéstico.®® Es asi como el
algoritmo diagnéstico inicia con la sospecha clinica de una
posible miocardiopatia para ser confirmada por resonan-
cia magnética cardiaca y, de ser viable, probada mediante
biopsia sin ser esta ultima un criterio estricto. No obstante,
dentro de este estrato diagnostico, incluso el diagnéstico
Unicamente clinico se aplicaria cuando la resonancia mag-
nética cardiaca o la biopsia no se puedan realizar.%1

Presentacion de caso clinico

Se trata de una paciente recién nacida, con madre de
35 afios, sana, quien tuvo embarazo gemelar normoevolu-
tivo hasta las 28 semanas de gestacién, cuando presentd
amenaza de parto pretérmino secundaria a infeccion de
vias urinarias. Se le administré un esquema de inductores
de maduracion pulmonar y se interrumpio el embarazo via
cesarea a las 33 semanas de gestacion por actividad ute-
rina persistente, a pesar del manejo con uteroinhibidores.

Se recibio gemelo I, vigorosa, Apgar de 8/9 y Silverman

Anderson 3, quien fue trasladada a terapia intensiva por sin-
drome de distrés respiratorio, tratado con presion positiva
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continua de la via aérea sin necesidad de surfactante. Pos-
teriormente, se solicité ecocardiograma al cuarto dia de vida
por persistir necesidad de oxigeno al 30%, el cual reporté
foramen oval permeable y disfuncidon ventricular izquierda
con FEVI (fraccién de eyeccién del ventriculo izquierdo)
del 50%; el resto, normal. Al momento de este estudio la
paciente tuvo espectroscopia cercana al infrarrojo (NIRS,
por sus siglas en inglés) cerebral y renal, asi como lactato,
uresis, frecuencia cardiaca y presion arterial normales, por
lo que se dio manejo conservador y se realizé nuevo eco-
cardiograma al sexto dia de vida, el cual reporto persisten-
cia de disfuncion sistolica ventricular izquierda con FEVI del
48%; clinicamente sin repercusion, se inicié la administra-
cién de captopril via oral.

El séptimo dia de vida la paciente presentd taquicar-
dia, descenso de NIRS renal (el cerebral resultdé normal),
sin otros datos de bajo gasto, por lo que se inici6 manejo
con milrinona y dopamina, con lo que se resolvio la taqui-
cardia. Tras 24 horas de manejo se documenté mejoria
de FEVI a 52% y strain global longitudinal de -17.2%, sin
mejoria de la disfuncion ventricular izquierda, por lo que se
extendio el abordaje y se encontré angiotomografia, elec-
trocardiograma seriado y Holter, asi como perfil tiroideo,
cortisol, funcién hepatica, tamiz metabdlico y secuencia-
cion de siguiente generacion (NGS) de genes relacionados
con miocardiopatia todos normales. El panel inflamatorio
reporto troponina T ultrasensible 235 pg/mL, CK 90 u/L, CK
MB 18.5 ng/mL, Pro-BNP 341 pg/mL, dimero D 804 ng/mL,
ferritina 136 ng/mL, asi como interleucina-6, procalcitonina
y proteina C reactiva normales para la edad.

En cuanto al abordaje infeccioso, se descartd infeccion
por citomegalovirus con PCR en orina. Los anticuerpos para
Coxsackievirus B1, B2, B5 y B6 mostraron titulos de infec-
cion reciente (1:32) con PCR para enterovirus negativa en

Figura 1 Ecocardiograma transtoracico de control al dia 15 de vida

plasma, por lo que se inici6 manejo con gammaglobulina
(2 g/kg) y metilprednisolona (1-1.5 mg/kg/dia), y se observé
5 dias después, en el décimo tercer dia de vida, mejoria de
FEVI a 67% y strain global longitudinal de -24.1% con remi-
sion de disfuncion ventricular izquierda; aunado a esto, el
panel inflamatorio mostré disminucion de troponina T ultra-
sensible 167 pg/mL, CK 49 u/L, CK MB 19.9 ng/mL, dimero
D 497 ng/mL, y ferritina 74 ng/mL, exceptuando los niveles
pro-BNP, los cuales incrementaron. Por otro lado, la procal-
citonina y la proteina C reactiva se mantuvieron negativas.

La paciente se mantuvo clinicamente estable, con lo que
se logro el retiro de la milrinona y la dopamina; sin embargo,
el dia 15 de vida se encontré nuevamente disfuncién ven-
tricular izquierda y descenso de FEVI a 48%, con strain
global longitudinal de -20% (figura 1) en el ecocardiograma
de control, por lo que se tomé nuevamente panel inflamato-
rio, el cual reportd incremento de troponina T ultrasensible
216 pg/mL, CK 66 u/L, CK MB 37 ng/mL, dimero D 698 ng/
mL y ferritina 82 ng/mL, exceptuando los niveles de inter-
leucina-6 y proBNP, los cuales disminuyeron a 3.1 pg/mL y
291 pg/mL, respectivamente. La procalcitonina y la proteina
C reactiva se mantuvieron negativas.

Este mismo patrén de elevacion de biomarcadores infla-
matorios con repercusion ecocardiografica se observé en
3 ocasiones en total durante la hospitalizacion de la
paciente; pese a lo anterior, Unicamente se encontroé reper-
cusion clinica en una ocasién, en la que la paciente fue tra-
tada con dopamina y milrinona. Por lo demas, la paciente
se mantuvo sin datos de bajo gasto, en manejo con oxigeno
indirecto y con alimentacion enteral completa, sin mostrar
morbilidades agregadas.

La metilprednisolona se utilizé por 12 dias y se continud
con la prednisona al retiro del catéter central, asi como con

Fuente: cortesia de la doctora Fabiola Pérez Juarez

En la figura 1A se evidencia disfuncion sistolica del ventriculo izquierdo, sin insuficiencias valvulares y con arterias coronarias normales, con
una fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo de 48%. La figura 1B reporta un strain global longitudinal de -20%
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un total de 3 ciclos de gammaglobulina. Adicionalmente, se
le practicé a la paciente una resonancia magnética cardiaca
contrastada sin esfuerzo, la cual reportd datos compatibles
con secuelas de miocarditis sin datos de cuadro agudo, un
FEVI de 53%, y el resto sin anormalidades.

Se realiz6 serologia para Coxsackievirus en la madre (4
semanas después de haberse reportado los titulos iniciales
en la paciente), y se encontr6 elevacion comparativa a 1:64
para Coxsackievirus B1, B2, B5 y B6. La paciente fue egre-
sada a los 54 dias de vida, estable, con manejo ambulatorio
a base de prednisona, captopril, diuréticos y oxigeno indi-
recto durante las tomas por succion.

Discusion

En el caso que presentamos, el abordaje cardiolégico se
inicié a raiz de un hallazgo anormal en el ecocardiograma,
el cual se solicitd debido a la incapacidad de la paciente
para tolerar fracciones inspiradas de oxigeno por debajo del
30%. En este ecocardiograma, se identificd una disfuncion
ventricular que, como se ha documentado en la literatura,
constituye el origen fisiopatologico del cuadro clinico. Hasta
ese momento, a pesar de la anormalidad en la FEVI, no se
habian observado signos clinicos de repercusién hemodi-
namica; sin embargo, 3 dias después, la paciente comenzdé
a manifestar taquicardia sinusal, aunque no se documenta-
ron arritmias en los electrocardiogramas seriados, como se
informo en algunos de los casos revisados.

En nuestra unidad, se inicia la monitorizaciéon NIRS cere-
bral y renal en todos los pacientes con patologias que pre-
sentan riesgo de hipoperfusion u oxigenacion cerebral. Este
enfoque nos permitié detectar en la paciente una disminu-
cion en los niveles de oxigenacion cerebral y renal, lo que
condujo a la instauracion temprana de terapia inotropica.
Esta intervencion limité la progresion de la enfermedad, lo
cual podria explicar la ausencia de manifestaciones clini-
cas adicionales, tipicas de miocarditis por Coxsackie, como
taquipnea, dificultad respiratoria, hepatomegalia, intoleran-
cia alimentaria e incluso choque, tal como se ha descrito en
otros reportes de casos resumidos en el cuadro |.

En la paciente, el diagnostico de miocarditis se estable-
cié mediante resonancia magnética cardiaca y la evaluacion
de biomarcadores. Los titulos inmunoldgicos de Coxsackie
elevados en rango de infeccion reciente con PCR negativa
en plasma explican que la infeccion se desarrolld antes del
diagnostico de miocarditis, en este caso, in utero. El diag-
ndstico etioldgico, que en este caso apuntaba al Coxsackie-
virus, se logré por medio de pruebas seroldgicas repetidas
tanto en la paciente como en su madre. Estos resultados
coincidieron con lo que se ha informado en la literatura y
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en otros informes de casos incluidos en este articulo, en los
que la etiologia infecciosa y, mas especificamente, los ente-
rovirus se han identificado como las causas mas comunes.

El seguimiento de la respuesta terapéutica se llevé a cabo
mediante mediciones seriadas de biomarcadores y ecocar-
diogramas, con especial atencion en las modificaciones de la
FEVI, lo que permitié observar las variaciones entre la eleva-
cién de biomarcadores y el deterioro de la funcién ventricular,
asi como una mejora posterior al tratamiento con gammag-
lobulina y esteroides sistémicos, como se ve en la figura 2.

En cuanto al diagndstico etioldgico, atribuir la causa de
la miocarditis a un organismo viral es un proceso complejo.
Para confirmar que hay miocarditis viral, debe haber eviden-
cia adecuada de inflamacién y dafio en el miocardio que
afecte significativamente su estructura y funcién, lo cual es
comprobable Unicamente por biopsia; adicionalmente, debe
identificarse un marcador bioldgico viral en el miocardio.? Sin
embargo, cumplir estos criterios es un desafio en la practica
clinica, particularmente en neonatos con enfermedades agu-
das, de quienes puede resultar imposible obtener muestras
de miocardio mediante procedimientos invasivos o imagenes
no invasivas avanzadas para detectar inflamacion.

A pesar de lo anterior, el diagnostico etiologico temprano
de esta paciente resulté fundamental, ya que nos evito el
uso excesivo de antibidticos, practica frecuente ante una
etiologia no clara que observamos en el 57% de los casos
de miocarditis por Coxsackie en esta revision. Se logré un
prondéstico favorable, con la consecuente alta hospitalaria
y supervivencia de la paciente. Hasta la fecha de la elabo-
racion de este informe, la paciente con 8 meses de vida se
encuentra con peso adecuado para la edad, no presentd
insuficiencia cardiaca, no empled oxigeno suplementario ni
medicamentos y no tuvo nuevas hospitalizaciones, con eva-
luacién de neurodesarrollo pendiente al afio de edad, lo que
contrasta con los casos de la misma etiologia identificados
en nuestra revisiéon, donde se observé una mortalidad del
71%.2"22 De los 2 pacientes que sobrevivieron, solo uno de
ellos presenté miocardiopatia residual al egreso, la cual se
resolvié en los meses subsiguientes.2324

La principal limitante en esta revision se derivd de la
escasa disponibilidad de informacién, vinculada al manejo
terapéutico especifico notificado en casos similares de otros
pacientes. Se observo una restriccion significativa en la can-
tidad de articulos que detallan exhaustivamente tanto las
dosis como la duraciéon de los esquemas terapéuticos, junto
con las consideraciones que respaldaron dichos enfoques.
Por consiguiente, consideramos que este aspecto constituye
una importante area de oportunidad que merece ser abor-
dada en futuras revisiones. Exhortamos a los lectores a que
tengan en cuenta este hallazgo.
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Cuadro | Resumen de casos clinicos reportados en la literatura

4 dias FEVI 48% asintoma- Micuerpos Disfuncion ventricular
) ) ) positivos a .
de tica. Taquicardia Coxsackievirus izquierda
- . o
vida 48 horas después B1, B2, B5 y B6 con FEVI de 48%
14 Coxsackie B5
dias del paciente
de Taquipnea (post mortem) y NR
) la madre en aisla-
vida : ) .
miento intestinal
6 dias Fiebre, conjuntivitis Coxsackie B3 en
de _ ! ., . PCR(hisopadoy FEVI10%
) falla multiorganica ..
vida sérico)
Di i ificul-
5 dias |sterm|'as, dl, v Virologia positiva
tad respiratoria, :
de ) para Coxsackie NR
) hepatomegalia, falla
vida ) B2
cardiaca, choque
8 dias Distermias, Virologia positiva
de taquipnea, taquicar- para Coxsackie NR
vida dia, hepatomegalia B2
. o . Disfuncion ventricular
9 dias Arritmias, choque Coxsackie B3en . .
L . izquierda, hiper-
de cardiogénico, cultivo rectal y o
. . : . cinesia del septo,
vida dificultad respiratoria esputo s
derrame pericardico
i 0,
8 dias Intolerancia Coxsackie B2 en FE.VI 2.0 %,
de alimentaria y choque cultivos faringeos acinesia del
vida y 9 9 ventriculo izquierdo
U Insuficienci
n o nsdlicenci@ - popgelCR+  Disfuncion
dia de cardiaca congestiva, . . L
. . . Coxsackie B1 ventricular izquierda
vida distermias

*Caso presentado
ECOTT: ecocardiograma transtoracico; NR: no realizado; PCR: reaccién en cadena de la polimerasa; FEVI: fraccién de eyeccion del ven-
triculo izquierdo; ECMO: membrana de oxigenacion extracorporea; LCR: liquido cefalorraquideo; ECG: electrocardiograma®1.21.22.23.24

ECOTT + enzimas
cardiacas + reso-
nancia cardiovas-
cular

Necropsia

Biopsia quirurgica

Necropsia

Necropsia

Enzimas cardiacas

Resonancia magné-
tica cardiovascular

ECG

Milrinona

0.1 mcg/kg/min,
gammaglobulina
2 g/kg/dosis,
prednisona

1 mg/kg/dosis,
captopril

0.5 mg/kg/dosis

NR

Antibidtico
fenobarbital,
ECMO,
inmunoglobulina
2 g/kg/dia,
metilprednisolona
30 mg/kg/dia
Cloranfenicol,
penicilina,
lanatésido

C + digoxina

Digitalicos,
lanatésido C

Antibidtico,
ventilacion,
inotropicos, diuré-
ticos, milrinona y
captopril

Ventilacion,
soporte inotrépico

Oxigenoterapia, ino-
trépicos, antibioticos,
antivirales

Egreso a los
54 dias con
FEVI de 53%

Muerte a los
15 dias de vida

Muerte a los
19 dias de vida

Muerte al dia
9 de vida

Muerte al dia
8 de vida

Muerte a los
9 meses de vida

Egreso a los
44 dias con
FEVI 60%

Miocardiopatia
residual, mejoria
de la funcion
ventricular

Conclusion

La miocarditis causada por el virus Coxsackie, aunque
poco comun, se asocia con una alta tasa de mortalidad.25
Por lo tanto, es esencial sospechar, diagnosticar y tratar
esta afeccion lo mas temprano posible, ya que parece tener
un impacto significativo en el pronostico.?® La sospecha
diagnostica se basa en la presencia de signos clinicos de
insuficiencia cardiaca o disfuncion ventricular, tal como se
evidencia en el ecocardiograma.?* Este ultimo es una herra-
mienta de facil acceso en las unidades de cuidados inten-
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sivos neonatales. Si bien la resonancia magnética cardiaca
y la biopsia podrian confirmar idealmente el diagndstico, no
deben considerarse limitaciones para iniciar el tratamiento
en pacientes con una fuerte sospecha clinica respaldada
por hallazgos de laboratorio ante la elevada mortalidad de
esta entidad.?’

Declaracion de conflicto de interés: los autores han completado y
enviado la forma traducida al espafiol de la declaracién de conflictos
potenciales de interés del Comité Internacional de Editores de Revis-
tas Médicas, y no fue reportado alguno relacionado con este articulo.

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5787



G Al indice

Figura 2 Respuesta terapéutica a la administracion de gammaglobulina, demostrada mediante la variacion de los biomarcadores, clasificados
por unidad de medida y FEVI
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En todas las gréaficas, se evidencian las variaciones en la elevacién de biomarcadores y el deterioro de la funcion ventricular antes de la
administracion de gammaglobulina (representadas por las columnas amarillas), seguidas de una mejoria posterior al tratamiento con gam-
maglobulina y esteroides sistémicos (indicadas por la columna blanca), y el momento de aplicacién segun los dias de vida del paciente. En
la figura A se destacan los biomarcadores medidos en unidades por litro (U/L) (creatina cinasa); en la figura B se destacan los biomarcadores
medidos en nanogramos por mililitro (ng/mL) (procalcitonina, creatina cinasa MB, ferritina y dimero D) y en la figura C se destacan los bio-
marcadores medidos en picogramos por mililitro (pg/mL) (interleucina 6, NT pro-BNP y troponina T ultrasensible)
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en el sindrome de dificultad
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Resumen

Las mitocondrias desempefian un papel importante en el
metabolismo energético de la célula debido a la funcion
principal de produccion de energia bioldgicamente dispo-
nible en forma de adenosin trifosfato (ATP), mediante pro-
cesos bioquimicos como la fosforilacion oxidativa, la beta
oxidacion de acidos grasos y el ciclo de Krebs. El sindrome
de dificultad respiratoria aguda es una enfermedad pulmo-
nar grave caracterizada por la aparicion de infiltrados alveo-
lares difusos, respuesta inmunolégica desregulada y lesion
alveolocapilar que limita el intercambio de gases. Las célu-
las alveolares mantienen una tension de oxigeno del 5% y
las mitocondrias consumen oxigeno a través de la enzima
citocromo c oxidasa en la cadena de transporte de electro-
nes, lo que permite la produccién de ATP. La reduccion en
el consumo de oxigeno es crucial en el dafio mitocondrial,
ya que las mitocondrias son sensibles a la hipoxemia, lo
cual afecta la transferencia de moléculas en la cadena de
transporte de electrones que alteran el ciclo de Krebs. La hi-
poxia por hipoxemia afecta la fusion y la fision mitocondrial,
mientras que la OXPHOS se remodela, principalmente en
el complejo |, para mantener la integridad mitocondrial. La
falta de oxigeno activa los factores inducibles por hipoxia,
lo cual genera estrés oxidativo, acidosis y dafo celular; por
tal motivo, esta revisiéon tiene como objetivo describir las
adaptaciones mitocondriales en el sindrome de dificultad
respiratoria aguda.

respiratoria aguda

Abstract

Mitochondria play an important role in cell energy metabo-
lism due to the main function of producing biologically avai-
lable energy in the form of adenosine triphosphate (ATP),
through biochemical processes such as oxidative phospho-
rylation, beta oxidation of fatty acids and the Krebs cycle.
Acute respiratory distress syndrome is a severe lung disea-
se characterized by the appearance of diffuse alveolar infil-
trates, dysregulated immune response and alveolocapillary
injury that limits gas exchange. Alveolar cells maintain an
oxygen tension of 5% and mitochondria consume oxygen
through the cytochrome c¢ oxidase enzyme in the electron
transport chain, allowing ATP production. The reduction in
oxygen consumption is crucial in mitochondrial damage,
as mitochondria are sensitive to hypoxemia, affecting the
transfer of molecules in the electron transport chain that
disrupt the Krebs cycle. Hypoxia due to hypoxemia affects
mitochondrial fusion and fission, while OXPHOS remodels,
mainly in complex |, to maintain mitochondrial integrity. Lack
of oxygen activates hypoxia-inducible factors, generating
oxidative stress, acidosis and cell damage; therefore, this
review aims to describe mitochondrial adaptations in acute
respiratory distress syndrome.
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Introduccion

La mitocondria es una organela que desempefia la fun-
cion principal de produccion de energia en forma de ATP,
a partir de procesos bioquimicos como la fosforilaciéon oxi-
dativa (OXPHOS), la beta oxidacion de acidos grasos y el
ciclo de Krebs."

Las mitocondrias experimentan fases de transformacién
morfolégica mediante procesos de fusion, lo cual genera
un intercambio de contenido mitocondrial con el propdsito
de mejorar la capacidad oxidativa en insultos patolégicos.
Asimismo, se ha descrito otro proceso llamado fisién en
el que se genera division mitocondrial para reordenar las
redes mitocondriales; sin embargo, los procesos suceden
de manera continua, lo que facilita la distribucion del ADN
mitocondrial (ADNmt).2

Las mitocondrias a nivel pulmonar se encuentran en las
células alveolares (tipo | y Il). Estas contienen entre 1000
y 2000 mitocondrias que favorecen la produccion de ATP,
sintesis, secrecion y reutilizacién del surfactante, lo cual
permite una correcta distensibilidad pulmonar y garantiza la
difusion pasiva de gases.?

El sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA) es
una forma grave de insuficiencia respiratoria caracterizada
por series de manifestaciones clinicas y alteraciones fisio-
l6gicas (cuadro ) y a nivel mundial se ha observado que
afecta aproximadamente al 10% de los pacientes ingresados
en unidades de cuidados intensivos (UCI) y al 23% de los

pacientes que requieren ventilacion mecanica (VM). Ade-
mas, se ha reportado una mortalidad del 35% en los casos
asociados a sepsis, y se estima que aproximadamente 70 de
cada 100,000 habitantes sufren este sindrome.*

En el SDRA se han observado cambios morfolégicos en
las mitocondrias, como la fusién de crestas mitocondriales,
ramificaciones mas alargadas y un aumento en la permeabi-
lidad de las membranas, y cambios numéricos que modifican
su comportamiento proteico y generan altos niveles de espe-
cies reactivas de oxigeno (ROS).® Esta condicién favorece
el desarrollo de inflamacion, la destruccion de células alveo-
lares, la lesion tisular, la respuesta inflamatoria generalizada
y la modificacion de la tension superficial, lo cual resulta en
un incremento en el consumo de oxigeno, que constituye
una caracteristica relevante del dafio mitocondrial. El estado
de estrés altera los procesos de fusion vy fision mitocondrial,
la mitofagia y la fosforilacién oxidativa.® Por lo anterior, esta
revision tiene como objetivo describir las adaptaciones mito-
condriales en el sindrome de dificultad respiratoria aguda.

Alteraciones mitocondriales en la
fisiopatologia del SDRA

El SDRA es una condicién causada por respuestas
inflamatorias desreguladas, iniciadas por factores tanto
intrapulmonares como extrapulmonares. Entre los factores
intrapulmonares, se destaca la neumonia, ya sea de origen
bacteriano o viral, asi como la aspiracion de contenido gas-
trico; estos factores representan aproximadamente el 75%

Cuadro | Manifestaciones clinicas y alteraciones fisioldgicas frecuentes en pacientes con SDRA

Manifestaciones clinicas Alteraciones fisioldgicas

> 22 rpm
Disminucion de la PaO,

Taquipnea/polipnea

Incremento de la PaCO,
Activacion de receptores J

Incremento del espacio muerto
Disminucién de la distensibilidad

Disnea

Disociacion entre la ventilacion pulmonar y el impulso respiratorio

Desajuste entre las sefiales aferentes y eferentes neuronales

Sindrome de distrés

respiratorio Desaturacién de oxigeno

<90% Sa0,
Alteracion en la relacion V/Q

Hipoventilacion alveolar
PaO, < 60 mmHg

Hipoxemia

SDRA leve: 200-300 mmHg

SDRA moderado: 100-200 mmHg
SDRA grave: < 100 mmHg

> 100 Ipm

Taquicardia

Incremento del gasto cardiaco

Baja concentracion de hemoglobina y trombocitopenia (sepsis)

Rpm: respiraciones por minuto; PaO,: presion arterial de oxigeno; PaCO,: presion arterial de dioxido de carbono; SaO,: saturacion arterial

de oxigeno; Ipm: latidos por minuto
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de los casos. Por otro lado, los factores extrapulmonares
incluyen traumatismos, pancreatitis, ventilacion mecanica
inadecuada que puede generar biotrauma y sepsis, los cua-
les son responsables del 40% de los casos.”

La evidencia ha establecido 3 fases del SDRA que van
evolucionando con el tiempo y segun la gravedad de la lesion.

Fase exudativa (1-7 dias)

Inicia con un factor desencadenante (virus, bacterias,
traumatismo, entre otros) en el pulmoén, lo cual conlleva a
la activacion de agentes conocidos como patrones molecu-
lares asociados a patéogenos (PAMPS) o patrones molecu-
lares asociados a dafio (DAMPS) ubicados a nivel celular.
Las moléculas son detectadas mediante los receptores de
reconocimiento de patrones (PRR) que promueven cas-
cadas inflamatorias dependiendo de la molécula activada
(PAMPS o DAMPS).8

Después de haberse activado estas moléculas, se favo-
rece la produccion de altas concentraciones de células y
proteinas como las citosinas e interleucinas (IL-6, IL-10,
IL-1B, IL8), el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a) y leu-
cotrienos.® Esta cascada proinflamatoria a su vez excita el
factor nuclear kappa B (NF-kB) que se traslada al nucleo
celular y activa las vias de estrés oxidativo, con lo que
genera altas concentraciones de ROS.

Las concentraciones de ROS afectan los canales iénicos
del epitelio alveolar que favorece la destruccién del endo-
telio alveolocapilar y a su vez aumenta la permeabilidad de
la membrana alveolar, con lo que contribuye a que haya
extravasacion de liquido intersticial al interior del alveolo y
disminucion de la capacidad de reabsorber el fluido alveolar
que se filtra, lo cual causa edema intrapulmonar con dafo
y pérdida en las células alveolares tipo | y Il, disminucion
de la produccion del factor surfactante, distensibilidad, com-
pliance y alteracion en la difusion pasiva de gases.'®

Cuando el insulto patoldgico persiste, se incrementa la
demanda de oxigeno por la elevada actividad celular y en
consecuencia la entrega del oxigeno al torrente sanguineo
disminuye y ocasiona mas hipoxemia, lo que produce déficit
de la fosforilacion oxidativa, incremento del nitrégeno y los
niveles de ROS intracelular. Esto desencadena disfuncio-
nes mitocondriales con pérdida del potencial de membrana,
el cual aumenta la permeabilidad celular e incrementa aun
mas la respuesta inflamatoria por la liberacion del ADNmt."!

En las mitocondrias se altera la composicion proteica de la

cadena de transporte de electrones, producto de la respuesta
inflamatoria, es decir que las moléculas de NADH y FADH2

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5450

formadas en el ciclo de Krebs decaen en el transporte de
electrones. Al mismo tiempo las mitocondrias presentan
cambios morfoldgicos como aumento de las ramificaciones,
fusién de sus crestas o aumento del espacio intermembrana,
lo cual dificulta la recepcién de electrones. Esto conlleva a
una disminucion de la produccion de ATP que promueve la
glucdlisis anaerdbica para equilibrar la produccién de energia
y compensar la OXPHOS disfuncional. 2

Las mitocondrias alteradas en las células alveolares
(I'y 1) causan reduccién de la distensibilidad pulmonar, lo
cual aumenta el trabajo de la musculatura respiratoria en el
paciente al hacer que los musculos respiratorios requieran
mas energia, pero ante la ausencia de la efectiva produccion
y entrega de ATP se produce falla de la bomba ventilatoria.'3

En la fase exudativa finalmente se presentan cascadas
proinflamatorias, proliferacién celular, cambios en las con-
centraciones de las ROS por hipoxemia, disfuncién mito-
condrial, disminucioén en la produccion de ATP y dafo del
endotelio alveolocapilar.

Fase proliferativa (7-21 dias)

Esta fase se caracteriza por restaurar la homeostasis
tisular y la trasmigracion de neutréfilos activados por vias
de sefalizacidn B-catenina que permite la regeneracion de
tejidos y la proliferacion celular, lo cual acelera la repara-
cion epitelial y atenda la extension de la inflamacion. Esto
favorece la proliferacién de células alveolares tipo Il, que se
enriquecen de mitocondrias para proporcionar ATP y sin-
tetizar agentes tensoactivos para diferenciarse en células
alveolares tipo I. Al mismo tiempo, se presenta proliferacion
de fibroblastos que aumentara la sintesis de matriz extrace-
lular, la produccion de colageno y elastina para recuperar el
epitelio alveolar.™

En las membranas de las células alveolares tipo | se
encuentran las acuaporinas 5 (AQP5), que son proteinas
encargadas de regular el flujo de agua intracelular y logran
drenar el exudado al intersticio alveolar, con lo que permiten
que se genere reparacién pulmonar.'®

En las mitocondrias disfuncionales inicia el proceso fun-
damental de remodelacién por medio de la mitofagia y a su
vez se activan los sistemas de hemo oxigenasa-1/mondxido
de carbono (HO-1/CO) y oxigeno nitro sintasa Il (NOS2),
degradando componentes de la hemoglobina y reduciendo
el estrés inflamatorio, y reciclando y desechando el material
mitocondrial dafiado durante el estrés celular.'®

Sin embargo, en la membrana interna y externa aumen-
tard la impermeabilidad y generard mayor produccion de

http://revistamedica.imss.gob.mx/
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proteinas mitocondriales y estimulacion de la transcripcion
correcta del ADNmt, lo cual promovera la génesis de nue-
vas mitocondrias.!”

Durante el proceso de recuperacion del epitelio alveolar
se evidencia mejoria clinica, ya que las nuevas mitocon-
drias funcionales disminuyen el espacio muerto fisioldgico,
aumentan la capacidad funcional residual (CFR) y la dis-
tensibilidad pulmonar; sin embargo, en algunos pacientes
persiste el foco infeccioso, el cual posterga el dafio alveolar
y progresa a un estado fibrotico. '8

Fase fibrética (> 21 dias)

Conforme el insulto patoldgico persiste, el edema alveolar
intersticial, la lenta reepitelizacion bronquial, la acumulacion
de matriz extracelular y la fibroploriferacion se transforman
en fibrosis pulmonar, lo cual altera la morfologia mitocon-
drial y promueve la pérdida de crestas, membranas internas
y aspectos mas redondeados, ocasionando la reduccion de
la biogénesis y el aumento de la mutacion de ADNmt. Esta
condicion desencadena falla funcional en la capacidad de la
cadena respiratoria, disminucion en la produccion de ATP y
aumento en la produccion de ROS.'°

Durante el estrés celular las mitocondrias utilizan proce-
sos de fusién para combinar mitocondrias dafiadas y sanas,
y fision donde las mitocondrias se separan en comparti-
mientos pequefios, lo cual genera una division de la parte
afectada y la sana, compensa la lesion y atenta el dafio
celular adicional.2°

Simultdneamente las células alveolares tipo | sufren
mayor estrés en el reticulo endoplasmatico (RE) rugoso,
lo que inhibe la mitofagia mediada por quinasa inducida
por PTEN (PINK1) y promueve la apoptosis, mientras que
en las tipo Il se experimenta hiperplasia, lo cual altera la
arquitectura acinar, promueve el colapso alveolar y a su vez
forma grandes ampollas enfisematosas que conllevan a la
disminucion de la distensibilidad pulmonar y al aumento del
espacio muerto.?!

Dafo mitocondrial inducido por
hipoxemia en SDRA

En homeostasis, las células alveolares (I y Il) presentan
una tension de O, del 5%, las mitocondrias consumen el O,
en el citocromo ¢ oxidasa, uUltima enzima de la cadena de
transporte de electrones (ETC) producida en la membrana
mitocondrial, la cual esta encargada de recibir un electron
de cada molécula de citocromo ¢ para transferirlos a una
molécula de oxigeno y reducirlos a 2 moléculas de agua,

http://revistamedica.imss.gob.mx/

con lo que consume alrededor del 85% del O, presente en
la célula y permite que la OXPHOS produzca ATP.22

Se considera que el incremento del consumo de oxigeno
es la caracteristica mas importante en el dafno mitocondrial,
debido a que las mitocondrias son muy sensibles a los
ambientes hipoxémicos.2® De esta manera, la disminucion
de los niveles de O, conllevan a una deficiencia en la trans-
ferencia de moléculas en la ETC debido a la pérdida de la
actividad del citocromo ¢ oxidasa; la inadecuada funcion de
la ETC altera el ciclo de Krebs, lo que generara reaccio-
nes adaptativas a través de la via de la proteina quinasa
C (PKC), excitada por la enzima proteina quinasa, la cual
es activada por el monofosfato de adenina (AMPK), que es
el encargado de regular el metabolismo energético. Esta
condicion aumentara la glucdlisis anaerébica para tratar de
compensar la deficiente produccion de ATP.24

De manera simultanea, al presentar disminucion del O,
en el capilar y alteracién en la difusion, se desencadena
hipoxia por hipoxemia. Esto afecta la fusion y fisién mito-
condrial mientras que la OXPHOS se adapta y remodela la
ETC, principalmente en el complejo I, con lo que aumenta la
actividad del gen NADH deshidrogenasa ubiquinona 1 sub-
complejo alfa, 4-like 2 (NDUFA4L?2) para mantener intactas
a las mitocondrias.2®

En respuesta a estas alteraciones la célula cuenta con
las enzimas prolil-hidroxilasas (PHD), que son capaces de
identificar la disponibilidad de O, celular y esta se inhibe
por la falta de O, y activa los factores inducibles por hipoxia
(HIF). Este factor es el principal mediador de la adaptacion
celular a la hipoxia que incide en el metabolismo y genera
un aumento de ROS en la mitocondria, lo cual desenca-
dena peroxidacion de lipidos que aumenta el dafio celular
por estrés oxidativo.28

La sobreproduccion de ROS causada por hipoxemia
origina apertura del poro de transicion de permeabilidad
(PTP) y, a su vez, altera la captacion del calcio (Ca,,), lo
que ocasiona disfuncion en la produccion de OXPHOS y
disminucion en la produccion de enzimas y transportado-
res responsables de la sintesis de ATP. Al mismo tiempo,
inicia la liberacion de citocromo c, promueve la pérdida del
potencial de membrana y activa cascadas apoptoticas que
fomentan la liberacion de ADNmt en el citosol.?’

Estos cambios mitocondriales produciran hiperreactivi-
dad bronquial (HRB) en las vias respiratorias, anormalida-
des en la integridad de la mucosa bronquial, remodelacion
de la pared bronquial, obstruccién reversible parcial o total
al flujo aéreo que afectaran el intercambio de gases y en
consecuencia provocaran hipoxemia severa refractaria,
conllevando a un proceso ciclico y continuo.28

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5450
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Adaptacioén y refuncionamiento
mitocondrial durante la VM

La ventilacién mecanica es la principal medida invasiva
que engloba diferentes modos/maniobras ventilatorias. En el
SDRA se indica con el objetivo de revertir la hipoxemia al
aumentar la PaO? mediante la ventilacion alveolar, mejorar el
intercambio gaseoso y satisfacer las demandas metabdlicas
del cuerpo.?®

Para iniciar el uso del soporte ventilatorio se deben ele-
gir modos y parametros que obtengan una ventilacion con
proteccion pulmonar, ajustar el volumen corriente (VC) de
acuerdo con el peso predicho’ y los niveles elevados de
presion positiva al final de la espiracién (PEEP).30

La modalidad de eleccién para la ventilacion es la asis-
tida/controlada. En esta el paciente inicia la fase inspirato-
ria, se minimiza la FiO, hasta alcanzar una presion meseta
entre 28-30 cm de agua (H,0), se programa una PEEP alta
para corregir la hipoxemia y asi aumentar la CFR, recuperar
zonas pulmonares colapsadas y garantizar el reclutamiento
alveolar, el cual tendra como resultado disminuir el shunt
intrapulmonar (QS/QT) y mejorar la PaO,.%!

En el cuadro Il se evidencia como las distintas fases del
SDRA inciden en la disfuncién mitocondrial, mientras se
destaca el papel fundamental de la VM en el tratamiento y la

capacidad de influir en las disfunciones y las adaptaciones.

La VM en el manejo clinico del SDRA cumple un fac-
tor determinante en la regulacién de la actividad mitocon-
drial y la produccién de ATP en el entorno celular. En este
proceso, se evidencia la reactivacion de la enzima cito-
cromo c¢ oxidasa, que influye directamente en la capacidad
bioenergética de la célula. Este fendmeno va acompanado
de reduccién en la formacion de ROS, lo que contribuye
significativamente a la preservacion de la funcionalidad y la
estructura mitocondrial .32

El suministro adicional de oxigeno durante la respiracion
asistida desencadena el proceso de reoxigenacion celular.
Esta accion se origina a partir de una provision controlada
de oxigeno hacia las células, determinada por la FiO,, lo
que facilita la regulacién de los niveles de oxigeno en la
membrana interna mitocondrial. Sin embargo, el ajuste de la
FiO, conlleva a cambios morfolégicos particulares que cul-
minan en la configuracion de un estado de impermeabilidad
idnica. Este fendmeno resulta en el aumento en los niveles
de O, en la membrana interna mitocondrial, lo cual genera
alteraciones que conducen a una impermeabilidad a iones.
Este fendmeno se atribuye a la presencia de fosfolipidos,
como la cardiolipina, y a transportadores especializados,
como el translocador de nucleétidos de adenina (ANT), los
cuales tienen la responsabilidad de facilitar de manera alta-
mente efectiva el transporte de ATP hacia el citoplasma.33

Cuadro Il Relacion entre las fases del SDRA, disfunciéon mitocondrial y manejo indicado de la VM

. . . . Adaptaciones mitocon- Inadecuado ajuste en la Manejo indicado del

Estrés oxidativo y liberacion

excesiva de ROS .
oxidativo

Exudativa Lesion directa en las células

Reduccion de la capacidad  Lesién pulmonar por baro-
respiratoria por estrés

Aumento de la biogéne-

Volumen corriente
entre 4-6 mL/kg
Presiéon meseta de
28-30 cm H,0

trauma y volutrauma con
posible exacerbacion de la
disfuncion mitocondrial

alveolares

Interferencia en la homedstasis
energética

Cicatrizacion y remodelacion
Proliferativa

Persistencia del estrés oxida-
tivo

Fusion y fision mitocondrial en

Fibrotica .. L
recuperacion mitigada

sis y sintesis de nuevas
mitocondrias

Modificaciones morfologi-
cas adaptativas al estrés

Restauracién de homeos-
tasis tisular, proliferacion
celular y génesis mitocon-
drial

Reajuste metabdlico para
mantener la produccion
de ATP

Recuperacion de la funcion
y estructura

Lesion en tejidos y ruptura
en células alveolares

FiO, elevada induce estrés
oxidativo

PEEP inadecuada agrava
el riesgo de sobredisten-
sién alveolar

Interrupcién del proceso
cicatrizal

Ruptura alveolar y dafio
tisular

Dafio residual y estrés
prolongado por retraso en
el ajuste individualizado de
la VM

PEEP individualizada
(> 10 cm H,0)
Posicién en decubito
prono

Maniobras de recluta-
miento alveolar
Fisioterapia respiratoria
Intervencién individua-
lizada

Las distintas fases del SDRA muestran una estrecha conexién con el riesgo de exacerbacion de la disfuncién mitocondrial
SDRA: sindrome de dificultad respiratoria del adulto; ROS: especies reactivas de oxigeno (por sus siglas en inglés); ATP: adenosin trifos-
fato; PEEP: presion positiva al final de la espiracion (por sus siglas en inglés); VM: ventilacién mecanica
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No obstante, entre los factores primordiales que defien-
den la funcion mitocondrial, se encuentra la enzima supe-
réxido dismutasa, que favorece la eliminacion de aniones
de superoxido mediante reacciones de o6xido-reduccion
y permite mantener un equilibrio entre la produccion de
ROS, las demandas fisiologicas celulares y mejoras en la
oxigenacion celular. Paralelamente, se activan proteinas
regulatorias esenciales como las Bcl-2, presentes en las
mitocondrias, las cuales son encargadas de coordinar la
regulacion de la apoptosis celular mediante procesos de
permeabilizacion mitocondrial.34

La regulacién y el equilibrio en la produccion de ROS
desempefian un rol critico en la supervivencia mitocondrial,
pues optimizan la funcionalidad de la cadena de trans-
porte de electrones y permiten la respiracion celular.35 Esta
optimizacion favorece la respiracion celular y coordina los
procesos de fision, fusidn y el ciclo de Krebs, ajustes meta-
bdlicos y bioenergéticos necesarios que se traducen en una
restauracion progresiva de la produccion de ATP y que tri-
butan a mitigar la disfuncion ventilatoria y, en ultima instan-
cia, a mejorar el curso clinico del paciente.36:37

Conclusiones

Finalmente podemos concluir que el SDRA desencadena
disfunciones mitocondriales, con alteraciones en la cadena

de transporte de electrones y adaptaciones metabdlicas en
respuesta a la hipoxemia. Las alteraciones generan estrés
oxidativo por el aumento de especies ROS. No obstante, se
evidencia la notable capacidad adaptativa de las mitocon-
drias ante dichas modificaciones, evidenciada por la regula-
cion de enzimas como la superoxido dismutasa y proteinas
como las Bcl-2, las cuales equilibran la produccién de ROS
y regulan la apoptosis celular. Ademas, la VM surge como
un componente critico, al reactivar la enzima citocromo ¢
oxidasa y reducir la formacion de ROS, con lo que se pre-
serva asi la funcionalidad mitocondrial. Las adaptaciones
mitocondriales reflejan una respuesta adaptativa compleja
ante el SDRA y subrayan la importancia de comprender y
abordar estas alteraciones para mejorar el manejo clinico
de la critica condicioén respiratoria.
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Resumen

Millones de personas estan expuestas a las expulsiones
peligrosas de gases, vapores y otras particulas inorganicas
durante y después de las erupciones volcanicas. Estos ga-
ses tienen potenciales efectos sobre la salud humana en
el sistema respiratorio, oftalmolégico, mental y en la piel,
entre otros, tanto a corto como a largo plazo. También se ha
descrito que las erupciones volcanicas pueden incrementar
el riesgo de mortalidad. En 2023, el volcan Popocatépetl
ha presentado una actividad aumentada en la que se ha
elevado la alerta a fase 3 (actividad a una escala de inter-
media a alta). El entendimiento del fendmeno volcanico en
la region es esencial para asistir al personal de salud y pro-
veer cuidados de salud informados a tiempo. Es claro que
se requiere de la existencia de sistemas de vigilancia de
la salud para monitorizar y ayudar a controlar los posibles
efectos adversos en la salud de las erupciones volcanicas.
En esta revisidn, se resume la evidencia mas relevante que
evalua los efectos sobre la salud humana de las emisiones
generadas tras las erupciones volcanicas y las opciones
para su control.

Abstract

Millions of people are exposed to harmful emissions of ga-
ses, vapors, and other inorganic particles during and after
volcanic eruptions. These gases have potential short- and
long-term effects on human health, particularly on respi-
ratory, ophtalmic, mental systems, as well as on the skin,
among others. It has also been described that volcanic erup-
tions can increase the mortality risk. In 2023, the Popocate-
petl volcano has registered recent intense activity, putting
the area on high alert. Understanding local volcanic phe-
nomena is essential to assist health personnel in providing
informed and timely care. It is clear that health surveillance
systems are required to monitor and help control the pos-
sible adverse health effects of volcanic eruptions. This re-
view summarizes the most relevant evidence assessing the
human health effects of emissions generated after volcanic
eruptions and options for their control.
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Introduccion

Los desastres naturales, como las erupciones volcani-
cas, son eventos que afectan a grandes poblaciones cada
afio en todo el mundo.! Se estima que alrededor de 500
millones de personas en todo el mundo habitan en un radio
de 100 km en las cercanias de algun volcan con un amplio
rango de exposicion. Hay regiones cercanas a volcanes
activos con ciudades densamente pobladas, por ejemplo,
la ciudad de Puebla y la Ciudad de México (México) a 64 y
88 km del volcan Popocatépetl, respectivamente. La inves-
tigacion indica que existe riesgo de dafio a la salud derivado
de las emisiones de las erupciones volcanicas. Para poder
predecir y cuantificar el dafio potencial de estas, pueden
emplearse bases de datos con informacion de analisis de
diversos volcanes en varias partes del mundo, en los cuales
se han evaluado los posibles efectos sobre la salud. Esta
informacién permite contribuir a la planeacion del manejo
para futuros eventos volcanicos.2 En esta revision de la
literatura, se resumen los principales efectos en la salud
humana de las erupciones volcanicas.

Metodologia

Este articulo de revisién se ha realizado mediante una
busqueda bibliografica durante mayo de 2023, en torno a
todos los posibles efectos sobre la salud de las erupcio-
nes volcanicas hasta la actualidad, y se han incluido tanto
estudios de revisién como estudios de cohorte. Se utiliza-

ron los siguientes términos: “volcanic”, “volcanic eruptions”,
“health”, “health effects”, y se obtuvieron 177 articulos (151
orginales y 26 revisiones). Las fuentes de informacion utili-

zadas fueron las siguientes:

» Bases de datos electronicas: PubMed, ScienceDirect,
Web of Science.

» Documentos de organismos oficiales: Centro Nacional
de Prevencion de Desastres (CENAPRED).

Resultados

Panorama de erupciones del Popocaté-
petl en 2023

El volcan Popocatépetl se encuentra ubicado en el centro
de México, entre los estados de Morelos (1,971,520 habi-
tantes), Puebla (6,583,278 habitantes), Estado de México
(16,999,418 habitantes), y a menos de 100 km de la Ciudad
de México (9,209,944 habitantes).? Se considera uno de los
volcanes mas peligrosos del planeta por su cercania a ciu-
dades densamente pobladas. Se calcula que una gran erup-
cion afectaria a mas de 25 millones de personas que viven
en un radio de 100 km en torno al volcan. EI CENAPRED
recientemente actualizé el mapa de peligrosidad de flujos
piroclasticos, lahares (flujos de lodo) y lava. En el cuadro |
se enlistan las localidades ubicadas en las diferentes areas
de peligro de acuerdo con el CENAPRED.*

A partir de mayo de 2023 se ha observado un incremento
de la actividad del volcan Popocatépetl. Es la sexta vez
desde el afo 2000 que se emite alerta amarilla fase 3 de
precaucion (actividad a una escala de intermedia a alta). El
6 de enero del 2023 el CENAPRED determiné que a partir
de septiembre del afio pasado se han registrado numerosas
explosiones y exhalaciones, sin que sobrepase la actividad
de afios previos.

Material volcdnico y sus efectos

Las erupciones volcanicas afectan su entorno por medio
de flujos de lava, flujos piroclasticos y salidas de gases

Cuadro | Localidades ubicadas en las areas de peligro segun el CENAPRED

Area 1

Estado de Puebla: Santiago Xalitzintla, San Pedro Yancuitlalpan, San Nicolas de los Ranchos, San Buenaventura Nealtican, San Baltazar
Atlimeyaya, San Pedro Benito Juarez, La Magdalena Yancuitlalpan. Estado de México: Ecatzingo, Atlautla, San Juan Tehuixtitlan, San

Pedro Nexapan y Ozumba

Entre el area 1y 2

Estado de México: Tepetlixpa. Estado de Puebla: Xochitlan, Tochimilco. Estado de Morelos: Hueyapan

INCEW

Estado de México: Amecameca. Estado de Puebla: San Andrés Calpan, Tianguimanalco, Atlixco, Huaquechula, Acteopan. Estado de

Morelos: Jonacatepec, Yecapixtla
Area 3

Estado de México: Tlalmanalco, Juchitepec. Estado de Puebla: Huejotzingo, Cholula. Estado de Morelos: Tepalcingo, Yautepec, Ticuman,

Tlaquiltenango, Jojutla

Fuente: Centro Nacional de Prevencién de Desastres
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de magma. El material volcanico formado por erupciones
explosivas consiste principalmente en flujos piroclasticos,
especialmente particulas finas que van desde 0.3 a 2.5
micrémetros, y metales como cromo, cobre, magnesio, zinc
y gases de magma. Los principales gases emitidos en una
erupcioén volcanica son vapor de agua, didxido de carbono
(CO,), diéxido de azufre (SO,), sulfuro de hidrégeno (H,S),
monoxido de carbono (CO), pequefias cantidades de azufre
(S,), gas metano (CH,), cloruro de hidrégeno o acido clorhi-
drico (HCI) y fluoruro de hidrégeno o acido fluorhidrico (HF).
También se puede formar acido sulfarico (H,SO,). En un
estudio realizado en México (region Puebla), al analizar la
ceniza del volcan Popocatépetl en 2016, se encontré una
composicion enriquecida de hierro, magnesio y carbonatos.5

Los efectos en la salud humana derivados de las erup-
ciones volcanicas han sido evaluados desde hace varias
décadas. Se indica que los dafios a la salud pueden pre-
sentarse tanto en adultos como en nifios.® Los principales
sintomas que se presentan son respiratorios, oculares,
cutaneos, mentales, entre otros. Los mecanismos que
ocasionan las manifestaciones clinicas son inciertos; sin
embargo, en algunos estudios se ha evaluado el dafio de
los componentes de las particulas, como es la inflamacion.”
En el cuadro Il se muestran los posibles efectos sobre la
salud de las erupciones volcanicas.

Algunos de los efectos de los gases sobre la salud en
bajas concentraciones son: cefalea, irritacion de los ojos,
del tracto respiratorio superior, de las mucosas, la piel, ade-
mas de sintomas gastrointestinales como nauseas o vomi-
tos. En concentraciones mas altas provocan quemaduras y
en concentraciones aun mas altas afectan el tracto respira-
torio inferior y pueden causar edema pulmonar agudo (por
ejemplo el SO, y el H,SO,). Ademas, hay gases que cau-
san hipoxia debido a los efectos en el transporte de oxigeno
y la cadena respiratoria en las células (por ejemplo CO, y

CO). Las concentraciones muy altas en el aire causan rapi-
damente pérdida de conciencia debido a la inhibicién de la
citocromo oxidasa en la cadena respiratoria celular y pueden
ocasionar la muerte.®

Efectos en las vias respiratorias

Se han identificado los efectos de la ceniza sobre células
epiteliales pulmonares, con dafo a los macrofagos alveola-
res, lo cual disminuye la respuesta inflamatoria y la produc-
cion de péptidos bactericidas, por lo que, en consecuencia,
aumenta la proliferacion bacteriana. Se ha encontrado que
la ceniza tiene el potencial de llegar hasta el tejido pulmonar
y causar dafio, ademas de signos de una respuesta infla-
matoria con citoquinas elevadas (MCP-1, IL-6 e IL-8).° La
inhalacién de cristales de silice puede inducir inflamacién y
estimular el inflamosoma NLRP3 (complejo de sefalizacion
innata).

Las manifestaciones respiratorias agudas observadas
después de fuertes emanaciones volcanicas son: dolor
toracico, odinofagia, rinorrea, exacerbaciones de asma,
bronquitis, tos, disnea y sibilancias.? La inhalacion de par-
ticulas finas puede agudizar otras enfermedades cronicas,
como la enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC)
o la cardiopatia isquémica. La investigacion de los efectos
sobre la salud a largo plazo puede ser dificil, ya que los sin-
tomas respiratorios graves pueden no hacerse aparentes
hasta muchos afnos después de la exposicion inicial. Estu-
dios previos han mostrado efectos respiratorios adversos a
la inhalacion de particulas volcanicas, pero la mayoria de
ellos se basan en seguimientos a corto plazo. Un estudio
de seguimiento a 4 afos indico que los pacientes afectados
parecian haberse recuperado.!" Por otra parte, se ha des-
crito una tendencia de dosis-respuesta en cuanto al nivel
de exposicion y ciertos sintomas como tos, conjuntivitis,

Cuadro Il Posibles efectos en la salud derivados de las erupciones volcanicas: inmediatos (horas/dias), a corto plazo (semanas/meses)

y a largo plazo (3 afos)

Exposicion a gases toxicos que conducen a asfixia o coma

SDRA, edema pulmonar agudo y muerte secundaria a trauma

Exacerbaciones de EPOC y asma o nuevo establecimiento de enfermedad, conjuntivitis, deficiencia o

Infecciones de vias respiratorias altas y bajas, infecciones en las quemaduras y retraso en la cicatriza-

cion, heridas por presion, déficits neuroldgicos, fascitis necrotizante, SDRA, edema pulmonar agudo,
secundario a quemaduras extensas o sepsis, envenenamiento por metales pesados debido a lluvias

Flemas matutinas durante el invierno, sibilancias sin presencia de infeccion viral, erupciones cutaneas o

Inmediatos Directos
Indirectos Choque hipovolémico secundario a quemaduras extensas,
A corto plazo Directos
pérdida auditiva y otitis
Indirectos
acidas, TEPT, depresion y ansiedad
A largo plazo Directos o
indirectos

eccemas, dorsalgia, lumbalgia, insomnio, estrés psicologico

SDRA: sindrome de distrés respiratorio agudo; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; TEPT: trastorno de estrés postraumatico

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5457
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dermatitis, etcétera. La posible explicacion de la persisten-
cia de los sintomas a largo plazo es la exposicion continua
a las particulas respirables. Un estudio previo describié que
la ceniza de volcan contenia altos niveles de particulas poli-
morfas de silice y sus niveles fluctuaban durante el tiempo de
la erupcién, lo que a largo plazo podria provocar silicosis. '

Efectos en piel y tejidos profundos

En 1986, después del desastre del Lago Nyos (Came-
ran), los pacientes presentaron lesiones cutaneas eri-
tematosas y lesiones similares a quemaduras. El area
cigomatica, seguida por las piernas y el abdomen fueron
areas comunes para la aparicion de Ulceras a los 2 y 3 dias
de la liberacion de CO, volcanico. La mayoria fueron super-
ficiales y se curaron en 2 semanas. Las lesiones de teji-
dos mas profundos requirieron tratamiento por un periodo
extendido. También se han mencionado lesiones cutaneas
menores Yy transitorias, asociadas con la exposicion de
ceniza volcanica y niveles de SO,, y contaminacion aérea
volcanica, respectivamente.'>'3 En la erupcion del volcan
Merapi en Indonesia (afio 2010), se describieron quemadu-
ras de segundo y tercer grado por corrientes de densidad
piroclastica.' El 45% de los pacientes presentaron quema-
duras en un rango del 40-79% de la superficie corporal total
(SCT), mientras que el 3% sufri6 quemaduras en el 80%
de la SCT. El choque hipovolémico secundario a las que-
maduras, edema laringeo y sindrome de distrés respiratorio
agudo (SDRA) fueron las causas tempranas de muerte. Las
lesiones en tejidos blandos debido al flujo de lodo incluye-
ron laceraciones generales, fracturas, heridas penetrantes,
trauma interno, sindrome compartimental, sindrome de
aplastamiento de extremidades e infecciones, (por ejemplo
tétanos y gangrena por el género Clostridium y mucormi-
cosis). Los pacientes con fascitis necrotizante tuvieron una
tasa de mortalidad global del 47.7%, y con murcomico-
sis del 80%. El tratamiento incluyé desbridacion radical y
amputaciones.’®

Efectos oculares

Los gases volcanicos, asi como las macro y microparti-
culas inorganicas y el viento plantean un riesgo al sistema
ocular. Carlsen et al.'? investigaron los efectos inmediatos
(horas/dias) y a mayor plazo (6-9 meses) del volcan Eyjafja-
llajokul en Islandia (afios 2010 y 2013) y encontraron que el
25% de los pacientes experimentaron irritacion ocular, mien-
tras que en un estudio secuencial se informé que hubo efec-
tos oculares caracterizados por irritacién ocular y prurito.

Después de la erupcion de Monte Etna (Italia) en
2002, se incrementd el nimero de consultas al servicio de

http://revistamedica.imss.gob.mx/

urgencias por sintomas oculares en comparaciéon con el
mismo periodo en el afio previo.'® Seis afios después de
la erupcion del volcan Miyakejima, (en Japén, en el 2000),
se observaron molestias oculares como irritacién y dolor,
lagrimeo entre individuos después de 2 semanas de expo-
sicién diaria a particulas volcanicas y altos niveles de SO,
Estos sintomas se resolvieron en un periodo de 24 horas
a una semana. Los hallazgos no fueron estadisticamente
significativos. El efecto de la composicion de las particulas
volcanicas sobre las células conjuntivales humanas (CCH)
fue medido in vitro. Al emplear particulas compuestas de
dioxido de silicio (SiO,), ¢xido de sodio (Na,O) y oxido de
potasio (K,0), con un tamafio entre 10-100 mm, tuvieron un
efecto citotdxico sobre las CCH, lo cual disminuy6 la proli-
feracion celular, la expresion de proteinas de barrera y el
aumento en la respuesta proinflamatoria, lo cual condujo a
un dafo oxidativo mediado por IL-6 e IL-8. Entre los factores
de riesgo para la afeccién ocular mas grave estuvieron el
uso de lentes de contacto (especialmente lentes duros) y
el diagndstico previo de sindrome sicca.!® Estos sintomas
se resolvieron en un periodo de 24 horas a una semana.
Algunos pacientes mejoraron de forma rapida usando gotas
oculares (flourometolona u ofloxacino) para conjuntivitis
grave y abrasiones, mientras que sintomas mas leves fue-
ron tratados con lagrimas artificiales.!”

Efectos en la salud mental

Diversos estudios evaluaron los efectos psicoldgicos en
varios tipos de desastres naturales y demostraron que los
supervivientes estan propensos a experimentar efectos en
la salud mental, como el trastorno de estrés postrauma-
tico (TEPT), depresion y ansiedad. Los factores de riesgo
asociados con problemas mentales (TEPT) fueron la alta
exposicion, ser de género femenino y tener antecedente de
problema psiquiatrico. También se ha encontrado un patron
de dosis-respuesta entre el nivel de exposicion volcanicay el
estrés psicoldgico en las erupciones volcanicas.'® Se identi-
ficaron alteraciones en el suefio después de la erupcion del
volcan Eyijafjallajokull (Islandia 2010 y 2013) a 3 afios. Por
lo anterior, la deteccion de factores de riesgo podria ayudar
potencialmente a identificar aquellos pacientes mas vulnera-
bles para desarrollar morbilidad psicolégica después de las
erupciones volcanicas.8

Otros efectos en la salud

Se han descrito sintomas neurolégicos como debilidad
de extremidades, incluso mononeuritis multiple. También se
presentaron varios casos de hipoacusia unilateral, sin evi-
dencia de dano del sistema nervioso central. Ademas, se
han descrito incrementos en las admisiones hospitalarias por
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enfermedad cardiovascular. En el ambito obstétrico se han
reportado 7 abortos espontaneos en la semana 20 de gesta-
cién, y 4 muertes fetales. Por otra parte, se obervaron alte-
raciones gastrointestinales y hemostaticas, presumiblemente
debido a fascitis necrotizante y algunos casos de otitis. '

Los sintomas musculoesqueléticos, evaluados a largo
plazo, como dorsalgia, lumbalgia y mialgias, incrementaron
en un seguimiento a 3 afios.2%2

Mortalidad

Un estudio publicado con datos de Nueva Zelanda,
mostré que la caida difusa de ceniza en 1996 del Monte
Raupehu puede haber contribuido a un aumento en la mor-
talidad observada en el periodo después de la erupcion vol-
canica en la ciudad de Hamilton, a 166 km del volcan. A
pesar del numero de erupciones volcanicas en el siglo XX
y hasta ahora en el siglo XXI, ha habido muy pocas muer-
tes por erupciones volcanicas en los ultimos 100 afios. Sin
embargo, cierta evidencia ha demostrado que la exposicion
a largo plazo de emisiones volcanicas esta asociada con
una mortalidad elevada debido a enfermedades respirato-
rias, incluida la EPOC, como muestra un estudio inglés.??

Efectos del volcan Popocatépet! en la
salud

De acuerdo con nuestra revision de la literatura, se
encontro limitada evidencia del impacto de previas erup-
ciones del volcan Popocatépetl, México (1994-1995). En
un estudio realizado en México por Rojas-Ramos et al.?3,
se observaron los efectos de una serie de erupciones del
volcan Popocatépetl con un incremento en la incidencia
de sintomas respiratorios y una disminucién de la funcion
pulmonar en el periodo inmediato, los cuales fueron rever-
sibles después de 7 meses de seguimiento. Un estudio de
seguimiento a 3 afos, documento reversibilidad de las alte-
raciones en las pruebas de funcién respiratoria, pero persis-
tencia de sintomas respiratorios.20

Discusion

En nuestra revision se describié la evidencia existente
sobre el impacto de las erupciones volcanicas a corto y
largo plazo en diferentes aparatos o sistemas en los indi-
viduos afectados por estos desastres naturales. Los mas
afectados principalmente a corto plazo son las vias respi-
ratorias, el sistema ocular y la piel. Sin embargo, aunque
la evidencia es limitada, cada vez mas estudios demues-
tran que otras areas pueden ser afectadas por el impacto
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de las erupciones volcanicas, como la salud mental o el
sistema musculoesquelético. Los dafios en la salud deri-
vados de estos eventos pueden deberse principalmente
a los gases volcanicos toxicos, a la ceniza y a los flujos
piroclasticos. Actualmente se sabe que los efectos sobre la
salud derivados de las erupciones volcanicas pueden ser
también a largo plazo. En algunos estudios recientes se ha
demostrado que las personas afectadas pueden padecer
sibilancias cronicas, exacerbaciones de EPOC, erupciones
cutaneas, estrés psicoldgico, entre otros. Por lo anterior, la
vigilancia de los efectos en la salud debe llevarse a cabo
tanto a corto como a largo plazo.

La previsiéon de la actividad volcanica es el sistema de
vigilancia mas importante para prevenir efectos no desea-
bles sobre la salud. La vigilancia debe abarcar desde la
prevencion primaria para tomar medidas que faciliten la
prevencién secundaria o terciaria.?* Las recomendaciones
actuales que hace la Secretaria de Salud para evitar efectos
adversos directos sobre la poblacién son: mantenerse aleja-
dos del area de exposicion, evitar realizar actividades al aire
libre, uso de pafiuelos o cubrecocas, uso de lentes y ropa de
proteccion, lavado de ojos con abundante agua, cerrar puer-
tas y ventanas. Otras medidas recomendadas de acuerdo
con eventos previos similares en otras regiones del mundo
incluyen respirar a través de un pafiuelo humedo o respira-
dores que filtran particulas finas en caso de que las activi-
dades externas sean inevitables. Los efectos de exposicion
a metales pesados y otras toxinas asociadas con el material
expulsado son mas dificles de monitorizar. Los efectos de
agentes carcinogénicos (por ejemplo particulas de silica) no
estan documentados en datos de registro de cancer, debido
a que el intervalo entre la exposicion y el desarrollo de can-
cer puede observarse después de 30 a 40 afios. Como se
menciono previamente, existe evidencia de efectos a largo
plazo sobre la salud, por lo que debe haber un monitoreo
continuo de salud. Los potenciales riesgos de la exposicion
a largo plazo de ceniza no deben ser subestimados, y se
deben desarrollar estrategias para prevenir o minimizar el
riesgo de los residentes expuestos.?%26

Nuestra revision tiene varias limitaciones. En primer
lugar, aunque se hizo una busqueda en diversas bases de
datos, no podemos asegurar que toda la evidencia sobre los
efectos de las erupciones volcanicas en la salud humana
estén mencionados en este articulo. En segundo lugar,
nuestra revision incluyd solo estudios publicados en inglés
y espaniol, por lo que articulos publicados en otros idiomas
con evidencia relevante no fueron incluidos. En tercer lugar,
nuestra busqueda de la literatura abarco hasta el mes de
mayo de 2023, por lo que evidencia mas reciente pudo no
haberse incluido en nuestra revision. Finalmente, por el
momento se desconocen las consecuencias en la salud
humana derivadas de las erupciones del volcan Popocaté-

http://revistamedica.imss.gob.mx/



G Al indice

petl del afio 2023. Se requieren estudios en la region para
conocer el impacto en la salud de estas erupciones en la
poblacién afectada.

Conclusiones

Esta revision resume la evidencia y describe los princi-
pales efectos sobre la salud tanto a corto como largo plazo,
durante y después de las erupciones volcanicas. Entre las
manifestaciones clinicas mas frecuentes se encuentran
las respiratorias, oculares, cutaneas, y se incluyen tejidos
profundos y alteraciones mentales. Aunque hay pocos estu-
dios que evaluen los efectos a largo plazo, la literatura des-
cribe que pueden persistir efectos en la salud respiratoria y
mental en las personas expuestas. El actual impacto en la

salud de las erupciones del volcan Popocatépetl debe ser
evaluado, vigilado y controlado para disminuir el dafio en la
poblacién afectada y evitar el desarrollo de enfermedades
cronico-degenerativas.
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Resumen

La miocardiopatia diabética (MCD) es una complicacion de
la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) que es capaz de evolucio-
nar hasta desarrollar insuficiencia cardiaca (IC) sintomatica,
independientemente de los factores de riesgo tradicionales
para esta, como la enfermedad de las arterias coronarias
y la hipertensién. No hay un tratamiento especifico para la
MCD; sin embargo, los inhibidores del cotransportador so-
dio-glucosa tipo 2 (iISGLT2) son farmacos hipoglucemiantes
que actuan en los canales SGLT2 e inhiben la reabsorcion
de glucosa en el rifién; ademas, tienen efectos cardioprotec-
tores, por lo que sus mecanismos a nivel cardiaco se han es-
tudiado. De acuerdo con resultados de estudios preclinicos,
los iISGLT2 actuan al interferir en la fisiopatologia de la MCD.
Sus principales efectos son: mejoramiento en la funcion
diastolica y la fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo
(FEVI), atenuacion en el progreso de la fibrosis cardiaca, re-
duccion del estrés oxidativo y marcadores proinflamatorios.
Los ensayos clinicos en humanos que se han realizado es-
pecificamente con MCD son limitados; no obstante, ensayos
clinicos aleatorizados en pacientes portadores de IC han
evidenciado beneficios con iISGLT2, independientemente del
control glucémico en la reducciéon de hospitalizacion por IC
y mortalidad por causas cardiovasculares. Resumiendo, los
iISGLT2 nos sugieren un tratamiento en la MCD por sus be-
neficios cardiovasculares, en modelos preclinicos y clinicos
de MCD y en el control glucémico de la DM2.

Abstract

Diabetic cardiomyopathy (DCM) is a complication of type 2
diabetes mellitus (T2DM) capable of progressing to the de-
velopment of symptomatic heart failure (HF), independently
of traditional risk factors for it, such as coronary artery disea-
se and hypertension. There is no specific treatment for DCM,;
however, sodium-glucose cotransporter 2 inhibitors (SGLT2i)
are hypoglycemic drugs that act on SGLT2 channels, inhibi-
ting glucose reabsorption in the kidney. In addition, they have
cardioprotective effects, which is why their mechanisms at
the cardiac level have been studied. According to the results
of preclinical studies, SGLT2i act by interfering in the patho-
physiology of DCM. Their main effects are: improvement in
diastolic function and left ventricular ejection fraction (LVEF),
attenuation in the progress of cardiac fibrosis, reduction of
oxidative stress and proinflammatory markers. The clinical
trials in humans specifically with DCM that have been ca-
rried out are limited; however, randomized clinical trials in pa-
tients with HF have shown benefits with SGLT2i, regardless
of glycemic control in the reduction of hospitalization for HF
and mortality from cardiovascular causes. In summary, SGL-
T2i suggest a treatment in DCM due to their cardiovascular
benefits, in preclinical and clinical models of DCM and in the
glycemic control of T2DM.
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Introduccion

La diabetes mellitus 2 (DM2) es una causa primaria
de miocardiopatia, denominada miocardiopatia diabética
(MCD)." Desde 1972 se reporto la relacion entre miocar-
diopatia en pacientes con DM2 en ausencia de enferme-
dad arterial coronaria.2 Es reconocida como una etiologia
directa de insuficiencia cardiaca (IC), que corresponde a la
etapa B en la clasificacion de la New York Heart Associa-
tion 2023, la cual se caracteriza por la ausencia de sinto-
mas y signos de IC con evidencia de uno de los siguientes:
cardiopatia estructural, mayores presiones de llenado o
factores de riesgo y aumento del péptido natriurético tipo
B o troponina cardiaca; en esta etapa las intervenciones
terapéuticas estan encaminadas a tratar el riesgo y preve-
nir la IC en etapas avanzadas.® La MCD se caracteriza por
cambios estructurales: remodelacion concéntrica del ventri-
culo izquierdo (VI), hipertrofia y fibrosis intersticial; cambios
funcionales: anomalias en la funcion diastdlica, alteraciones
en la relajacion, anomalias en la presion de llenado del VI,
reduccion de la contractilidad longitudinal y alteracion en la
tension longitudinal global;, cambios metabdlicos: alteracio-
nes en las vias energéticas, manipulacion de la utilizacion
del sustrato (glucosa por acidos grasos), esteatosis miocar-
dica* y alteraciones relacionadas con la patogénesis de la
diabetes: resistencia a la insulina, glucotoxicidad, lipotoxi-
cidad, manipulacién deficiente del calcio, estrés oxidativo,
disfuncion mitocondrial e inflamacion.®

En etapas tempranas la MCD es asintomatica, por lo
que es comunmente subdiagnosticada. Su prevalencia
oscila entre el 46 y el 75%, dependiendo de la técnica que
se utilice para valorar la funcion diastolica.® La prevalencia
de IC en pacientes con diabetes es de aproximadamente
10-30%,27 por lo tanto, los pacientes con DM2 tienen un
riesgo 75% mayor de mortalidad cardiovascular y de hos-
pitalizacion por IC que los pacientes sin diabetes.® En los
resultados secundarios de 3 grandes ensayos controlados
aleatorizados, los cuales fueron disefiados para evaluar
el riesgo cardiovascular con hipoglucemiantes en pacien-
tes con DM2, la empagliflozina y la dapagliflozina reduje-
ron las tasas de hospitalizacién por IC, muerte por causas
cardiovasculares y muerte por todas las causas®' y Ia
canagliflozina redujo el riesgo de eventos adversos cardio-
vasculares.’ Por lo anterior, sus acciones cardioprotecto-
ras han dado origen a la investigacion de sus efectos en
la MDC. Los canales SGLT2 se encuentran en los tubulos
contorneados proximales de las nefronas y representan el
80-90% de la reduccion de glucosa filtrada, mientras que
SGLT1 se expresa principalmente en el rifidn, el intestino,
el corazon y los pulmones.'213 El mecanismo de accion de
los iISGLT2 (dapagliflozina, empagliflozina, ertugliflozina,
canagliflozina) es inhibir la reabsorcion de glucosa filtrada
por el rifién, la cual se excreta en la orina; estos logran su

http://revistamedica.imss.gob.mx/

mecanismo independientemente de la insulina y por lo tanto
tienen un bajo riesgo de hipoglucemia y pueden usarse de
manera efectiva en cualquier etapa de la DM2; debido a
su baja expresion en miocitos contindan bajo investigacion
los posibles mecanismos de su efecto cardioprotector.'3
Actualmente no existen tratamientos especificos para la
MCD,2 por lo que los iISGLT2 son una terapia prometedora
en el tratamiento de la MCD y en la prevencion de su pro-
greso hacia una IC avanzada sintomatica.

Metodologia

Estudio de revision de la literatura en el motor de bus-
queda PubMed con los operadores booleanos (dapagliflozin)
AND (diabetic myocardiopathy) con 37 resultados, (empa-
gloflozin) AND (diabetic myocardiopathy) con 50 resultados,
(canagliflozin) AND (diabetic myocardiopathy) con 17 resul-
tados, (ertugliflozin) AND (diabetic myocardiopathy) con
5 resultados y (SGLT2) AND (diabetic myocardiopathy) con
91 resultados, por lo que en total fueron 200 articulos de
manera predeterminada de 2017 a la fecha de busqueda. Se
aplicaron 2 filtros que limitaron los resultados comprendidos
entre enero de 2019 y noviembre de 2023 y con acceso al
texto completo en idioma inglés, lo cual redujo los resultados
a 73 articulos. Posteriormente se eliminaron 4 articulos dupli-
cados. Se seleccionaron 16 estudios preclinicos y clinicos
por titulo/resumen, se descartaron 2 por retractacion, por lo
que fueron un total de 14 articulos los que fueron incluidos
para lectura completa y elegibilidad para la revision (figura
1). Finalmente, se hizo una tabla con los siguientes datos:
autor, afio de publicacidon, muestra, intervenciéon y resul-
tado. El andlisis se realizé de forma descriptiva.

Resultados

iISGLT2 y miocardiopatia diabética en
estudios preclinicos

En 2 estudios con un grupo de ratones alimentados con
una dieta rica en grasas y en un grupo de ratones control,
la ertugliflozina revirti6 la hipertrofia miocéardica (p < 0.01),
las alteraciones en la funcion diastdlica (lo que mejoro la
presion de llenado del Vl), la reserva contractil mediante la
normalizacion de la energia cardiaca y la concentracion de
sodio intracelular miocardica (p < 0.05). Entre otros efectos,
indujo la pérdida de peso.'415

De acuerdo con Moellmann et al. (2020) la empagliflo-
zina no provocé cambios representativos en los niveles de
enzimas cardiacas, reversion de la fibrosis, en el grosor
del VI ni en el diametro de los cardiomiocitos; disminuyd
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Figura 1 Algoritmo de sintesis y andlisis de los datos
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el nivel sérico de glucosa y colesterol, mejoré la relajacion
cardiaca vy, por lo tanto, mejor6 la funcion diastolica del
VI y redujo la mortalidad en los ratones tratados con ese
inhibidor.'® En otro estudio, con una dosis de 10 mg/kg/dia
durante 10 semanas de tratamiento en ratones, los para-
metros ecocardiograficos mejoraron con la empagliflozina,
tanto aquellos que evaluaron la funcién sistélica como la
fraccion de eyeccion, el acortamiento fraccional, como la
funcion diastdlica, la relacion entre el flujo mitral diastdlico
temprano y tardio (relacion E/A); ese inihibidor revirtio la
fibrosis mediante la supresion en la expresiéon del gluco-
geno tipo | y Il (p < 0.05),"” con un resultado similar en
un estudio con la misma dosis pero por 20 semanas.® En
un estudio en el que se comparé la empagliflozina con la
liraglutida, en tratamiento combinado o en monoterapia, la
empagliflozina mejoré el volumen telesistolico y el grosor
de la pared posterior del VI, también tuvo una mayor reduc-
cion de glucosa en sangre (p < 0.05); sin embargo, la lira-
glutida tuvo un mayor efecto en la atenuacion de la fibrosis
(p < 0.01). Tanto la empagliflozina como la liraglutida dis-
minuyeron los niveles de interleucina 13, la activacion de la
via del inflamasoma y el factor de necrosis tumoral-a (TNF-
a) (p <0.05); asimismo, en ambos grupos hubo reduccion
de liproproteinas de baja densidad (LDL), acidos grasos
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libres y la expresion de la proteina ST2 (supresor de tumor-
genicidad-2) (p < 0.05).18

La dapagliflozina inhibi6 la expresiéon y el depédsito de
colageno tipo 1 en el miocardio y el area perivascular con la
consiguiente disminucion de fibrosis cardiaca en compara-
cion con ratones diabéticos (p < 0.05), disminuy6 la remo-
delacion del VI 'y mejord la funcion cardiaca (p < 0.05);"°
también redujo la presion arterial (p < 0.0002) y mejoro el
acortamiento fraccional.2’ Los mecanismos subyacentes a
estos procesos fueron la disminucion de la expresion del
complejo nicotinamida adenina dinucleétido fosfato oxidasa
(NADPH oxidasa), que son el principal origen de las espe-
cies reactivas de oxigeno, la disminucion de malondialde-
hido miocardico (MDA), que es producto de la peroxidacién
lipidica, y la generacion de anion superoxido en los tejidos
del corazén de ratas (p < 0.05).20 La inhibicion de la via
de sefalizacion del factor de trascripcion transformante
B-smad (TGF-B/Smad) (p < 0.001) redujo la transicion de
células endoteliales a mesenquimatosas (via EndMT), las
cuales fueron inducidas por hiperglucemia en células endo-
teliales de la vena umbilical humana (p < 0.01)'°y la dismi-
nucioén en la expresion del receptor tipo toll 4 (TLR4), TNFa,
interleucina 1B (IL-1B)% e interleucina 6 (IL-6) (p < 0.05). Un
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estudio compard¢ el efecto de la dapagliflozina y la liraglutida;
en él se evalud la terapia combinada dapagliflozina-liraglutida
y en monoterapia dapaglifiozina o liraglutida. La dapagliflo-
zina redujo los niveles de los biomarcadores de dafo car-
diaco deshidrogenasa lactica (LDH) y la creatina cinasa MB
(CK-MB): un 26.5 y 41.2% (p < 0.0001, p < 0.001), respec-
tivamente; en cortes histolégicos mejord la desorganizacion
de las fibras miocardicas. Dismunuy6 las areas de necrosis,
la inflamacion y la apoptosis; asimismo, la expresion de las
citocinas proinflamatorias IL-13 e IL-6 y la expresion de la
enzima apoptotica caspasa-3 fueron menores que en los
modelos de ratén con diabetes. Sin embargo, la terapia dual
dapagliflozina-liraglutida fue mas efectiva.?’

La canagliflozina disminuyé la concentracién del marca-
dor de LDH, los biomarcadores de estrés oxidativo como
el MDA miocardico, proteinas carboniladas y la ferroptosis
(p < 0.001); asimismo, aumenté la expresion de enzimas
antioxidantes como la catalasa y el glutation (p < 0.05). Los
valores en el electrocardiograma intervalo PR, PP, QRS y
frecuencia cardiaca se normalizaron (p < 0.05); lo mismo
sucedio con los niveles de hierro total (p < 0.01) y hierro
ferroso tanto en ratones como en células in vitro.??

iSGLT2 y miocardiopatia diabética en
estudios clinicos

Un grupo de pacientes receptores de trasplante de
corazoén con diagnéstico de DM2 tratados con iSGLT2 pre-
viamente se comparé con un grupo de pacientes con diag-
nostico de DM2 sin tratamiento y un grupo control. Tanto la
empagliflozina, la dapagliflozina y la canagliflozina mejora-
ron la funcién diastdlica (relacion E/e’) y la FEVI (p < 0.05).
La deformacion miocardica medida con la tension longitudi-
nal global del ventriculo izquierdo (LVGLS) solo mejoré con
la empagliflozina (p 0.005) comparada con el grupo DM2,
al mismo tiempo que la resistencia a la insulina sistémica
(HOMA-IR) (p < 0.01). La empagliflozina, la dapagliflozina y
la canagliflozina inhibieron la expresion del factor de trans-
cripcion Jun D y el receptor activado por proliferadores de
peroxisomas y (PPAR-y) implicados en el desarrollo de la
MCD, mientras que la expresién del sustrato del receptor
de insulina tipo 1 y 2 (IRS1 e IRS2) aumentd (p < 0.05).
Los niveles de triglicéridos y ceramida fueron mas altos en
pacientes con DM2 no tratados con iSGLT2 que en pacien-
tes sin DM2 y pacientes con DM2 tratados con iSGLT2
(p < 0.01).23 En otro estudio en pacientes con MCD vy tra-
tamiento previo con iISGLT2 y un grupo control con MDC
sin tratamiento previo, se determind la fraccion del volumen
extracelular miocardico (VEC) como marcador de fibrosis,
con > 30% una MCD tardia y < 30% una MCD temprana.
Hubo una mejoria en la presion de llenado del VI (relacion
E/e’, p 0.253). El beneficio en la tension longitudinal global
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del ventriculo izquierdo (4.6 = 1.5% frente a 1.6 £ 3.3%,
p 0.003) como en la relacion E/e’ (-3.4 + 5.5 frente a —0.1,
+ 3.5, p 0.043) fue mayor en la MCD temprana que el grupo
de MCD avanzada. No hubo cambios en la clase funcio-
nal, hemoglobina glicosilada (HbA1c) y péptido natriurético
auricular B;2* en contraste, en otro estudio los pacientes
tratados con empagliflozina presentaron disminucién en
los niveles plasmaticos del péptido natriurético tipo B en un
61% (p 0.05), ademas de la reduccion de la presion arte-
rial sistélica (p 0.001), la presion arterial diastdlica (p 0.001)
y la frecuencia cardiaca (p 0.02). Por otro lado, mejoro la
FEVI (p 0.001), la energia miocardica, al aumentar el indice
de fosfocreatina convertido a ATP (relacion PCr/ATP) eva-
luado con espectroscopia de resonancia magnética de
fésforo (P-MRS) (p 0.009), y los volumenes telesistolico y
diastolico (p 0.001, p 0.02) del VI.23 Wang et al. (2022) hicie-
ron un estudio de cohortes de 60 pacientes con IC crénica
o exacerbada; los pacientes fueron tratados con 5 mg de
dapagliflozina por la mafiana una vez al dia y después de
un mes de tratamiento se midieron los niveles del TNF- q, la
IL-1B, la IL-6 y la proteina C reactiva, la FEVI, la dimensién
telediastdlica del ventriculo izquierdo (DDVI) y los indica-
dores de fibrosis cardiaca, donde todos los parametros se
beneficiaron con el tratamiento (p < 0.05).2%

Discusion

Los iSGLT2 podrian retrasar la MCD hacia el desarrollo
de una IC avanzada por medio de sus efectos multifacé-
ticos (figura 2). Uno de los hallazgos mas representativos
en el tratamiento con iISGLT2 es el mejoramiento de la dis-
funcién diastdlica provocada en los modelos en raton. Esto
podria estar relacionado con la presentacion temprana y
asintomatica en la MCD en pacientes, ya que el 40% de
los pacientes con IC con fraccion de eyeccion preservada
(FEVIp) padece diabetes;® ademas, la terapia farmacolo-
gica para la IC con FEVIp representa una de las mayores
necesidades médicas no cubiertas.?® Si bien los iISGLT2
mejoran la FEVI, hay controversia entre los autores en torno
a la eficacia en etapas tempranas o tardias de la MCD de
acuerdo con algunos estudios.?”28 Cabe mencionar que en
el ensayo de resultados de empagliflozina en pacientes con
insuficiencia cardiaca cronica con fraccion de eyeccion pre-
servada (EMPEROR-Preserved), llevado a cabo de 2017
a 2020, la empagliflozina redujo la hospitalizacién por IC
y muerte cardiovascular. Si bien este estudio no fue rea-
lizado en pacientes con MCD especificamente, ya que la
mayoria de los pacientes con DM2 padecia comorbilidades
asociadas como hipertension arterial, enfermedad arterial
coronaria y tenian tratamiento al mismo tiempo con otros
farmacos para mejorar los sintomas de IC,2%30 el hecho de
abarcar un espectro de fraccion de eyeccion preservada
hasta reducida resulta beneficioso en cualquier etapa de la
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Figura 2 Relacion entre los mecanismos de los iSGLT2 y su efecto en la MCD
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Fuente: esquema hecho a partir de los principales mecanismos de los iSGLT2 en la MCD propuestos en los resultados
iSGLT2: inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2; MCD: miocardiopatia diabética; IL-B1: interleucina B1; IL-6: interleucina 6;
TLR4: receptor tipo toll 4; Na+: sodio; Ca+: calcio; TNF-a: factor de necrosis tumoral alfa; VI: ventriculo izquierdo; FEVI: fraccién de eyeccion

del ventriculo izquierdo

MCD hasta una IC sintomatica. La remodelacion del Vly la
hipertrofia cardiaca mejoraron en la MCD con el tratamiento
con iSGLT2, por lo que otros autores han estudiado particu-
larmente la reduccion de la masa ventricular con dapagliflo-
zina, lo cual ha resultado en una mejoria en la remodelacion
concéntrica del VI.3' La empaglifiozina y la dapagliflozina
actuan al disminuir la fibrosis mediante la inhbicion del fac-
tor de crecimento trasformante 8, el TNF-a y la reduccion
del depésito de colageno miocardico. Por otra parte, la infla-
macion cronica tiene un papel esencial en la fisiopatologia
de la diabetes que se perpetia en la MCD. La sefializacion
en la via del inflamosoma, la expresion del factor de necro-
sis tumoral y las IL 1B y 6 disminuyen cuando son tratadas
con iSGLT2, tanto en estudios preclinicos como clinicos,
asi como la reduccién en los biomarcadores de dafio mio-
cardico, el péptido natriurético tipo B, la deshidrogenasa
lactica y en algunos casos la creatina cinasa MB (CK-MB).
La normalizacion en los niveles séricos de HDL, colesterol
y triglicéridos en la mayoria de los estudios fue variable. En
estos estudios no se evaluaron la seguridad y eficacia de
los iISGLT2; sus efectos secudarios mas comunes son las
infecciones de tracto genitourinario, que son prevenibles con
una adecuada higiene, aunque la cetoacidosis diabética es
un efecto secundario grave, pero poco comun.32 Un metaa-
nalisis que compard 2 ensayos a gran escala de empagli-
flozina y dapagliflozina en pacientes con IC y FEVIr valoro
los efectos adversos graves en ambos medicamentos, que
consistieron en cualquier efecto adverso renal, deplecion
del volumen, cetoacidosis, hipoglucemias graves, fracturas
6seas (probablemente debidas a la reduccion en la presion
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arterial que causan), amputacion de la extremidad inferior
y gangrena de Fournier. Fueron poco comunes los efectos
adversos graves.®® La MCD representa una complicacion
subdiagnosticada de la DM2 por su presentacion temprana,
pero con un descenlace critico. Actualmente los iISGLT2 son
los farmacos de primera linea en pacientes con DM2 con
riesgo cardiovascular o IC. Han demostrado ser seguros y
tienen efectos secundarios prevenibles, por lo que, dada la
definicién de MCD, podrian representar una terapia para los
pacientes con DM2 aun sin riesgo cardiovascular o IC; no
obstante, seria necesaria una identificacion temprana de los
pacientes con MCD para su tratamiento.

Conclusiones

Como ya es sabido, los iISGLT2 tienen efecto en el con-
trol de los niveles sanguineos de glucosa y aumento en la
secrecion de insulina. En la MCD, actiian de forma multifa-
cética a nivel morfoldgico, metabdlico, celular y molecular.
La investigacién en estudios preclinicos continla y serian
necesarios mas ensayos clinicos en pacientes con MCD
para reafirmar sus efectos y asi intervenir temprana y opor-
tunamente en el desarrollo de IC avanzada.

Declaracion de conflicto de interés: los autores han completado y
enviado la forma traducida al espafiol de la declaracién de conflic-
tos potenciales de interés del Comité Internacional de Editores de
Revistas Médicas, y no fue reportado alguno relacionado con este
articulo.
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isotérmica para deteccion
de virus SARS-CoV-2
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Resumen

Durante la pandemia por SARS-CoV-2 se implementaron
medidas para disminuir el contagio en hospitales. Entre esas
medidas se incluyeron pruebas de RT-PCR (reaccion en ca-
dena polimerasa por transcriptasa reversa), con tiempo esti-
mado de entrega del resultado de aproximadamente 3 horas.
El ensayo Abbott ID NOW™ COVID-19 (Abbott Laboratories
Chicago, IL) se hace en un dispositivo portatil por tecnologia
isotérmica para amplificacion de acidos nucleicos y puede
producir un resultado cualitativo en 13 minutos. La finalidad
de este articulo es determinar si la concordancia de la PCR
isotérmica con la RT-PCR es buena para su implementacion
en donantes de células troncales hematopoyéticas (CTH).
Para realizarlo primero se determind la concordancia de la
PCR isotérmica con RT-PCR utilizando muestras con re-
sultado tanto positivo como negativo a este ultimo método.
Después se dio seguimiento en el programa de trasplante y
se utilizd la PCR isotérmica para deteccion de COVID-19 en
donadores de CTH previo a la recoleccion. Se compararon
las opiniones entre otros estudios y lo observado en nuestra
unidad hospitalaria y contrasté en primer lugar la concordan-
cia encontrada (0.949) y en segundo lugar la experiencia con
la implementacion de la PCR isotérmica como método de
deteccion, con lo cual concluimos que el ensayo Abbott ID
NOW™ COVID-19 es concordante con la RT-PCR conven-
cional para la deteccion de SARS-CoV-2 y es Uutil cuando se
requiere reducir el tiempo de respuesta.

Abstract

During the SARS CoV-2 pandemic, measures were imple-
mented to reduce contagion in hospitals. Among those mea-
sures it was included RT-PCR (reverse transcriptose polyme-
rase chain reaction) tests, with an estimated result delivery
time of approximately 3 hours. The Abbott ID NOW™ CO-
VID-19 assay (Abbott Laboratories Chicago, IL) is performed
on a portable device using isothermal technology for nucleic
acid amplification that can produce a qualitative result in 13
minutes. The purpose of this article was to determine if the
concordance of isothermal PCR with RT-PCR is good for its
implementation in hematopoietic stem cell (HSC) donors. To
do this, the concordance of isothermal PCR with RT-PCR
was determined using samples with both positive and nega-
tive results for the latter method. Follow-up was then carried
out in the transplant program, using isothermal PCR to detect
COVID-19 in HSC donors prior to collection. A comparison
of opinions was made between other studies and what was
observed in our hospital unit, contrasting firstly the concor-
dance found (0.949) and secondly the experience with the
implementation of isothermal PCR as a detection method,
with which we conclude that the Abbott ID NOW™ COVID-19
assay is concordant with conventional RT-PCR for the detec-
tion of SARS-CoV-2, and it is useful when reducing response
time is required.
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Introduccion

Con la llegada de la pandemia ocasionada por el virus
SARS-CoV-2, en las practicas médicas hubo la necesidad
de implementar medidas para disminuir el contagio, sobre
todo en las areas hospitalarias. Dentro de esas medidas se
incluyé la realizacién de pruebas para la deteccién de dicho
virus, entre las que se emplearon principalmente las prue-
bas de RT-PCR (reaccion en cadena polimerasa por trans-
criptasa reversa); sin embargo, debe considerarse el tiempo
que tardan en obtenerse los resultados.! Bajo circunstan-
cias habituales, el tiempo del procedimiento en el labora-
torio para la prueba RT-PCR es de 3 a 6 horas, incluso el
costo de la prueba es de los mas caros y técnicamente es
mas compleja que otras opciones.2

La prueba de RT-PCR es considerada el estandar de
oro para la identificacion del virus SARS-CoV-2; general-
mente se utilizan muestras de via respiratoria superior, ya
que la carga viral del analito varia considerablemente entre
diferentes tipos de muestra y etapas de la infeccion.® La
deteccion de estos analitos requiere de una muestra que
contenga suficientes copias del genoma viral o niveles de
proteinas virales que excedan el limite de deteccion para
realizar el ensayo.* Por esta razén, se considera que una
muestra de raspado nasofaringeo es la mejor opcion debido
a que es menos invasiva y disminuye el riesgo de aeroso-
lizacion y transmision al personal médico.® El fundamento
de la prueba consiste en la conversion de RNA viral a DNA
viral dependiente de una DNA polimerasa (transcriptasa
reversa). La reaccion consiste en utilizar iniciadores de
secuencia del DNA para el reconocimiento de secuencias
complementarias de genoma RNA viral y la transcripcion
reversa para generar una copia DNA complementaria. La
amplificacion se monitorea en tiempo real.® El resultado
estara disponible aproximadamente 3 horas después,
incluso puede tomar dias, dependiendo de los recursos del
sistema de salud y de la distancia con el centro en el que se
analizan las muestras.

Si bien los ensayos de RT-PCR siguen siendo el estan-
dar de oro para realizar diagnésticos clinicos, aun tienen sus
limitantes, ya que existe la necesidad de plataformas alter-
nativas que sean rapidas, precisas, simples y portatiles.”

Una de estas alternativas es la amplificacion isotérmica
mediada por bucles (LAMP, por sus siglas en inglés) que
amplifica el ADN diana con alta eficiencia, especificidad
y rapidez, y explota un ADN polimerasa con actividad de
hebra de alto desplazamiento. La reaccion se produce en
condiciones isotérmicas (60-65 °C), cuya eleccion es fun-
damental para permitir la unién especifica de los cebadores
disefiados especificamente para la region deseada.® Sin
embargo, el tiempo de proceso sigue siendo una limitante,
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debido a que tarda aproximadamente una hora en obtener
un resultado.?

Otra alternativa que surgié en 2020 por la necesidad de
obtener resultados mas rapidos para el ensayo de COVID-
19 fue el sistema Abbott ID NOW™, que utiliza una téc-
nica isotérmica de amplificacion de acidos nucléicos para
permitir la amplificacion sin termocicladores,'® con lo que
amplifica una region unica del genoma RdRp con una sen-
sibilidad analitica de 125 copias/mL declarado por el fabri-
cante.’ 12 El ensayo Abbott ID NOW™ COVID-19 (Abbott
Laboratories Chicago, IL) se hace en un dispositivo portatil
que puede producir un resultado cualitativo dentro de 13
minutos 0 menos si se adquiere un resultado positivo. Tiene
una sensibilidad de 87%, una especificidad de 98%, un valor
predictivo positivo de 92.1% y un valor predictivo negativo
de 96.8% en pacientes asintomaticos.’3'4 Ha demostrado
superioridad sobre las pruebas de antigenos en cuanto a
especificidad. Los resultados falsos positivos (10 en el estu-
dio de comparacion con la prueba de antigenos y RT-PCR)
fueron relacionados con reactividad cruzada con otros pato-
genos respiratorios, pobre coleccion de la muestra o niveles
bajos de RNA viral derivado del transporte al laboratorio. %1

En un estudio se informa que el ensayo Abboftt ID
NOW™ COVID-19 tiene una tasa baja de falsos negativos
(3%) y alta especificidad, especialmente cuando se hace en
pacientes sintomaticos. La especificidad persiste, incluso
con el aumento de la variante delta. Sus hallazgos también
sugieren que las muestras nasofaringeas tienen un por-
centaje positivo mas alto de concordancia con un método
RT-PCR y es recomendando esperar de 5 a 7 dias para
hacerse la prueba después de la ultima exposicion.'”

Hoy en dia el SARS-CoV-2 es un virus endémico. Algu-
nos procesos hospitalarios como los trasplantes de células
troncales hematolégicas (CTH) requieren el monitoreo de
dicho virus antes del ingreso para evitar cadenas de con-
tagio, tanto para el paciente como para su donador. Por lo
tanto, se recomienda hacer pruebas moleculares diagnds-
ticas para SARS-CoV-2 y evaluar sintomas en todos los
donantes, '8 por lo cual el objetivo del estudio fue implemen-
tar una prueba que permita continuar con el monitoreo del
virus y que a su vez nos ayude a minimizar tiempo. Para
poder implementarlo se determind primero la concordancia
del método de PCR isotérmica con la RT-PCR.

Desarrollo
Se traté de un estudio comparativo, prospectivo, trans-

versal. El proceso se dividié en 2 fases: la primera de
prueba de concordancia y la segunda de implementacion.
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En la primera fase se utilizaron en total 84 muestras que
fueron previamente analizadas con RT-PCR para deteccion
de SARS-CoV-2. De esas muestras, 53 fueron positivas y
31 negativas. Se analizaron con PCR isotérmica de acuerdo
con el manual de procedimientos del equipo. Se construyd
una tabla de 2 x 2 y se calcul6 la concordancia de la prueba
comparada con el estandar de oro.

En la segunda fase, se implemento el método de PCR iso-
térmica como prueba de deteccion para el virus SARS-CoV-2
en los donadores de células troncales hematopoyéticas. Se
hizo un analisis estadistico descriptivo.

De las 84 muestras con resultados conocidos, se obtu-
vieron los siguientes resultados al ser analizados con la
PCR isotérmica: 50 reactivos, 33 no reactivos, 1 invalido. El
detalle de los resultados se muestra en el cuadro | mediante
una tabla de 2 x 2. No se incluye la muestra que tuvo el
resultado invalido. Cabe resaltar que esta habia tenido un
resultado positivo al ser evaluada por RT-PCR. La concor-
dancia encontrada por indice kappa de Cohen fue de 0.94,
chi cuadrada de Pearson 74.9 con p < 0.001.

Al hacer la prueba con el ensayo de /D NOW, los resul-
tados positivos tardaron de 4 a 7 minutos, mientras que los
resultados negativos se obtuvieron en 13 minutos aproxi-
madamente.

Como el resultado obtenido en la primera fase tuvo
buena concordancia, continuamos con la segunda fase e
implementamos la toma de muestra y su respectivo analisis
con PCR isotérmica en los donantes de células troncales.
Se tomaron 20 muestras a donadores de CTH y se tomaron
en 2 ocasiones de acuerdo con las recomendaciones del
Centro Nacional de Trasplante, la primera antes del inicio
de la aplicacion de medicamento para movilizacion de CTH
y la segunda el dia previo a la recoleccion de CTH. Se obtu-
vieron 19 resultados negativos y 1 positivo. Dicha prueba
resulto positiva el dia previo a la recoleccion, por lo que, por
seguridad para el donante y el receptor, se canceld dicho
procedimiento, y fue reprogramado 6 semanas después y
se obtuvo resultado negativo. Los resultados de este dona-
dor se muestran en el cuadro Il

Cuadro | Concordancia entre PCR isotérmica frente a RT-PCR

|| Rreeer ||
| | Posiivo ] Negatvo| |
0 50

Reactivo 50
No Reactivo 2 31 83
52 31 83

*1 resultado invalido para PCR isotérmica
Concordancia: 0.94

PCR Isotérmica
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Cuadro Il Resultado de un donante

Fecha de toma Resultado /D NOW

5 de agosto de 2023 Negativo
7 de agosto de 2023 Positivo
6 de septiembre de 2023 Negativo
12 de septiembre de 2023 Negativo

Durante la pandemia por SARS-CoV-2, la deteccion
oportuna fue un reto contrarreloj para las pruebas diagnds-
ticas existentes. En el ambito hospitalario se opté por con-
tar con pruebas rapidas de deteccion de antigenos y con
prueba de RT PCR.

No cabe la menor duda de que el estandar de oro para
este escenario ha sido la PCR, ya que evidencia la presen-
cia del agente causal. Lamentablemente las PCR en pla-
taformas estandar emplean enzimas que requieren altas
temperaturas, para lo que son necesarios termocicladores
que permitan esta reaccion, lo cual condiciona un incon-
veniente en lo referente a infraestructura, capacitacion y
costos. El advenimiento de la PCR isotérmica, que emplea
enzimas que no requieren altas temperaturas y con la minia-
turizacion del instrumento, sin perder las caracteristicas de
la PCR, ha permitido dar respuesta al sistema hospitalario
para los pacientes que requieren un resultado rapido, de
manera eficiente y segura, lo cual disminuye los tiempos de
atencion y los riesgos que esto implica, incluyendo segu-
ridad y costos. La comparacion de diversas pruebas con
el estandar de oro (RT-PCR) mostré que las pruebas de
tecnologia de PCR isotérmica como la de Abbott tenian una
alta sensibilidad y especificidad (79% y 100% respectiva-
mente), lo cual explica la buena concordancia encontrada
en nuestro estudio (0.94).1°

La concordancia por indice de Kappa ya habia sido
evaluada por Mahmoud et al. en el 2021. Las muestras
utilizadas fueron de personas sintomaticas e hicieron una
comparacion de 6 diferentes metodologias de pruebas
rapidas, incluida ID NOW frente a RT-PCR. Nuestra con-
cordancia fue mayor que la de ellos (0.906); sin embargo,
hay que resaltar que algunos pacientes de nuestro estu-
dio estuvieron asintomaticos y que la decision de hacer la
prueba isotérmica fue por contar con un resultado positivo
con la prueba de RT-PCR. En nuestro estudio, al igual
que en el realizado por Mahmoud et al., no se encontro
variacion con respecto al indice Ct, ya que las muestras
que resultaron no concordantes no tenian un patron similar
entre ellas, por lo cual no puede atribuirse a este valor la
falta de concordancia.?°

Hay otros estudios en los que se atribuye la posibilidad
de falsos negativos a una baja carga viral (valor de Ct >
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30); sin embargo, en nuestro estudio no se observé dicha
relacion, ya que los 2 resultados que fueron no concordan-
tes tenian un Ct de 27.4. Cabe resaltar que otras muestras
analizadas tuvieron un Ct de alrededor de 27.5 y si fueron
detectadas como positivas, por lo que en este caso podria-
mos atribuir a una degradacion de la muestra la incongruen-
cia en esos 2 resultados.?’

En cuanto al tiempo de obtencion de los resultados, la
tecnologia por RT-PCR tarda entre 45 y 180 minutos, mien-
tras que la tecnologia PCR isotérmica tarda 13 minutos o
menos, dependiendo del resultado, ya que los resultados
positivos tardan alrededor de 7 minutos.?2 En el ambito hos-
pitalario, en el cual se espera el resultado de la prueba para
poder continuar con los procesos, el tiempo de obtencion
de resultados resulta sumamente importante. Este punto
es preponderante si consideramos que la PCR estandar
requiere equipamiento y personal especializado para su
realizacién. Ademas, se deben sumar los tiempos de tras-
lado del sitio de la toma al lugar de procesamiento, conside-
rando que la unidad cuente con la prueba en sitio; sino es el
caso, debemos agregar el tiempo de traslado al centro pro-
cesador, que en varias ocasiones concentra muestras de
diferentes unidades, lo que condiciona agregar mas tiempo
en lo que las muestras son procesadas y analizadas. Pos-
teriormente, hay que considerar el envio de los resultados a
las distintas unidades y finalmente al clinico para que pueda
tomar una decision, lo que representa un importante retraso
en la oportunidad de atencion del paciente, por lo que con-
tar con una prueba que permita reducir el tiempo de espera
y a su vez mantenga una alta concordancia con el método
de referencia brinda una ventaja sobre dicha prueba.

Durante la pandemia por COVID-19, uno de los servi-
cios mas afectados fue el programa de trasplante. Las
guias establecen que deben contar con un estudio de PCR
negativo (estandar de oro para la deteccion de este pade-
cimiento) tanto para el donador como para el receptor, con
una vigencia de las pruebas de 3 a 5 dias; con la satura-
cién de los servicios, se dio un esfuerzo extraordinario
para agilizar el desarrollo y la elaboracion de tecnologias
que permitieran hacer pruebas de PCR en una plataforma
mas accesible y rapida por desarrolladoras con el objeto de
mejorar la oportunidad diagndstica.

Actualmente existe la posibilidad de llevar a cabo PCR
isotérmicas tan confiables como una PCR tradicional en dis-
positivos point of care con la ventaja de tener el resultado en
minutos, ademas de que no requiere de infraestructura, su
manejo requiere minimo adiestramiento para personal no
especializado y puede ser colocado en los sitios de atencion
y decision de los servicios clinicos.?

Como se ha mencionado con anterioridad, el promedio
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de tiempo de un estudio de PCR en una plataforma clasica
toma 4 horas sin considerar la toma de muestra y el envio
de esta a los centros de referencia la emision y recepcion
de resultados, que puede llevar hasta 6 horas. Por otro lado,
con el empleo de tecnologias PCR isotérmicas el resul-
tado puede tomar una hora desde la toma de la muestra
hasta el resultado final, lo que implica una ganancia en los
tiempos de atencion y decisién clinica con una diferencia
econémica minima.2* En este punto es importante recalcar
que la poblacion que se ve mas beneficiada de tener una
respuesta con tiempo minimo son los potenciales donado-
res de organos por muerte cerebral, ya que para iniciar el
protocolo de procuracion de érganos es necesario contar
con el resultado de la prueba de deteccion de SARS-CoV-2
y cuanto mas tiempo pase, es mas probable que se pierda
la viabilidad de dichos érganos por el tiempo de isquemia.25
Aunque ha habido un reporte de casos de que en trasplante
renal no hay transmisién por SARS-CoV-2,%6 la prueba
sigue siendo necesaria para continuar con los procesos de
procuracion. Si se considera que el equipo utilizado para
la plataforma de ID NOW es portatil, la reduccion de los
tiempos es aun mayor, ya que puede ahorrar el tiempo de
traslado de la muestra desde la toma hasta el inicio del pro-
cesamiento, ademas de que al ser el procesamiento inme-
diato no se requiere de un medio especial para el transporte
de la muestra, por lo que podria haber una reduccion en los
costos de la prueba.

A pesar de ser considerada como el estandar de oro, se
han mencionado como limitantes de una RT-PCR la nece-
sidad de laboratorios sofisticados, la necesidad de personal
capacitado, largos tiempos de espera para obtener resulta-
dos y el alto costo por prueba, lo cual ha hecho que no sea
posible contar con esta prueba para todos los pacientes.
Por lo tanto, se fueron implementando también otras prue-
bas como la de antigenos y, en nuestro caso, el uso de una
PCR isotérmica que es menos costosa y ofrece resultados
de una forma mas rapida. Algunas revisiones corroboran
que tienen una tasa baja de falsos negativos, por lo cual
puede ser utilizada en algunos escenarios en los que se
necesite reducir el tiempo de espera de resultados.?’

En cuanto al caso detectado como positivo, es impor-
tante recalcar que se traté de un donador de células tron-
cales que se encontraba asintomatico. Se le hizo la primera
prueba el dia previo al inicio de medicamento para moviliza-
cion, con un resultado negativo; la segunda prueba fue rea-
lizada solo con 2 dias de diferencia y mostré un resultado
positivo, lo cual ayudd a la toma de decisiones con respecto
a dicho donador, por lo que optamos por reprogramar la
recoleccién para reducir la exposicion y el riesgo de con-
tagio. Casos como este resaltan la importancia de contar
con una herramienta de diagndstico para una rapida iden-
tificacion y aislamiento de personas infectadas, asi como
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el uso apropiado por parte del personal para la atencion y
el cuidado de dichos pacientes, sobretodo en los ambitos
ambulatorios.?®

Con esto pretendemos mostrar las ventajas de contar
con una plataforma que permite tener resultados rapidos y
confiables, lo que permitiria dar una respuesta oportuna y
de calidad a los pacientes y médicos de los programas de
trasplante a un costo similar.

En la evaluacion de la atencion médica, esto se puede
medir por los resultados obtenidos y tomando en conside-
racion los costos empleados, lo cual no refleja necesaria-
mente el valor total de la atencion, ante lo que es necesario
incluir los tiempos empleados, la oportunidad diagnostica y
la satisfaccion del clinico y principalmente del paciente.

La miniaturizacion y la implementacién de la PCR isotér-
mica también significa una ventaja para el sistema de salud
donde no se cuenta con recursos altamente especializados
de laboratorio, de personal o de infraestructura, lo que per-
mite contar con un instrumento confiable y que posibilite
mejorar la atencion a los usuarios.

Conclusiones

El ensayo Abbott ID NOW™ COVID-19 es concordante

con la RT-PCR convencional para la determinacion de
SARS-CoV-2, por lo cual puede considerarse una prueba
util en diversos escenarios de la atencion de la salud y en
particular en el ambito de la donacion multiorganica, asi
como en los diferentes tipos de trasplante donde se requiera
contar con una PCR, ya que ofrece la ventaja de reduccion
en tiempo de respuesta, que en dicho escenario adquiere
una mayor importancia.

El implemento de este tipo de tecnologias significa un
avance importante en el concepto de calidad en salud, ya
que no solo reduce los costos sino que mejora la oportuni-
dad diagnéstica y la reduccion de tiempos. Es necesario que
estas tecnologias continlen siendo evaluadas y que se con-
sidere su introduccién en escenarios donde una respuesta
mas rapida refleje mejoras al sistema.
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Reporte de un caso
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Resumen

Introduccion: el 20-40% de los pacientes con artritis reuma-
toide (AR) presentan una manifestacion extraarticular (MEA)
y del 1 al 20% una MEA grave, con un riesgo incrementado
de muerte (> 2 veces). Las lesiones asociadas son: 27.5%
nodulos reumatoides y en 0.5% dermatitis neutrofilica, der-
matitis granulomatosa en empalizada o vasculitis cutanea.
Caso clinico: mujer de 52 afios que present6 subitamente
una Ulcera cutanea dolorosa en dorso de pie izquierdo con
bordes violaceos, bien definidos, sobreelevados y tejido de
granulacion con natillas fibrinopurulentas, con halo edema-
toso y posterior formacion de costra e hiperpigmentacion
perilesional. La lesidn no mostré mejoria a pesar de aseos
y antibidtico. Se reportd biopsia con abundantes neutrofilos
en dermis y vasculitis. Los estudios paraclinicos presentaron:
proteina C reactiva: 32.5 mg/dL, velocidad de sedimentacion
globular: 59 mm/h y factor reumatoide (FR): 2460 U/mL, ade-
mas de anticuerpos antinucleares (1:640), anti-DNA negati-
vo y anticuerpos antipéptido citrulinado (anti-CCP) positivos
(221.70 U/mL), lo cual confirmé diagnéstico de AR.
Conclusiones: la vasculitis reumatoidea es la MEA mas
grave de la AR, con mas de 40% de pacientes fallecidos a
5 afios del inicio. Es una complicaciéon poco comun y mas
frecuente en hombres con AR de larga evolucién. Destaca-
mos la importancia de sospechar de patologia autoinmune,
especialmente AR, ante Ulceras cutaneas espontaneas, sin
componente infeccioso y con alteraciones en la analitica
basica.

Abstract

Background: 20-40% of patients with rheumatoid arthritis
(RA) present an extra-articular manifestation (EAM) and
1-20% a severe EAM, with an increased risk of death (> 2
times). The associated lesions are: 27.5% rheumatoid nodu-
les, and 0.5% neutrophilic dermatitis, palisaded neutrophilic
granulomatous dermatitis, and/or cutaneous vasculitis.
Clinical case: 52-year-old woman who suddenly presen-
ted with a painful skin ulcer on the dorsum of the left foot
with violaceous, well-defined, raised edges and granulation
tissue with fibrinopurulent membranes, with an edematous
halo, and subsequent crusting and perilesional hyperpig-
mentation. The lesion did not show improvement despite
debridement and antibiotics. Biopsy with abundant neutro-
phils in the dermis and vasculitis was reported. Paraclinical
testing showed: C-reactive protein: 32.5 mg/dL, erythrocyte
sedimentation rate: 59 mm/h, and rheumatoid factor (RF):
2460 U/mL, in addition to antinuclear antibodies (1:640), ne-
gative anti-DNA, and anti-citrullinated protein/peptide anti-
bodies (ACPA/anti-CCP) positive (221.70 U/mL), confirming
the diagnosis of RA.

Conclusions: Rheumatoid vasculitis is the most serious
EAM of RA, with more than 40% of patients dying 5 years af-
ter clinical onset. It is a rare complication and more common
in men with longstanding RA. We highlight the importance
of suspecting autoimmune pathology, especially RA, in the
presence of spontaneous skin ulcers, without an infectious
component and with alterations in the basic laboratory tests.
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Introduccion

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad cronica,
sistémica, autoinmune, con afectacion sinovial, poliarti-
cular y extraarticular; es inflamatoria y se caracteriza por
autoanticuerpos contra la inmunoglobulina G (IgG), factor
reumatoide y proteinas citrulinadas.! La presentacion cli-
nica es variable, incluso, la presentacion de autoanticuer-
pos puede existir o no en la enfermedad (AR seropositiva o
AR seronegativa). Es una enfermedad compleja e involucra
factores ambientales que desencadenan la enfermedad en
individuos genéticamente susceptibles. De no controlarse
su actividad, puede provocar importantes dafos, como des-
truccion articular, discapacidad, reduccioén en la calidad de
vida (predominantemente cuando hay las manifestaciones
cutaneas) y un incremento en la mortalidad.?

La inflamacién destructiva de la pared de los vasos san-
guineos puede provocar necrosis, oclusién de los vasos
sanguineos e isquemia tisular. La afectacion de la piel se
manifiesta como infarto digital focal o gangrena, ulceras,
petequias, purpura, livedo vascularis o racemosa y necrosis
cutanea.

La enfermedad tiene una prevalencia de aproximada-
mente 1% en todo el mundo, la cual aumenta con la edad
y es mas frecuente en mujeres. En México, se reporta una
prevalencia del 1.6 %.3*

Hasta el 20-40% de los pacientes con AR presentan al
menos una manifestacion extraarticular (MEA) y del 1-20%
evolucionan con MEA grave,* lo cual se asocia con un riesgo
incrementado de muerte (> 2 veces). Los factores de riesgo
para MEA son diversos y no siempre consistentes; sin
embargo, los mas frecuentes son la seropositividad (factor
reumatoide y anticuerpos antipéptido citrulinado [anti-CCP])
y la positividad de anticuerpos antinucleares (ANA), el taba-
quismo y posiblemente el sexo masculino.>¢ Estas MEA
se han dividido en especificas e inespecificas y represen-
tan distinta gravedad de la enfermedad, como los nédulos
subcutaneos (no grave) hasta condiciones potencialmente
mortales (vasculitis).” (En el anexo, al final del articulo, se
enlistan los reportes de casos clinicos con manifestaciones
cutaneas como debut de AR descritos en la literatura.)

Por lo general, los pacientes con AR de larga evolucion
que presentan deformidades articulares graves por artritis
subyacente pueden complicarse con otras afecciones sisté-
micas que involucren vasos de pequefio y mediano calibre,
nervios periféricos, sistema nervioso central, piel y otros érga-
nos viscerales. Esta afectacion se observa frecuentemente
en pacientes con titulos altos de marcadores inmunolégicos.”

La vasculitis reumatoidea (VR) es una enfermedad hete-
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rogénea con una amplia gama de manifestaciones clinicas.
Una proporcion considerable de pacientes con AR padecen
vasculitis subclinica. Los vasos mas comunmente afec-
tados son los de la piel (90%) y la vasa nervorum de los
nervios periféricos (40%), y con menos frecuencia afecta al
sistema nervioso central, ojos, corazén, pulmones, rifiones
y sistema gastrointestinal.® Por lo anterior, se recomienda
no dejar de hacer una biopsia de piel para contribuir con el
diagnodstico de la VR al mostrar un infiltrado inflamatorio y
depositos fibrinoideos en la pared de los vasos sanguineos.

Las manifestaciones dermatologicas que pueden pre-
sentarse son: purpura, petequias, infartos en el lecho
ungueal, isquemia digital, gangrena, Ulceras y vesiculas,
principalmente en las extremidades pélvicas y de afectacion
bilateral. Se presentan de manera insidiosa con un periodo
subclinico largo, lo cual dificulta el diagndstico de la enfer-
medad causal en ausencia de datos clinicos frecuentes y
clasicos del padecimiento,®10 como ocurrié en el reporte de
caso que se presentara a continuacion.

Las ulceras crénicas representan una causa importante
de morbilidad y mortalidad principalmente en adultos mayo-
res y se estima que aproximadamente el 20% de las heridas
que no cicatrizan o que son refractarias a los tratamientos
convencionales, se deben investigar en otras etiologias
asociadas, como vasculitis, pioderma gangrenoso (PG) y
otras enfermedades autoinmunes. Por lo tanto, si estamos
ante el caso de cualquier paciente con heridas crénicas que
no respondan a los cuidados generales de una herida y e
incluso una cirugia vascular, debemos sospechar de cau-
sas autoinmunes y vasculiticas.1!

Caso clinico

Mujer de 52 afios, sin antecedentes de importancia. Acu-
dié a consulta de Cirugia General por erupcién cutanea de
inicio espontaneo, de 2 semanas de evolucion, localizada al
dorso del pie izquierdo, que en 7 dias progresé a una Ulcera
cutanea dolorosa a nivel de la articulacién metatarsofalan-
gica del tercer y cuarto ortejo, de 2 x 3 cm, tejido de gra-
nulacién con natillas fibrinopurulentas, de bordes violaceos,
sobreelevados y halo edematoso. Aproximadamente una
semana después, la ulcera tuvo crecimiento fagedénico,
se formé una costra y presentoé hiperpigmentacion del area
perilesional (figura 1).

A la exploracion fisica, el miembro pélvico izquierdo tuvo
pulsos disminuidos ++/++ (popliteo y pedio), piel con man-
chas hipercrémicas y llenado capilar de 4 segundos. No

hubo edema o inflamacién en grandes articulaciones.

Se hizo aseo de la lesién y se inici6 esquema antibidtico
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La paciente presentd la Ulcera en el dorso del pie izquierdo, en
la articulacion metatarsofalangica del 3-4 ortejo, de 2 x 3 cm, con
tejido de granulacion con natillas fibrinopurulentas, de bordes viola-
ceos, sobreelevados y con halo edematoso

con clindamicina, sin observar mejoria y con mayor creci-
miento fagedénico a los siete dias (figura 2).

Ante esta evolucion se decidié hacer un nuevo aseo,
toma de biopsia del borde de la ulcera y cultivo del exudado,
este Ultimo negativo a bacterias, hongos y micobacterias.

En los estudios paraclinicos destacé bicitopenia (hemog-
lobina de 8.9 g/dL y leucocitos de 1.0 x 10%/uL), plaquetas
de 170 x 10%/uL, proteina C reactiva de 32.5 mg/dL, veloci-
dad de sedimentacion globular de 59 mm/h y factor reuma-
toide (FR): 2460 U/mL, por lo que fue enviada a Medicina
Interna para su estudio.

El estudio de patologia mostré abundantes neutrdéfilos en
dermis, con vasculitis asociada (figura 3). Estudios comple-
mentarios no revelaron alteraciones metabdlicas, ni neopla-
sia asociada; se solicitaron estudios para descartar patologia

Figura 2 Evolucion posterior a aseo y uso de antibiético

Aumento de superficie denudada, borde bien delimitado y con com-
promiso vascular de ortejos (2, 3y 4)

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5410

autoinmune, con resultado positivo de anticuerpos antinu-
cleares (1:640), anti-DNA negativo y anticuerpos antipép-
tido citrulinado (anti-CCP) positivos (221.70 U/mL).

Figura 3 Biopsia de piel de la paciente

Tincién de hematoxilina-eosina 40 x. Dermis superficial con infiltrado
de neutrdfilos y necrosis en la pared vascular

Discusion

La AR es una enfermedad con manifestaciones princi-
palmente poliarticulares, con distribucién simétrica. El inicio
suele estar descrito por dolor e hinchazén en las articula-
ciones de las manos y los pies. La inflamacién se produce
principalmente en los carpos y en las articulaciones meta-
carpofalangicas, metatarsofalangicas e interfalangicas pro-
ximales. Se acompafa de una rigidez articular matutina que
dura mas de 30 minutos y suele durar hasta varias horas.
Con el tiempo se afectan la mayoria de los 6rganos y tejidos
del cuerpo.’?

Los sintomas extraarticulares pueden presentarse de
distintas formas y de forma insidiosa con un periodo subcli-
nico mas largo;'3 este tipo de presentacion y especialmente
su forma cutanea es el tema principal de este reporte,
debido a su baja frecuencia y la importancia de su identifica-
cion temprana para un diagnéstico oportuno. La piel es uno
de los 6rganos extraarticulares mas frecuentemente afec-
tados por la AR, principalmente en pacientes con enferme-
dad mas grave. Se ha encontrado que las manifestaciones
cutaneas pueden estar inducidas por diversos mecanismos,
como la activacion de células proinflamatorias, vasculitis y
farmacos. 415

Las manifestaciones cutaneas de la AR forman parte
del espectro clinico de las formas extraarticulares. Dichos
hallazgos pueden guiar el diagndstico diferencial del pade-
cimiento, entre ellos: nédulos reumatoides, vasculitis reu-
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matoide, sindrome de Felty, PG, dermatitis granulomatosa
y neutrofilica en empalizada, dermatitis neutrofilica reuma-
toide, dermatitis reumatoide juvenil y la enfermedad de Still
del adulto.16.17

Uno de los principales diagnosticos diferenciales en
pacientes con AR y Ulceras cutaneas es el PG,':'8 el cual
es una enfermedad autoinmune caracterizada por una
sobreproduccion patolégica de neutréfilos en la dermis en
ausencia de infeccion. Clinicamente inicia con una papula o
pustula que evoluciona a una Ulcera necrética con el tipico
borde violaceo bien definido y el centro socavado, la cual
llega a alcanzar de 5 a 10 cm de diametro en pocas sema-
nas. La enfermedad puede ocurrir en cualquier superficie
de la piel, pero es mas comun en miembros pélvicos. El
PG puede ocurrir a cualquier edad y afecta mas comun-
mente a mujeres mas jovenes, de entre 20 y 50 afios. 819
En el caso que presentamos se considerd poco probable,
ya que la evolucion de pustula a ulcera suele ser mas rapida
que la que presentd nuestra paciente, ademas de que no
habia antecedente de traumatismo o cirugia (fenémeno de
patergia) ni alguna enfermedad sistémica acompafiante
(enfermedad inflamatoria del intestino, discrasia sanguinea
o neoplasia)

Entre las manifestaciones cutaneas de la AR, con un
componente vascular, se encuentran la vasculitis propia-
mente dicha, purpura y ulceracion (incluido el PG).20.21

En nuestra paciente, ante la falta de respuesta clinica
satisfactoria tras un esquema de antibiético empirico, se
consider6 hacer la toma de cultivos y biopsia de la ulcera;
se documenté asi vasculitis asociada con abundantes neu-
trofilos. Los neutrdéfilos se encuentran en la mayor parte de
los cuadros relacionados con infecciones, toxicos, farma-
cos, conectivopatias autoinmunes, crioglobulinas tipo Il y Il
o mediados por IgA. Estos neutréfilos sufren degeneracion
o leucocitoclasia, lo cual da lugar al llamado polvo nuclear.
Por su parte, los linfocitos y los monocitos pueden constituir
el tipo celular predominante en algunas vasculitis, aunque
ello dependera del momento en el que se haya hecho la
biopsia cutanea, puesto que estas células pueden reem-
plazar a los leucocitos polimorfonucleares en los cuadros
evolucionados. Ademas, debe valorarse la presencia de
hallazgos caracteristicos de algunas formas de vasculitis,
como la existencia de granulomas extravasculares. Cuando
la AR tiene afectacién en la articulacion temporomandibu-
lar o se asocia a otras enfermedades inmunitarias como
Behget o Sjogren pueden inducir al desarrollo de ulceras,
pero estas principalmente se presentan en mucosas, como,
por ejemplo, en la boca.?

En casos similares al nuestro, los reportes de patologia
han descrito caracteristicas tanto de venulitis necrosante

http://revistamedica.imss.gob.mx/

cutanea (vasculitis leucocitoclastica) como de poliarteritis
nodosa cutanea; la presencia de vasculitis puede incluso
estar ausente en algunos casos.518.19

Las caracteristicas histoldgicas de la vasculitis cutanea
de la AR se pueden dividir en los siguientes 4 patrones de
vasculitis.6:18.19

1. Venulitis necrotizante dérmica con predominio de infil-
trados neutrofilicos (vasculitis leucocitoclastica). Clini-
camente se presenta con purpura palpable, ampollas
hemorragicas, eritema maculopapular y eritema eleva-
tum diutinum, (histologia compatible con lo reportado en
el caso clinico de nuestra paciente).

2. Arteritis en estadios agudos o remitidos en la union de la
dermis y el tejido subcutaneo. Histolégicamente similar a
la poliarteritis nodosa cutanea, caracterizada clinicamente
por lesiones nodulares subcutaneas, livedo reticularis y
ulceracion profunda.

3. Coexistencia de arteritis y venulitis dérmica en la misma
muestra de tejido con depositos dérmicos de inmunog-
lobulina (IgM) o C3 en la pared de los vasos pequefos.
En comparacion con la histopatologia de los nédulos reu-
matoides que se caracteriza por un patrén de reaccion
del tejido granulomatoso, granulomas necrobiéticos bien
formados aparecen dentro de la dermis, frecuentemente
con una extension profunda y una empalizada circun-
dante de histiocitos e infiltrado mixto de linfocitos, células
plasmaticas, células gigantes multinucleadas y eosinofi-
los ocasionales.

4. La dermatosis reumatoide neutrofilica (RND) es una rara

manifestacion cutanea de la AR descrita por primera vez
por Ackerman en 1978. Tiene predominio en mujeres
(proporcion 2:1) y suele observarse en pacientes con una
AR grave, de larga evolucién y seropositiva la mayoria de
las veces. Clinicamente, la RND se presenta con papulas,
nddulos simétricos y placas urticarianas y rara vez con
lesiones vesiculoampollosas tipicamente localizadas en
las superficies extensoras de los antebrazos y manos.
Esta dermatosis puede resolverse espontaneamente o
con la mejoria de la AR. Histopatolégicamente se caracte-
riza por un denso infiltrado dérmico neutrofilico con tume-
faccion endotelial y leucocitoclasia sin vasculitis. Se ha
observado coleccion de neutréfilos que forman microabs-
cesos en la dermis papilar. La espongiosis puede estar
presente y puede evolucionar a vesiculacién intraepidér-
mica. El mecanismo patogénico sugiere una activacion
de inmunocomplejos con participacion de citocinas como
IL-6 e IL-8.7:13.23

En el paciente con AR, los vasos afectados en la piel
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van desde los capilares y vénulas papilares dérmicas, hasta
las arterias subcutaneas, y puede ocurrir la coexistencia de
diferentes niveles del vaso afectado y diferentes etapas de
la arteritis en los mismos pacientes e incluso en las mis-
mas lesiones;® % tales afectaciones vasculares explican el
crecimiento de la uUlcera en nuestra paciente, en la que no
fue identificado algun agente infeccioso causal. Tras ello,
el siguiente paso en el estudio de la lesiéon se enfoco en la
busqueda de lesiones generadas por autoinmunidad con la
determinacion del FR, los ANA, reactantes de fase aguda y
posteriormente anti-CCP y anti-DNA. Los autoanticuerpos
asociados a la AR en el momento del diagndstico de esta
se asocian de manera diferente con la edad y el sexo.”?*

El caso descrito es de interés clinico, debido a que la vas-
culitis reumatoide se presenta tipicamente de 10 a 14 afos
después del inicio de AR y no como parte del debut de la
enfermedad.

Hasta este punto, es posible resaltar que el diagndstico
de la AR en la paciente dependia de un alto indice de sos-
pecha basado en la historia clinica y la exploracion fisica
exhaustiva; los principales distractores identificados fueron
las manifestaciones clinicas atipicas de la enfermedad (se
presentd de forma unilateral y no en la anatomia topografica
habitual), la evolucion insidiosa del cuadro clinico, la falta de
respuesta al tratamiento antibidtico y, finalmente, los cultivos
bacterioldgicos sin desarrollo (incluidos microorganismos
atipicos) durante las primeras consultas médicas que recibié
la paciente.

En el 2010, el Colegio Estadounidense de Reumatologia
(ACR) y la Liga Europea contra el Reumatismo (EULAR)
establecieron los criterios de clasificacion y se centraron en
las caracteristicas que identifican a los pacientes en una
etapa mas temprana de la AR, con una sensibilidad del
82% y una especificidad del 61%.0.1324 Estas directrices
tienen el objetivo de identificar la AR entre los pacientes
que se presentan por primera vez con sinovitis en al menos
una articulacién y en ausencia de un diagnostico alternativo
que explique mejor la sinovitis. A manera de recordatorio se
exponen dichos criterios en el cuadro |I.

Esta clasificacion permite una puntuacién maxima de la
enfermedad de 10 puntos y se realiza un diagnoéstico de AR
si la puntuacién general del paciente es superior a 6 y se
excluyen otras causas de sinovitis (por ejemplo, infeccion
o trauma).10:13.24

El diagndstico de nuestra paciente tomd mayor certidum-
bre al contar con los resultados de serologia contra auto-
inmunidad, al identificar valores de FR fuera del rango de
referencia y posteriormente fue confirmado con el resultado
de los anti-CCP. Esto permitié distinguir que la paciente pre-
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Cuadro | Criterios de clasificacion para artritis reumatoide de la
ACR/EULAR

A. Compromiso articular

Una articulacion grande 0 puntos

2-10 articulaciones grandes 1 puntos

1-3 articulaciones pequefias 2 puntos

4-10 articulaciones pequefias 3 puntos

> 10 articulaciones (por lo menos una pequefia) 5 puntos
B. Serologia

Factor reumatoide negativo y péptido citrulinado 0 puntos

ciclico negativo

Positivos, concentracion baja (< 3 valor normal) 2 puntos

Positivos, concentracion alta (> 3 valor normal) 3 puntos
C. Reactantes de fase aguda

Valores normales de PCR/VSG 0 puntos

Valores elevados 1 punto
D. Duracién de los sintomas de la enfermedad

< 6 semanas 0 puntos

= 6 semanas 1 punto

senté una MEA de AR en una topografia atipica de la enfer-
medad. No existen criterios validados para el diagnéstico
de la vasculitis reumatoidea; los ultimos publicados son de
1984 por Scott y Bacon (citados por Alves et al.).'? Debido
a que otras enfermedades pueden manifestar signos y sin-
tomas similares, como la aterosclerosis, la insuficiencia
venosa y ciertas infecciones, es necesario el estudio histo-
I6gico del 6rgano afectado.®25

El FR y los anti-CCP son los biomarcadores que definen
a un paciente como «seropositivo» para la AR. La sensibili-
dad global del FR en la AR es del 69%, con una especifici-
dad que alcanza el 85% y es incluso mayor en poblaciones
jovenes y sanas. El resultado positivo de anti-CCP tiene una
especificidad extremadamente alta para la AR, del 97%, con
una sensibilidad de aproximadamente el 67% en diferentes
metaanalisis.”2® Otros hallazgos de laboratorio que pueden
presentarse durante el diagndstico y que reflejan la inflama-
cion sistémica son la elevacion de la VSG o la PCR, anemia
por enfermedad cronica, trombocitosis o hipoalbuminemia,
todos ellos (a excepcion de la trombocitosis) presentes en
el caso reportado.

Las investigaciones han demostrado que los anti-CCP
pueden detectarse muchos afios antes del FR y antes de la
aparicion de los sintomas de la AR. Es importante tener en
cuenta que una proporcion significativa (entre 15y 25%) de
los casos de AR pueden ser seronegativos (lo cual queda
definido por la ausencia de FR y anti-CCP) y conservan el
dolor articular como principal manifestacion clinica, pero
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con menor probabilidad de desarrollar una enfermedad
articular erosiva, como los pacientes seropositivos. La pre-
valencia de vasculitis reumatoidea ha disminuido en las ulti-
mas décadas, pues se ha reportado entre 1y 5%, mientras
que en estudios de autopsia es de 15 a 31%.1721.25

Todavia no se han reportado suficientes estudios sobre
las manifestaciones cutaneas de la artritis reumatoide en
poblacion mexicana. Para hacer este manuscrito, se reviso
un estudio transversal realizado entre junio de 2018 y abril
de 2019 en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y
Nutricion Salvador Zubiran, en la Ciudad de México, sobre
un abordaje integral de las manifestaciones cutaneas en
una cohorte de 122 pacientes con artritis reumatoide.? El
77% de los pacientes presentaron al menos un hallazgo
cutaneo y de estos unicamente el 13% presentaron mani-
festaciones especificas (nddulos reumatoides en su tota-
lidad) y 91 pacientes (97%) presentaron manifestaciones
inespecificas.

Es importante mencionar que la edad de los pacientes
fue la Unica variable asociada con compromiso cutaneo,
pues se identificé a los 38.5 afios el mejor punto de corte
para predecir hallazgos cutaneos, grupo etario lejano a lo
descrito en nuestro caso clinico.

Conclusiones

La AR es una enfermedad inflamatoria multifactorial y
sistémica, con mecanismos moleculares y patogénicos que
aun estan en proceso de estudio. Su patogénesis es com-

pleja e involucra factores ambientales que desencadenan
el desarrollo de la enfermedad en individuos genéticamente
susceptibles.

Ante lesiones cutaneas sin una etiologia traumatica o
infecciosa, se requiere de un alto grado de sospecha que
influya en el reconocimiento y tratamiento oportuno de la
AR, con el objetivo de asegurar un mejor prondstico, evitar
las complicaciones y su morbilidad asociada en esta deli-
cada forma de vasculitis reumatoide. No se deben pasar por
alto las manifestaciones extraarticulares de la enfermedad
incluso cuando su expresion se presente después de un
curso relativamente prolongado en la evolucion del pade-
cimiento. En la actualidad no existe una definicion univer-
sal de las MEA,; los criterios diagndsticos son heterogénos,
pero la biopsia es definitoria.

La compleja interaccién entre los factores genéticos,
ambientales y sus contribuciones a la patogénesis con el
desarrollo de la AR siguen siendo un desafio que debe
investigarse méas a fondo para obtener el beneficio de una
oportuna identificacion del padecimiento y la prevencion de
sus potenciales complicaciones. El seguimiento estrecho de
estos pacientes en la practica clinica es determinante para
garantizar un tratamiento oportuno al identificar nuevos sig-
nos y sintomas, incluso aquellos considerados mas clasicos
de la enfermedad, y poder asi tener un prondstico favorable.
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Anexo: Cuadro Il Reportes de casos clinicos con manifestaciones cutaneas como debut de artritis reumatoide"18.19

- Paciente con disnea, dolor progresivo y edema en extremidades
pélvicas; acompanado de erupcion eritematosa en muslos

- Importante elevacion de reactantes de fase aguda a su ingreso

- Biopsia cutanea con resultado de vasculitis leucocitoclastica

- Conclusién: brote de artritis reumatoide como debut de la enfermedad

- Paciente con lesion ulcerosa en tobillo derecho y parestesias

- Importante elevacion de reactantes de fase aguda a su ingreso

- Biopsia cutanea vasculitis con afectacion cutanea y neurolégica
predominante

- Paciente con mas de tres meses de evolucion con Ulceras en extremi-
dades pélvicas, acompanado de debilidad y artralgias que limitaban
las actividades de la vida diaria

- Biopsia cutanea con resultado de vasculitis leucocitoclastica
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Resumen

Introduccién: el sindrome anti-GQ1b reune un grupo de
enfermedades caracterizadas por un cuadro de polineu-
ropatia mediada por anticuerpos. El sindrome de Guillain-
Barré (SGB) y la variedad Miller-Fisher (SMF) se han rela-
cionado con la aplicacién de la vacuna contra COVID-19.
Caso clinico: hombre de 48 afos, que se vacuné contra
COVID-19 con Pfizer-BioNTech 5 dias antes de los sinto-
mas, el cual acudié a Urgencias con visién borrosa y diplo-
pia; 48 horas después presentd disartria, diplejia facial y
debilidad de miembro superior izquierdo. En la evaluacion
neuroldgica se encontré oftalmoplejia, diplejia facial, refle-
jo nauseoso disminuido, debilidad en miembros toracicos,
musculo trapecio bilateral y arreflexia. Se realizaron estu-
dios séricos y resonancia magnética nuclear de encéfalo
sin alteraciones. Se complementoé con anticuerpos IgG anti-
gangliésido GQ1b con resultado positivo. Una vez que se
confirmé el diagndstico, se inici6é tratamiento con inmuno-
globulina intravenosa (IGIV) calculada a 2 g por kg para 5
dias. Finalizada la administracion de IGIV, el paciente fue
egresado con valoracion a los 2 meses sin ataxia, oftalmo-
plejia, arreflexia ni debilidad.

Conclusiones: tras los reportes documentados de SGB y
sus variantes secundarias a la vacunacion, se han cataloga-
do los efectos secundarios neurolégicos de gran importan-
cia. Por lo tanto, el caso reportado puede servir de referen-
cia para considerar este espectro clinico como diagndstico
diferencial en pacientes con sintomatologia neuroldgica
posterior a la vacunacion.

Abstract

Background: Anti-GQ1B syndrome includes a group of
diseases characterized by antibody-mediated polyneuro-
pathy. Guillain Barre syndrome (GBS) and the Miller-Fisher
syndrome (MFS) have been related to COVID-19 vaccine
application.

Clinic case: 48-year-old man, with history of Pfizer-BioN-
Tech vaccination against COVID-19, 5 days prior to the
symptoms, who assisted to the Emergency room with blurred
vision and diplopia; adding dysarthria, facial diplegia and left
upper limb weakness after 48 hours. In his first evaluation it
was found ophthalmoplegia, facial diplegia, decreased gag
reflex, weakness of thoracic limbs, bilateral trapezius mus-
cle and areflexia. Serum studies and nuclear magnetic reso-
nance of the brain were performed without alterations. It was
complemented with 1IgG anti-ganglioside GQ1b antibodies
with a positive result. Once the diagnosis was confirmed,
treatment was started with immunoglobulin calculated at 2 g
per kg for 5 days. The patient was discharged once the im-
munoglobulin was administered with evaluation at 2 months
without ataxia, ophthalmoplegia, areflexia and weakness.
Conclusions: Following the documented reports of GBS
and its variants secondary to vaccination, neurological side
effects have been catalogued as being of great importan-
ce. Therefore, the reported case can be used as a point of
reference to consider this clinical spectrum as a differen-
tial diagnosis in patients with post-vaccination neurological
symptomatology.
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Introduccion

El primer caso de sindrome respiratorio agudo severo
por coronavirus 2 (COVID-19) se notific6 en Wuhan, China,
en diciembre de 2019 y en pocas semanas se convirtio en
pandemia mundial. El coronavirus-19 (SARS-CoV-2) causa
enfermedades respiratorias que presentan desde sintoma-
tologia leve como mialgia, odinofagia, tos, fiebre, anosmia
y diarrea, hasta sintomas moderados o graves de sin-
drome de dificultad respiratoria aguda, falla multiorganica
y muerte.’

La pandemia por SARS-CoV-2 ha influido en el desa-
rrollo de vacunas a una velocidad sin precedentes. Varias
vacunas, entre ellas ChAdOx1nCoV-19 y BNT162b2 estan
aprobadas para su uso y han demostrado en ensayos con-
trolados aleatorios y estudios de eficacia que reducen las
infecciones, transmisiones, hospitalizaciones y muertes.?

El término sindrome de Guillain-Barré (SGB) engloba un
grupo de trastornos heterogéneos, pero relacionados de los
nervios periféricos que tienen un inicio agudo y casi siem-
pre un curso monofasico.3 Los subtipos del SGB se asocian
con anticuerpos antigangliésidos especificos que sugieren
un enriquecimiento desproporcionado de los glicolipidos
diana en diferentes nervios. Los pacientes con sindrome de
Miller Fisher (SMF) tienen reactividad contra GQ1b, que se
expresa en las regiones paranodales de los nervios motores
extraoculares.* Desde que se describio el SMF y se sospe-
ché que era una variante del SGB se ha caracterizado por
la oftalmoplejia, la ataxia y la arreflexia.®

Ademas de otras variantes atipicas del SGB, el SMF es
una de las variantes representativas que se presenta con
afectacion de los nervios craneales sin debilidad motora
definida en las extremidades.® Algunos pacientes tienen
debilidad facial, lingual y en musculos de la deglucion,
asi como trastornos de la miccion; también hay otros que
desarrollan debilidad en las extremidades y los musculos
respiratorios, y es en estos casos que se considera que
presentan superposicion de SMF-SGB.” A continuacion
exponemos el caso de un hombre con presentacion clinica
de superposiciéon de SMF-SGB posterior a la vacunacion
contra SARS-CoV-2.

Caso clinico

Paciente del sexo masculino de 48 afios de edad, origi-
nario y residente de Tepic, Nayarit, México, el cual debutd
de forma aguda con visién borrosa y diplopia horizon-
tal que se agravo progresivamente en 24 horas, pues el
paciente noté la necesidad de girar en bloque para mirar
lateralmente, a lo que 2 dias después se agrego disartria
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orolingual, disfagia, diplejia facial y debilidad de miembro
superior izquierdo, que paulatinamente evolucioné a debili-
dad de ambos miembros toracicos, pero respetando en todo
momento los miembros pélvicos.

Paciente con antecedentes de vacunacion contra
COVID-19: primera dosis con vacuna [Ad5-nCoV-S (recom-
binante) de CanSino en 2020, segunda dosis con ChA-
dOx1-S (recombinante) de Oxford/AstraZeneca a inicios de
2021 con refuerzo en diciembre de 2021, ultima dosis con
vacuna BNT162b2 (Pfizer-BioNTech) el 17 de julio de 2022
(5 dias previo al inicio de sintomas). Sin cuadros infecciosos
u otros detonantes inmunogénicos.

A la exploraciéon neurolégica de ingreso se detectd
paciente con funciones mentales respetadas, presencia de
neuropatia craneal multiple con afeccion a todos los muscu-
los extraoculares (pares craneales lll, 1V, VI) (figuras 1y 2),
diplejia facial de tipo periférico (par craneal VII), disminucion
del reflejo nauseoso tanto en fase aferente como eferente
(pares craneales IX/X), debilidad para la elevacion del tra-
pecio; todos los hallazgos se hicieron de forma bilateral.
Respecto a las funciones motoras se documenté debilidad
de miembros toracicos 3/5 MRC tanto proximal como dis-
tal, asi como arreflexia 0/++++, sin datos piramidales. Los
miembros pélvicos no mostraban alteracion. Se encontré
disimetria y disdiadococinesia bilateral, sin ataxia troncal.

Figura 1 En exploracion fisica se muestra afectacion de musculos
extraoculares

Ojo derecho: musculo recto lateral (accion primaria), oblicuo inferior
(accioén terciaria) y oblicuo superior (accién terciaria) con incapaci-
dad para abduccion de globo ocular; afectacion de pares craneales
VI, lll'y 1V, respectivamente. Ojo izquierdo: musculos recto medio,
recto superior (accién secundaria) y recto inferior (acciéon secunda-
ria) con incapacidad para aduccion del globo ocular; afectacion en
par craneal lll
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Figura 2 Exploracion fisica de musculo recto superior

A la exploracion fisica de musculo recto superior (accion primaria),
el oblicuo superior (accién secundaria) presenté incapacidad para
elevacion e intorsion del globo ocular de manera bilateral; afectacion
par craneal lll

Se realizaron estudios séricos basicos que no presenta-
ron alteraciones. No se mostré disociacion albuminocitolo-
gica en el estudio del liquido cefalorraquideo (LCR), el cual
se hizo 3 dias después de que se presento la sintomatologia
(cuadro ). Se hizo resonancia magnética nuclear (RMN) de
encéfalo (figura 3) en cortes axiales, sagitales y coronales
en secuencias T1, T2, flair. No contamos con secuencias
de DWI (imagenes en difusién), ADC, ECOGREEN. EIl
parénquima cerebral se encontré sin disminucion del volu-
men cortical; no se documentaron alteraciones en el espa-
cio subaracnoideo; asimismo, ni el sistema ventricular ni los
trayectos vasculares presentaron alteraciones. No se docu-
mentaron imagenes hiper- o hipointensas que sugirieran
lesion.

Al sospechar de cuadro superposiciéon de sindrome
Miller-Fisher/Guillain-Barré se inicio tratamiento con IGIV
calculada a 2 g por kg para 5 dias.

Cuadro | Resultados del estudio citoquimico del liquido cefalo-
rraquideo

PH 7.0

Color Incoloro
Aspecto Trasparente
Glucosa 63.0 mg/dL
LDH 15 U/L
Proteinas 0.15 g/dL
Albumina 0.20 g/dL
Células No se observan

Levaduras Negativo

LDH: lactato deshidrogenasa

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5504

Figura 3 Resonancia magnética nuclear del paciente

A: resonancia magnética nuclear de encéfalo en corte sagital en
secuencia T1, al ingreso del paciente, sin mostrar alteraciones. B:
resonancia magnética nuclear de encéfalo en corte axial en se-
cuencia T1, con hallazgos dentro de la normalidad

Se realizaron estudios serologicos para anticuerpos
IgG antigangliéosido GQ1b con resultado positivo mayor de
1:12,800 (limite normal 1:100). Se establecio el diagndstico
de superposicion SMF/SGB.

Una vez finalizada la dosis calculada y a la espera de

una recuperacion lenta, el paciente fue egresado a su domi-
cilio con persistencia sintomatica.
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Fue valorado 2 meses después via consulta externa 'y se
encontrd lo siguiente en la exploracion fisica:

* Nervios craneales: I: neg6 alteraciones en la percepcion
de aromas (no evaluado). Il: agudeza visual 20/30 sin
correccion en ambos ojos, colorimetria sin discroma-
topsias, campimetria por confrontacién sin alteraciones,
fondo de ojo con papila 6ptica de bordes bien definidos
en toda su circunferencia, sin edema, relacion arteria
vena preservada, pulsos venosos presentes, retina/
macula sin alteraciones de forma bilateral, reflejo foto-
motor y motomotor presentes y normales (2+). lll, IV, VI:
movimientos oculares recuperados. V: sensibilidad facial
simétrica contralateral y en bulbos respetados de forma
bilateral, musculos trigeminales respetados. 1X, X: reflejo
nauseoso respetado tanto en su fase aferente como efe-
rente, el paciente negé alteraciones actuales o recientes
en su tono de voz. XI: fuerza de esternocleidomastoi-
deo respetada, elevacion de hombros sin restriccion.
XII: intrusion, protrusion y movilidad lingual respetada y
simétrica.

* Funciones motoras: tono y trofismo respetados, sin
espasticidad ni rigidez. Fuerza: Miembro toracico
derecho proximal 4+/5, distal 4+/5; miembro toracico
izquierdo proximal 5/5, distal 5/5; miembro pélvico dere-
cho proximal 5/5, distal 5/5; miembro pélvico izquierdo
proximal 5/5, distal 5/5. Reflejos de estiramiento muscu-
lar 0+/++++ en miembros toracicos. Respuesta plantar
flexora bilateral: Hoffmann y Tromner ausentes.

» Funciones sensitivas: exterocepcion respetada y simé-
trica, con adecuada discriminacion punta/romo y frio/
calor, propiocepcion respetada, con batiestesias y pares-
tesias integras de forma bilateral.

» Cerebelo: no presentd dismetrias en extremidad superior
o inferior, sin disdiadococinesias. El paciente logro llevar
la marcha en puntas, talones y en tandem. El test de
Romberg fue negativo.

Ante los hallazgos reportados y al evidenciarse mejoria
se decidio dar de alta al paciente del Servicio de Neurologia.

Discusion

En este reporte de caso se presenta un caso de super-
posicion SMF/SGB posterior a la aplicacion de vacuna
BNT162b2. EI SGB se ha relacionado histéricamente con
vacunas como las de la rabia, hepatitis A y B, polio y gripe.®
A partir de la introducciéon de las vacunas contra SARS-
CoV-2, se han reportado casos de SGB y SMF posterior a la
aplicacion de estas, los cuales han estado relacionados con
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diversos tipos de vacunas.® Se ha registrado que el SMF
esta precedido por infecciones similares a las que prece-
den al SGB." EI SMF es una variante rara de SGB, que
se caracteriza por el inicio agudo de oftalmoplejia externa,
ataxia y pérdida de reflejos tendinosos. Existen formas
incompletas de SMF, incluida la neuropatia ataxica aguda
(que puede diagnosticarse en ausencia de oftalmoplejia) y
la oftalmoparesia aguda (que puede ocurrir en ausencia de
ataxia)."

El desarrollo de un sindrome neurolégico posterior a la
vacunacion podria deberse a la generacion de anticuerpos
del huésped que reaccionan de forma cruzada con las pro-
teinas presentes en la mielina periférica.'? Estos anticuer-
pos pueden generarse en respuesta directa a la proteina
de punta del SARS-CoV-2, pero también es plausible una
respuesta inmunitaria menos especifica, por ejemplo, a los
componentes del vector de adenovirus. Sin embargo, el
informe de un sindrome similar en el contexto de la infec-
cion por SARS-CoV-2 sugiere una respuesta inmunolégica
a la proteina espiga. Hay evidencia en la que se establece
que la proteina espiga del SARS-CoV-2 puede unirse a gli-
coproteinas y gangliésidos que contienen acido sidlico en
las superficies celulares, lo que aumenta su transmisibili-
dad viral.'® La reactividad cruzada de anticuerpos entre la
proteina espiga del SARS-CoV-2 y los glicolipidos de los
nervios periféricos puede estar involucrada en la patogenia
del SGB asociado con la infeccién o la inmunizaciéon por
el SARS-CoV-2." Los antecedentes genéticos especificos
del huésped y el perfil de haplotipo del antigeno leucocita-
rio humano también pueden desempefar un papel, como lo
hace en el SGB asociado al SARS-CoV-2 y otros trastornos
neurolégicos autoinmunes.'®

Se han redactado criterios de diagndstico especificos
para SMF porque representa uno de los subtipos mas
comunes del espectro SGB. Se necesitaba una definicion de
caso especifica y separada para SMF, porque tiene carac-
teristicas clinicas y electrofisiolégicas que no se captarian
con la definiciéon de caso estandar de SGB. Sin embargo,
el monitoreo y la vigilancia del SGB deben incluir SMF.
Clasicamente, el SMF se ha descrito como consistente en
la triada de ataxia, oftalmoplejia y pérdida de los reflejos
tendinosos profundos, con conservacion de la fuerza de las
extremidades.®

El informe de caso presentado corresponde a un evento
supuestamente atribuible a la vacunaciéon o inmunizacion
(ESAVI) durante la pandemia. Diversas organizaciones
impulsaron actividades para fortalecer la respuesta de
emergencia de los paises. Las vacunas representaron un
gran avance en la evolucion de la pandemia; sin embargo,
aun no se conocen los efectos adversos de todas las vacu-
nas, ya que su autorizacién se hizo de manera emergente
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para la entrega oportuna de las vacunas. Aun asi, se han
reportado posibles efectos adversos tras la vacunacion
durante esta emergencia sanitaria.

Entre los ESAVI asociados a sintomatologia neuroldgica,
se ha reportado la superposicién de SGB y SMF posterior
a la vacunacion contra COVID-19; en un paciente chino se
reportd parestesia en extremidades inferiores, paralisis del
nervio abductor, pardlisis facial y ataxia 12 dias después de
la vacunacién con Sinovac-CoronaVac;'” 2 semanas des-
pués de la aplicacion de la vacuna Oxford-AstraZeneca, otro
paciente desarrollé paralisis bilateral del nervio oculomotor,
ataxia, diplejia facial y debilidad en extremidades inferio-
res.’® También se ha reportado en una paciente persa de
30 afios, y 30 dias después de su egreso hospitalario por
COVID-19, sindrome de superposicion.'®

Si hay sospecha clinica de SMF o SGB, se justifica una
puncién lumbar con estudios apropiados de LCR para redu-
cir aun mas el diagndstico diferencial. Una caracteristica dis-
tintiva de SGB y SMF, si esta presente, es una disociacion
albuminocitoldgica, o una combinacion de recuento celular
normal y nivel elevado de proteina en el LCR, la cual se
encuentra en aproximadamente 90% de los pacientes en el
punto maximo de la enfermedad. Sin embargo, hay ciertas
advertencias: solo la mitad de los pacientes tienen disocia-
cién albuminocitolégica en el analisis inicial, y un nivel de pro-
teina normal, especialmente al principio de la enfermedad,
lo cual no excluye el diagnostico. Aproximadamente el 10%
de los pacientes con SGB tienen estudios de LCR norma-
les. Aproximadamente del 15 al 20% tiene un leve aumento
en el recuento de células del LCR.2° Los anticuerpos anti-
GQ1b que actuan contra GQ1b (un componente gangliésido
de los nervios) bloquean la liberacion de acetilcolina de las
terminales nerviosas motoras. Esto se relaciona con la acti-
vidad de la enfermedad y se puede utilizar como marcador
diagndstico en el SMF; no es exclusivo, pero ayuda para la
confirmacion.?! Estadisticamente, la prueba de anticuerpos
anti-GQ1b fue superior a un examen de LCR para respaldar
un diagnostico de SMF durante las primeras 3 semanas de
enfermedad, especialmente en la primera semana.?2 En el
SMF, los estudios de electrodiagndstico pueden mostrar res-
puestas sensoriales reducidas o ausentes sin ralentizar los
estudios de conduccién sensorial. 23

Respecto a estudios de imagen, aunque se puede hacer
el diagnostico con historia clinica compatible a pesar de

hallazgos normales en tomografia computarizada de craneo
o RMN de encéfalo, se ha observado en estos estudios de
imagen en columna vertebral un engrosamiento y un realce
de las raices nerviosas espinales intratecales y la cauda
equina, junto con algo de realce de las raices nerviosas
espinales.?*

En relacién con el tratamiento farmacolégico, desde una
dosis de 0.4 g por kg por dia de 2 a 5 dias ha sido la dosis
indicada en pacientes con SMF secundario a vacunacion
contra SARS-CoV-2.25 Sin embargo, una dosis de 2 g por
kg administrado durante 5 dias ha demostrado su eficacia
para acelerar la recuperacion, y el tratamiento es similar al
del SGB.#

Conclusiones

Tras los reportes documentados de SGB y sus variantes
(SMF) secundarios a la vacuna contra SARS-CoV-2, se han
catalogado los efectos secundarios neurolégicos de gran
importancia. Se espera que el caso previamente reportado
sirva de referencia para considerar el SGB y sus varian-
tes como diagnostico diferencial en pacientes con sinto-
matologia neuroldgica posterior a la vacunacion, ya que se
desconocen muchos ESAVI de las vacunas contra COVID-
19 debido a su implementacién por la emergencia a nivel
mundial, por lo que es de suma importancia difundir estos
efectos adversos con la finalidad de evidenciar la presen-
tacion clinica y si el tratamiento otorgado reporta mejoria
clinica para futuros casos, con lo cual se permita el avance
en el conocimiento y manejo de los ESAVI de vacuna contra
COVID-19.

Siguiendo la pauta de 2 g por kg para 5 dias en la que
se observo mejoria clinica, se decidid este esquema de tra-
tamiento. Con base en los datos epidemioldgicos, clinicos
y bioquimicos respecto a la vacunacion, todos los pacien-
tes con estas caracteristicas (el cuadro I, que se muestra
como anexo, expone los casos reportados en la literatura)
deberian ser tratados con IGIV para la resolucién completa
de los sintomas.
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Anexo: cuadro Il Casos similares al que se presenta en el estudio

China 2022 Masculino Superposicion SGB/SMF. Hombre de 64 afios que presentd parestesia en
extremidades, limitacion de abduccién bilateral, paralisis facial derecha, arre-
flexia de las extremidades inferiores bilaterales y ataxia de las extremidades
izquierdas dominantes 12 dias después de la segunda dosis de la vacuna
inactivada contra COVID-19 (Sinovac-CoronaVac). El analisis de LCR indicé
disociacion albumina-citolégica y fue positivo para IgG anti-GQ1b. Los estudios
de conduccion nerviosa de las extremidades mostraron evidencia de neuro-
patia axonal con amplitudes sensoriales reducidas. Fue tratado con IGIV con
recuperacion a los 54 dias despues del inicio de sintomas

Japon 2022 Masculino 30 SMF. Hombre de 30 afios que desarroll6é posterior a vacunacion con
BNT162b2 (Pfizer-BioNTech) paralisis bilateral de la mirada lateral, diplopia,
ausencia de reflejos tendinosos y marcha ataxica. Los anticuerpos séricos anti
GQ1b y anti-GT1a fueron fuertemente positivos. A partir de estos resultados,
se le administré inmunoglobulina intravenosa y los sintomas desaparecieron
por completo en aproximadamente 3 meses

Australia 2021 Masculino 63 Superposicion SGB/SMF. Paciente que desarroll6 paralisis bilateral del
nervio oculomotor, ataxia, diplejia facial y debilidad en las extremidades
inferiores 2 semanas después de la vacunacioén contra el SARS-CoV-2
(ChAdOx1/S), el cual fue tratado con IGIV con mejoria clinica y dado de alta
a los 28 dias de hospitalizacion

Croacia 2021 Femenino 23 SMF. Mujer de 23 afios previamente sana presento diplopia horizontal
binocular 18 dias después de recibir la primera dosis de la vacuna BNT162b2
(Pfizer-BioNTech). La prueba antigangliésido reveld anticuerpos anti-GQ1b
positivos. Se administré IGIV en dosis de 2 g/kg de peso durante 5 dias. En
un examen de seguimiento 3 semanas después del tratamiento, se observé
una mejoria clinica con un examen bulbomotor normal

Japon 2021 Masculino 71 SMEF. Paciente sin antecedentes de infeccion por SARS-CoV-2 ni enfermeda-
des viricas o bacterianas recientes que presenté paralisis oculomotora bilateral
y ataxia de las extremidades tras la vacunacion con BNT162b2 (Pfizer-BioN-
Tech). El diagnéstico de SMF se establecio a partir de la exploracion fisica,
RMN, el analisis del LCR y la tomografia por emisién de positrones. Trata-
miento a base de IGIV por 5 dias
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Resumen

Introduccion: la enfermedad relacionada con la subclase
4 de inmunoglobulina G (IgG4 ER) se caracteriza por nive-
les séricos elevados de 1gG4 e infiltracion tisular por células
plasmaticas positivas para 1gG4. Tiene una presentacion
clinica variada y el diagnostico definitivo requiere una rigu-
rosa correlacion clinico-patoldgica.

Caso clinico: paciente del sexo masculino de 47 afios con
antecedente de pérdida de peso de 35 kg durante 2 afos,
acompafada de presencia de nddulos pulmonares y altera-
ciones en la morfologia pancreatica detectadas por imagen,
lo cual se evalué previamente como probable neoplasia de
pancreas; sin embargo, durante el abordaje se sospechd la
presencia de IgG4 ER, por lo que se solicitaron los niveles
séricos de IgG4 y una biopsia de glandula submaxilar, los
cuales cumplieron con los criterios diagndsticos, por lo que
se inicio tratamiento con rituximab con adecuada respuesta.
Conclusion: la enfermedad por IgG4 es una enfermedad
poco comun que no se considera como diagnostico diferen-
cial, lo cual lleva a retraso diagnostico.

Abstract

Background: Immunoglobulin G subclass 4-related disea-
se (IgG4-RD) is characterized by elevated serum IgG4 le-
vels and tissue infiltration by IgG4-positive plasma cells. It
has a varied clinical presentation, and definitive diagnosis
requires rigorous clinicopathological correlation.

Clinical case: 47-year-old male patient with a history of
weight loss of 35 kg over 2 years, accompanied by the pre-
sence of pulmonary nodules and alterations in pancreatic
morphology detected by imaging, which was assessed as a
probable pancreatic neoplasm; however, IgG4-RD was sus-
pected during the approach, which is why serum IgG4 le-
vels and a biopsy of the submandibular gland were reques-
ted, fulfilling the diagnostic criteria, consequently starting
treatment with rituximab with an adequate response.
Conclusion: IgG4-RD is a rare disease that many times is
not considered as a differential diagnosis, leading to diag-
nostic delays.
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Introduccion

La enfermedad relacionada con la subclase 4 de inmu-
noglobulina G (IgG4 ER) se caracteriza por niveles séricos
elevados de IgG4 e infiltracion tisular por células plasmati-
cas positivas para IgG4." Se reconocié como entidad pato-
I6gica por primera vez en 2003.2

Este padecimiento es comunmente confundido con neo-
plasias, trastornos hematolégicos y otras condiciones inmu-
nomediadas. Se ha encontrado que pacientes presentan
eosinofilia periférica en 40%. Esta eosinofilia regularmente
es de leve a moderada.®

La IgG4 ER puede afectar a cualquier érgano; sin
embargo, existe una preferencia por las glandulas salivales
mayores, la érbita, el pancreas y el retroperitoneo.?

En cuanto a su epidemiologia se estimé que Estados
Unidos tiene una incidencia de 1.9 casos por cada 100,000
habitantes, segun lo establecido en su ultimo reporte de
20234

La 1gG4 ER tiene una presentacion clinica variada de
forma subaguda. El trastorno se identifica incidentalmente
por medio de hallazgos radiolégicos o inesperadamente en
muestras patolégicas.’

En el 60-90% de los pacientes, la enfermedad involucra
multiples érganos y las manifestaciones clinicas dependen
del tipo de 6rganos que estén relacionados. La sospecha
clinica se basa en presencia de lesiones tumefactas que
afectan 1 o mas 6rganos que pueden observarse mediante
el examen fisico (inflamacién de las glandulas salivales o
lagrimales, linfadenopatia) o detectarse mediante estudios
de imagen.®

El pancreas es el érgano mas frecuentemente afectado
(20-60%). Los principales sintomas de presentacion de la
afectacion pancreatica incluyen ictericia, prurito, dolor abdo-
minal, esteatorrea y diabetes mellitus de nueva aparicion.®

El diagnostico definitivo de 1IgG4 ER requiere una rigu-
rosa correlacion clinico-patolégica porque las evaluaciones
clinicas, las de laboratorio y las imagenes en los estudios
son a menudo insuficientes.”

Aproximadamente el 70% de los pacientes presentan
niveles elevados de inmunoglobulina 4. Las subclases
deben ser investigadas por electroforesis para excluir para-
proteinas monoclonales.8

La histopatologia representa el mejor método para
establecer el diagnéstico y poder excluir diagnésticos dife-

http://revistamedica.imss.gob.mx/

renciales. Entre los hallazgos de relevancia esta la presen-
cia de infiltrado linfoplasmatocitico y flebitis, entre otros;
ademas, este se incluye en los criterios para establecer el
diagnostico.?

Recientemente, el Colegio Estadounidense de Reuma-
tologia (ACR por sus siglas en inglés) y la Liga Europea
contra el Reumatismo (EULAR) publicaron un nuevo con-
junto de criterios de clasificacion para el diagnodstico de
IgG4 ER. Estos nuevos criterios se basan en un conjunto
de caracteristicas clinicas, seroldgicas, radioldgicas y pato-
l6gicas. Cada elemento se califica segun la fuerza de su
asociacion con IgG4 ER. El grupo ACR/EULAR utilizé un
punto de corte de 20 puntos o mas para el diagndstico, con
una especificidad del 97.8% y una sensibilidad del 82%.°

Los objetivos del tratamiento son reducir la inflamacion,
inducir la remision y preservar la funcion del érgano, todo
mientras se minimizan las consecuencias no deseadas del
tratamiento.2 Los glucocorticoides son la piedra angular del
tratamiento.8 El rituximab también es clave en el tratamiento
debido a que induce altas tasas de remision.®

Caso clinico

Paciente del sexo masculino de 47 anos, con anteceden-
tes heredofamiliares maternos de importancia, como artritis
reumatoide, y antecedentes personales: indice tabaquico de
30 por 30 afios (tabaquismo suspendido hace 2 afios) asma
en tratamiento con budesonida/formoterol (una inhalacion
cada 24 horas), diabetes mellitus tipo 2 de 2 afios de evolu-
cion con tratamiento de dapagliflozina, pancreatitis cronica
diagnosticada hace 2 afios, esteatorrea en tratamiento con
pancreatina, ademas de que se someti6 a colecistectomia
en el 2020, y a colangiopancreatografia retrégrada endos-
copica en 2020 debido a estenosis del colédoco distal; tam-
bién se sometié a esfinterectomia, ademas de colocacion
de protesis (se ha realizado recambio en 3 ocasiones, el
ultimo en 2022).

El paciente acudio a consulta debido a que aproximada-
mente 2 afios atras inicié con pérdida de peso de 35 kg, sin
cambios en los habitos alimenticios ni aumento de actividad
fisica, ademas de que presentd esteatorrea, que esta en
tratamiento con pancreatina, con la cual ha tenido mejoria.
Durante el abordaje de la pérdida de peso se le hizo una
tomografia multicorte en la cual se evidenciaron nddulos
pulmonares y presencia de alteraciones en la morfologia
pancreatica. Al haber sospecha de cancer de pancreas,
el paciente fue enviado a Oncologia Médica sin tener un
tratamiento instaurado. Actualmente el motivo de consulta
del paciente se debié a que presentaba masa submaxilar
izquierda y derecha de varios meses de evolucion, con apa-
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ricién intermitente, que no se ha reducido a una semana de
haberse presentado, y en la cual no siente dolor. El paciente
nego tener fiebre o alguna otra sintomatologia. A la explo-
racion fisica se palpé masa submaxilar izquierda de aproxi-
madamente 5 x 6 cm, no adherida a planos profundos y no
dolorosa, y masa submaxilar derecha de aproximadamente
7 x 6 cm, nodular, de consistencia blanda, sin presencia de
algun otro hallazgo de relevancia; se decidi6 el ingreso de
paciente como parte del abordaje de su pérdida de peso y
la presencia de las tumoraciones submaxilares. Los resulta-
dos de laboratorio fueron los siguientes: gluc 192, urea 24,
BUN 11, Cr 0.88, ac urico 3.3, P 4.1, Ca 9, Mg 2.2, Na 139,
K 4.2, Cl 105, colesterol 83, BT 0.3, BD 0.1, Bl 0.2, AST
29, ALT 53, GGT 32, prot tot 7.5, album 4.1, globulinas 3.4,
LDH 159, hierro 89, UIBC 234, captacion de hierro 27, leuc
5.5k, Hb 16.2, Hto 48.6, VCM 90, HCM 30.1, CMHC 33.3,
plag 264k.

La tomografia del 2021 mostré multiples nédulos pul-
monares, ademas de un aumento del tamafo a nivel de la
cabeza del pancreas de 40 mm (figura 1), sin que mostrara
algun otro hallazgo de relevancia.

Se inici6 con abordaje para la pérdida de peso del
paciente, para lo cual se pidié panel viral que resulté nega-
tivo. Se solicitaron marcadores tumorales con resultados
negativos. Ademas, se realizé de nueva cuenta tomografia
con presencia de nédulos pulmonares bilaterales, cambios
inflamatorios a nivel pancreatico y aumento de tamafio de
ganglios a multiples niveles, asi como aumento de tamafio
de glandulas submaxilares. Debido a los antecedentes
de pancreatitis crénica, la pérdida de peso y la presencia

de inflamacion de glandula submaxilar, se sospechd que
hubiera enfermedad por IgG4. Se decidié programar inter-
consulta con el Servicio de Cirugia General para la toma de
biopsia de masa submaxilar y se solicitaron los niveles de
inmunoglobulinas con los siguientes resultados: IgG: 1831;
IgA: 330; IgM 34. Por la presencia de nédulos pulmonares, se
programé interconsulta con el Servicio de Neumologia para
la toma de biopsia por medio de broncoscopia, la cual no fue
realizada por inaccesibilidad de los nédulos a broncoscopio;
ademas, se solicité panendoscopia de tubo digestivo en la
que se encontrd duodenitis leve y enfermedad diverticular
no complicada. La biopsia de glandula maxilar report6 infil-
trado inflamatorio linfoplasmatocitico con foliculos linfoides,
compatible con sialoadenitis por IgG 4 (figura 2). Se hizo una
medicion de los niveles séricos y los subtipos de IgG, ante
lo que surgieron los siguientes resultados: IgG subclase 4:
815; 1gG en suero: 1883. En conjunto con los datos clinicos
y los datos previamente mencionados, se confirmé la IgG4
ER. Se envié al paciente al Servicio de Reumatologia a par-
tir de lo cual inicié tratamiento con rituximab 1 g IV a los
dias 0 y 15, ademas de inicio de prednisona 20 mg por dia
con dosis decreciente durante un mes y posteriormente con
uso de prednisona 5 mg diario y mantenimiento con meto-
trexato tabletas 2.5 mg, 2 tabletas cada 72 horas, con lo que
el paciente continuia hasta la actualidad.

En el seguimiento del paciente se aprecidé mejoria de la
sintomatologia, pues ya no tuvo pérdida de peso ni otros
sintomas. Se solicitd de nueva cuenta tomografia de control
en la cual no se evidencio la inflamacién a nivel pancreatico
ni los nédulos pulmonares (figura 3). El paciente continda
en seguimiento médico.

Figura 1 Tomografia axial computarizada (TAC) tomada al inicio del padecimiento (2021)

A: TAC con presencia de nédulo pulmonar en la periferia del hemitdrax izquierdo, como se observa en la flecha azul. B: se observa el aumento
del tamafio a nivel pancreatico, ademas de la pérdida de la morfologia de este, como se observa en la flecha roja

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5577
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Figura 2 Corte histoldgico de glandula submaxilar con tincion de hematoxilina y eosina

T T oy Ay
3 :-"@ﬂ.‘f‘."- Sh .;&ﬁ
A “}'l 45 1 . q:

RIATK

- & s e
SRS H MR RN

o P AL

A: corte 10 x, donde se observa extenso infiltrado linfoplasmocitico con presencia de foliculos linfoides (dentro del circulo). B: corte 40 x,
donde se observa acino glandular (flecha roja) e infiltrado linfopasmocitico (flecha azul) con pérdida de la arquitectura glandular

Figura 3 Tomografia axial computarizada posterior al inicio del tratamiento de 2022

A: TAC de torax, corte axial, que muestra la desaparicion de nédulos pulmonares después del uso del rituximab. B: TAC de abdomen, corte
axial, donde se muestra la reduccion del tamafio de la cabeza del pancreas

Discusion

La IgG4 ER es un trastorno fibroinflamatorio inmunome-
diado que se caracteriza por densos infiltrados linfoplasmo-
citarios, fibrosis estoriforme y flebitis obliterante. !

En el caso de nuestro paciente, este cumple con lo obser-
vado en otros articulos en relacién con el grupo etario y el
sitio de afectacion, ya que el principal érgano afectado es el
pancreas.' En cuanto al cuadro clinico, las manifestaciones
presentadas y compatibles con la enfermedad son pérdida de
peso,'3 aumento de volumen de glandulas salivales'* y afec-
cién a nivel pancreatico: con presencia de diabetes mellitus
y esteatorrea presentada posterior al inicio del cuadro clinico
y la afectacion del arbol biliar con presencia de estenosis
del colédoco, 51 ademas de antecedente de enfermedades
atdpicas, como se describe en la literatura.'”:18

http://revistamedica.imss.gob.mx/

En relacién con los criterios establecidos por la ACR/
EULAR, el paciente tuvo un puntaje de 37, el cual fue sufi-
ciente para establecer el diagnéstico. 1920

En cuanto al tratamiento, el rituximab se asocia con
mayores tasas a la remision.2' Hay multiples terapias de
mantenimiento, entre las cuales encontramos el uso de
azatioprina, acido micofendlico, leflunomida, metotrexato,
en conjunto con glucocorticoides.?? En el caso de nuestro
paciente continué con tratamiento con prednisona y meto-
trexate con buenos resultados.

En relacion con este caso, el retraso en el diagnds-
tico probablemente se deba a la falta de integracion del
cuadro clinico y a que en muchas de las ocasiones esta
enfermedad no se aborda en la mayoria de los hospitales,
dado que se requiere de un conocimiento del padecimiento

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5577



para poder sospechar de su presencia; sin embargo, con
la publicacion de este tipo de casos se abre la puerta a la
generacion de conocimiento para poder tener diagndsticos
certeros (el cuadro |, que se presenta como anexo, expone
algunos casos reportados en la literatura).

Conclusiones

La IgG4 ER es una enfermedad poco comun que no se
considera como diagnéstico diferencial, lo cual lleva a retra-
sos diagndsticos. Debido a ello es importante conocer su
forma de presentacion y los 6rganos que son afectados de
manera predominante. Este articulo tiene relevancia por
lo poco comun e infradiagnosticada que esta la IgG4 ER y
que comunmente se diagndstica después de la presencia

de complicaciones. En el caso de nuestro paciente hubo un
retraso de 2 afios del diagnostico, lo cual tiene implicaciones
pues gracias a eso presentd multiples complicaciones.
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Anexo: cuadro | Casos clinicos reportados en la literatura

Estados Unidos'® 2022 Hombre 60 afos El paciente ingres6 en una unidad de gastroenterologia debido una
apendicectomia. Present¢ ictericia durante 4 meses con prurito,
dolor abdominal y astenia. Su historial médico solo incluia reseccion
transuretral de prostata en 2021. Se realizé abordaje y se establecid
el diagndstico de colangitis esclerosante por IgG4

Estados Unidos'® 2022 Hombre 35 afios Paciente remitido a un servicio de urgencias por dolor epigastrico
agudo con diarrea. Su historial médico incluyd pancreatitis aguda
recurrente en 2015 y 2022. Se inici6 abordaje y se diagnostico
pancreatitis por IgG4

Santa Cruz de Tenerife, Espafia?® 2015 Mujer 29 afios Paciente de 29 afios con historia de rinitis alérgica que acudié a
consulta en diciembre de 2015 con historia de astenia de 6 meses
de evolucion y pérdida de peso de 10 kg, sin hallazgos relevantes
en la exploracion fisica. En los paraclinicos presenté colestasis y
eosinofilia. Se realiz6 estudio de imagen con presencia de adenopa-
tias a nivel renal y periportal. Se tomo biopsia inguinal que reporté
infiltracion linfoplasmatocitica y se solicitaron subclases de IgG por
sospecha de enfermedad por IgG4, con IgG4 de 652 mg/dL. Debido
al cuadro clinico, a la histopatologia y a los niveles de inmunoglobu-
linas, se llego al diagnostico de enfermedad por IgG4
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Antonio Tirado-Motel'@, Juan Daniel Osorio-Barboza??, Jests Sebastian Rodriguez-Gutiérrez'c

Resumen

Introduccién: la micosis fungoide hipopigmentada (MFH)
es una variante rara del linfoma cutaneo de células T cuya
patogenia se desconoce. Es el linfoma cutaneo mas comun
en la infancia. Se caracteriza por maculas hipopigmentadas
en zonas no fotoexpuestas, generalmente asintomaticas.
El diagnostico se confirma con estudio histopatoldgico e
inmunohistoquimica. El tratamiento dependera del estadio
clinico y las terapias dirigidas a la piel son el tratamiento de
primera linea.

Caso clinico: mujer de 69 afios, sin antecedentes persona-
les patoldgicos de importancia. Fue atendida por dermatosis
de 7 afios de evolucion, diseminada a los 4 segmentos con
superficie corporal afectada del 35% que respetaba palmas y
plantas, caracterizada por manchas hipocrémicas polimorfas
de 1 a 10 cm de diametro que formaban lesiones de mayor
tamario, y algunas manchas hipercromicas postinflamatorias,
acompanfadas de prurito. El estudio histopatolégico reportd
datos compatibles con micosis fungoides y la inmunohisto-
quimica con positividad para CD3, CD4, CD5 y CD8. Se diag-
nostico MFH en estadio IB. Se administro tratamiento a base
de prednisona y fototerapia con buena respuesta.
Conclusion: este caso posibilita un panorama de los datos
demograficos de la MFH y permite tomarla en consideracion
para posibles diagnodsticos diferenciales que no se contem-
plan debido a la limitada divulgacion del conocimiento sobre
esta enfermedad. Es importante hacer énfasis en el cono-
cimiento de la MFH, ya que un diagndstico temprano y un
tratamiento oportuno mejoraran el prondstico en nuestros
pacientes y evitara que sean tratados de manera errénea.

Abstract

Background: Hypopigmented mycosis fungoide (HMF) is
a rare variant of cutaneous T-cell lymphoma of unknown
pathogenesis. It is the most common cutaneous lymphoma
in childhood. It is characterized by hypopigmented macules
in non-photoexposed areas, generally asymptomatic. The
diagnosis is confirmed with histopathological study and im-
munohistochemistry. Treatment will depend on the clinical
stage, with topical therapies being the first-line treatment.
Clinic case: 69-year-old female, with no significant perso-
nal pathological history. She was treated for dermatosis of
7 years of evolution, spread to the 4 segments with affec-
ted body surface of 35% that respected palms and soles,
characterized by polymorphic hypochromic macules of 1 to
10 cm in diameter that converge to form larger lesions, and
some post-inflammatory hyperchromic macules, accompa-
nied by itching. The histopathological study reported data
compatible with mycosis fungoides and immunohistoche-
mistry with positivity for CD3, CD4, CD5 and CD8. It was
diagnosed stage IB HMF. It was administered treatment ba-
sed on prednisone and phototherapy with a good response.
Conclusions: This case makes possible an outlook of the
demographic data of HMF, and it allows this entity to be
taken into consideration for possible differential diagnoses
that are not contemplated due to the limited dissemination
of knowledge about this disease. It is important to emphasi-
ze the knowledge of HMF since early diagnosis and timely
treatment will improve the prognosis in our patients and pre-
vent them from being treated incorrectly.
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Introduccion

La micosis fungoide (MF) es el tipo mas comun de lin-
foma cutaneo de células T y representa aproximadamente
el 50% de los linfomas cutaneos primarios y el 60% de los
linfomas cutaneos de células T."2 La MF hipopigmentada,
una variante clinica poco frecuente, descrita por Ryan et al.
en 19733 es una enfermedad con prevalencia e incidencia
desconocida;* sin embargo, tiene una alta prevalencia entre
pacientes jévenes, asi como en aquellos con fototipo cutaneo
alto.®

La patogenia no se conoce por completo; destaca la
importancia de los desencadenantes externos, incluidas las
toxinas de Staphylococcus aureus y la activacion de distin-
tas vias de sefializacion.®” Se han considerado las infeccio-
nes virales como desencadenantes.®

Clinicamente se caracteriza por maculas o placas hipopig-
mentadas, con aspecto similar al vitiligo, mal definidas y de
tamanos variables, distribuidas en zonas no fotoexpuestas,
principalmente tronco y partes proximales de las extremida-
des, algunas con ligera atrofia central y poiquilodermia.*9:10

El estudio histopatoldgico es el estandar de oro para el
diagnostico. Se caracteriza por paraqueratosis focal, infil-
trado linfocitico dérmico y epidermotropismo intenso; rara
vez se observan microabscesos de Pautrier.'"2 E| patron
inmunofenotipico muestra disminucion de CD7, presen-
cia epidérmica de células de Langerhans y expresion de
CD30.18

Las terapias dirigidas a la piel siguen siendo el trata-
miento mas adecuado. Estas terapias incluyen corticoeste-
roides topicos, fototerapia, quimioterapia topica o retinoides
y radioterapia.'#15

Figura 1 Presentacion clinica inicial

Caso clinico

Paciente del sexo femenino de 69 afos, sin anteceden-
tes personales patolégicos de importancia. Fue atendida
por dermatosis de 7 afnos de evolucion, diseminada a los
4 segmentos con superficie corporal afectada del 35%, que
respetd palmas y plantas; asimismo, la dermatosis era bila-
teral con tendencia a la simetria, caracterizada por man-
chas hipocrémicas polimorfas de 1 a 10 cm de diametro que
confluian para formar lesiones de mayor tamafo, y algunas
manchas hipercrémicas postinflamatorias, con escama fina
en su superficie, acompanadas de prurito (figura 1).

De acuerdo con la topografia y morfologia de la dermato-
sis, asi como con la evolucién y el uso de multiples tratamien-
tos no especificados por la paciente sin mejoria, se decidio
tomar biopsia de muslo y brazo izquierdos, cuyo analisis
histopatoldgico reporté epidermis con escasa capa cornea en
red de canasta y acantosis irregular a expensas de procesos
interpapilares. En la uniéon dermoepidérmica se observaron
numerosos linfocitos con halo claro periférico, algunos de
ellos de nucleos pleomérficos y otros que tendian a confluir
y formar microabscesos. En la dermis superficial y media se
observé un denso infiltrado constituido por linfocitos, algunos
histiocitos y numerosos vasos dilatados; se apreci6 caida de
pigmento melanico, datos compatibles con micosis fungoi-
des (figura 2). Se hizo estudio de inmunohistoquimica, que
report6 positividad para CD3, CD4, CD5 y CD8.

Se diagnosticé linfoma cutaneo primario de tipo micosis
fungoide variedad hipopigmentada. Se decidi6 solicitar estu-
dios para valorar extension de la enfermedad en donde no se
identificaron hallazgos de relevancia y se clasificé en estadio
IB, por lo que se comenzo la administracion de tratamiento
a base de 50 mg de prednisona cada 24 horas, fototerapia
a base de PUVA a dosis de 0.6 mg/kg 2 veces por semana

Maculas hipocrémicas en tronco (A) y miembros inferiores (B) de formas y tamanos variables que confluyen y forman lesiones de mayor

tamafo

http://revistamedica.imss.gob.mx/
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Figura 2 Estudio histopatolégico de biopsia de piel
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Hallazgos histoldgicos en tincién con hematoxilina y eosina (10 x), en la que se observa acantosis irregular, epidermotropismo y linfocitos

atipicos en la unién dermoepidérmica (recuadro, 100 x)

y medidas generales para el cuidado de la piel. La paciente
tuvo adecuada respuesta al tratamiento a las 4 semanas
(figura 3).

Discusion

La MF hipopigmentada es considerada una variante cli-
nica poco frecuente. En un estudio retrospectivo realizado
por Jayasinghe et al.,'® la mayoria de los casos reporta-
dos fueron pacientes en edad temprana, con un rango
de 0 a 14 afos, y con predominio del sexo femenino; sin
embargo, en el estudio de Shi et al., en el que se incluye-
ron 32 pacientes diagnosticados con MF hipopigmentada,
se reportd una edad media de 16.5 afios, y predomino el
sexo masculino con una relacion hombre mujer de 1.9:1."7
En una cohorte retrospectiva llevada a cabo en México, 8
se incluyeron 290 pacientes con el diagnostico de MF, de

Figura 3 Respuesta clinica posterior a 4 semanas de tratamiento

los cuales 17.6% fue diagnosticado con la variante hipo-
pigmentada y predominé en el sexo femenino; en cambio,
en una cohorte retrospectiva de 48 pacientes hecha en un
centro de referencia de dermatologia en México, el 60%
eran hombres, con una edad media del diagnéstico de 27.3
afos y el fototipo de Fitzpatrick tipo Il fue el mas prevalente
hasta en el 68.8% de los casos.'® A pesar de que los datos
disponibles varian en relacion con el sexo y el grupo etario
de mayor incidencia, gran parte de los estudios coinciden
que esta variante es mas frecuente en hombres y la pobla-
cion pediatrica resulta ser la mas afectada. Es por ello que
consideramos importante el reporte de este caso, ya que se
trata de una paciente mexicana en la séptima década de la
vida. En el cuadro | se describen los datos de algunos casos
reportados de MF hipopigmentada en los ultimos afos.

En la literatura se reporta que la MF hipopigmentada cli-
nicamente se caracteriza por multiples maculas hipocromi-

A: dermatosis diseminada a cara posterior del tronco y B: extremidades inferiores 4 semanas después del inicio del tratamiento

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5730

3

http://revistamedica.imss.gob.mx/



G Al indice

Cuadro | Casos de micosis fungoides hipopigmentada

Estudio retrospectivo de 20 pacientes con micosis fungoide hipopigmentada
con una mediana de edad de 43.85 afos. Se reporto la fotoquimioterapia
como la modalidad terapéutica predominante

Estudio retrospectivo de 93 pacientes con diagndstico de micosis fungoides.
2020 El 10.8% fueron diagnosticados con micosis fungoides hipopigmentada, con
una relacién hombre mujer de 1.5:1 y una mediana de edad de 10.5 afios

Reporte de caso de un paciente de sexo masculino de 53 afos con diag-

néstico confirmado por estudio histopatolégico e inumohistoquimica de
micosis fungoide hipopigmentada con mejoria clinica e histolégica después

de 17 meses de tratamiento con fototerapia

Amorin et al., 10 hombres,
Brasil* 2018 10 mujeres
Luo et al., 45 hombres,
China' 48 mujeres
Kim et al.,

metd 2021 Un hombre
Corea
Chen et al., 8 hombres,
China'! una mujer

Analisis clinico e histologico de 9 nifios con diagndstico de micosis fungoide
2021 hipopigmentada. Se reporté una mediana de edad al diagnoéstico de 10.5 afios
con una mediana de duracion para el diagnéstico de 24 meses

Cuarenta y ocho pacientes con diagnéstico de micosis fungoide hipopig-

mentada con una mediana de edad al diagndstico de 27.3 anos; predomino
el sexo masculino, y el tronco y las extremidades inferiores fueron los sitios

mas afectados

Dominguez et al., 2021 29 hombres,
México'® 19 mujeres
Shi et al. 21 hombres

§ 2022 ’
China'” 0 11 mujeres

cas con escama fina, las cuales confluyen formando placas
de mayor tamafio, principalmente en zonas no fotoexpues-
tas. Si bien algunos autores refieren un curso asintoma-
tico,%17 la paciente en cambio referia que las lesiones eran
muy pruriginosas. En un articulo de Martinez et al.® ademés
del prurito los autores refieren otros hallazgos, como atrofia
o telangiectasias, acompafnados de signos sistémicos como
linfadenopatia, los cuales no se encontraron presentes en
nuestra paciente durante la evolucién de su MF.

Para confirmar el diagndstico es necesario hacer biopsias
y un analisis histopatoldgico. Algunos autores refieren que
son necesarias de una a 5 biopsias para establecer el diag-
nostico.#?% En un estudio realizado por Landgrave et al., en
el que se incluyen 16 pacientes con el diagnéstico de MF
hipopigmentada, los hallazgos histolégicos mas predominan-
tes fueron: paraqueratosis leve (62.5%), densidad moderada
de infiltrado linfocitario (50%), epidermotropismo en el tercio
medio de la epidermis (62%), microabscesos de Pautrier
(87%), nucleos de forma cerebriforme y halo perinuclear (93
y 70%), fibroplasia dérmica y linfocitos de tamafio mediano
(81y30%),%" hallazgos compatibles con algunos datos repor-
tados en el estudio histopatoldgico del caso previamente
expuesto. En un estudio comparativo de las caracteristicas
histopatologicas e inmunofenotipicas entre MF clasica e
hipopigmentada,'® se observo que de los 19 pacientes con
el diagndstico de MF hipopigmentada, el 94.74% presenta-
ban un perfil CD4-/CD8+ y un solo caso fue CD4+/CD8+,
perfil el cual fue el reportado en la inmunohistoquimica rea-
lizada en nuestra paciente.

http://revistamedica.imss.gob.mx/

Estudio retrospectivo de las caracteristicas clinicas, histopatolégicas e inmu-
nohistoquimicas de 32 pacientes con micosis fungoide hipopigmentada

En relacién con el tratamiento, Rodney et al.?2 obser-
varon en su revision retrospectiva que aquellos pacientes
sometidos a fototerapia mostraron una respuesta inicial
completa; en otro estudio retrospectivo Dominguez et al.
observaron que 48 pacientes recibieron prednisona oral a
dosis de 0.5 mg/kg/dia, de los cuales se obtuvo una remi-
sién en el 47.9% de los casos y de los 31 pacientes some-
tidos a PUVA hubo una remisién en el 61.3%."% En nuestra
paciente decidimos comenzar con prednisona a 0.5 mg/kg/
dia con dosis reduccién y PUVA dos veces por semana,
con buena respuesta al tratamiento después de 4 semanas.

Conclusiones

La presentacion de este caso clinico abre un panorama
dirigido hacia los datos demograficos de la micosis fun-
goide hipopigmentada y de la misma manera permite tomar
en consideracién dicha entidad para posibles diagnésticos
diferenciales que no se contemplan debido a la limitada
divulgacion del conocimiento sobre esta enfermedad. Es
importante hacer énfasis en el conocimiento de la micosis
fungoide hipopigmentada, ya que un diagnoéstico temprano y
un tratamiento oportuno mejoraran el prondstico en nuestros
pacientes y evitaran que sean tratados de manera errénea.

Declaracion de conflicto de interés: los autores han completado y
enviado la forma traducida al espafiol de la declaracion de conflictos
potenciales de interés del Comité Internacional de Editores de Revis-
tas Médicas, y no fue reportado alguno relacionado con este articulo.
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coronario izquierdo
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Resumen

Introduccion: las anomalias coronarias son aquellas con-
diciones caracterizadas por el origen o trayecto anormal de
las arterias epicardicas. Esto genera retos al momento del
diagndstico por cateterismo, por lo que es importante que el
cardidlogo esté relacionado con estas variaciones. El naci-
miento del tronco coronario izquierdo en el seno de Valsalva
derecho tiene una baja incidencia. Se reporta el caso de un
paciente con infarto del miocardio que presenté esta ano-
malia con oclusion total trombdtica.

Caso clinico: hombre de 69 afios quien presento infarto
del miocardio con elevacion del segmento ST en regién an-
teroseptal. El cateterismo reportd tronco coronario con na-
cimiento anterior y del seno coronario derecho. La descen-
dente anterior tuvo oclusion trombética, por lo que se colocod
un stent de manera exitosa. Posteriormente, la tomografia
de las arterias coronarias corroboré el nacimiento anémalo
del tronco coronario izquierdo desde el seno de Valsalva de-
recho, con trayecto lateral y anterior al ventriculo derecho.
Conclusiones: los pacientes con nacimiento anémalo de
las arterias coronarias estan expuestos a mayores eventos
de isquemia y muerte subita. Sin embargo, algunos pa-
cientes debutan sin antecedentes con sindrome coronario
agudo asociado a oclusion trombdtica, lo cual puede repre-
sentar un reto diagnéstico al momento del cateterismo e in-
tervencionismo coronario por la variabilidad anatémica que
pueden presentar.

Abstract

Background: Coronary anomalies are those conditions
characterized by the abnormal origin or course of the epicar-
dial arteries. This generates challenges at the time of diag-
nosis by catheterization, which is why it is important that the
cardiologist is related to these variations. The origin of the
left coronary artery in the right sinus of Valsalva has a low
incidence. Itis reported the case of a patient with myocardial
infarction who presented this anomaly with total thrombotic
occlusion.

Clinical case: 69-year-old man who presented myocardial
infarction with ST segment elevation in the anteroseptal re-
gion. The catheterization reported left coronary artery with
anterior origin and the right coronary sinus. The anterior
descending artery presented thrombotic occlusion, which is
why a stent was placed successfully. Subsequently, the to-
mography of the coronary arteries confirmed the anomalous
origin of the left coronary artery from the right sinus of Val-
salva, with a lateral and anterior course to the right ventricle.
Conclusions: Patients with anomalous origin of the coro-
nary arteries are exposed to greater events of ischemia and
sudden death. However, some patients present with no pre-
vious history of acute coronary syndrome associated with
thrombotic occlusion, which can represent a diagnostic cha-
llenge at the time of catheterization and coronary interven-
tion due to the anatomic variability they may present.
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Introduccion

Las anomalias coronarias son las condiciones caracteri-
zadas por el origen o trayecto anormal de las arterias epi-
céardicas. Esto genera retos al momento del diagndstico por
cateterismo, por lo que es importante que el cardidlogo esté
relacionado con estas variaciones para ofrecer una aten-
cién oportuna para tener un impacto pronéstico, asi como el
adecuado seguimiento ulterior.

Hay 3 causas que desencadenan anomalias: la inte-
rrupcion de la conexion con el polo arterial cardiaco, la
diferenciacion de progenitores de células coronarias y la
interaccion entre los vasos coronarios y el miocardio. Esta
interaccion tendria un impacto en el patron de las corona-
rias sobre los ventriculos (como los puentes musculares).

La primera clasificacion se realizé en 1969 y se revisé
en el 2000.2 Las anomalias pueden dividirse en: de origen,
de su trayecto y de terminacion (cuadro 1).% Se presenta un
caso de anomalia coronaria de origen.

Caso clinico

Hombre de 69 afios con historia de diabetes, hiper-
tension y tabaquismo. Acudié al servicio médico debido a
angina de pecho. Presenté troponina | 8.25 ng/mL, hiper-
glucemia (245 mg/dL) e hipokalemia leve (3.1 mEqg/L). La
radiografia de térax no mostro alteraciones. El electrocar-
diograma evidencié elevacion del segmento ST en V1 a
V4. Se hizo cateterismo cardiaco sin conseguir canular el

Cuadro | Clasificaciéon de las anomalias coronarias

ostium izquierdo, por lo que se canulé el sistema derecho
y se encontré el tronco coronario izquierdo con nacimiento
anterior del seno coronario derecho ectasico, la arteria
coronaria descendente anterior Gensini 1, con segmento
proximal ectasico con oclusion total trombotica (figura 1A),
circunfleja no dominante y fue un vaso <2 mm sin lesiones;
coronaria derecha superdominante, ectasica con maximo
didametro de 11 mm, con lesion del 70% en su segmento
medio (figura 1B).

Se colocé un stent medicado en la descendente anterior
(figura 2).

Posteriormente el paciente fue trasladado a observacion
en el Servicio de Cardiologia. El ecocardiograma docu-
mentd disfuncion sistdlica con fraccion de eyeccion del
ventriculo izquierdo (FEVI) del 39%. La tomografia coro-
naria corroboré nacimiento anémalo del tronco coronario
izquierdo desde el seno de Valsalva derecho, con trayecto
lateral y anterior al ventriculo derecho (figura 3).

Discusion

La definicion de las anomalias coronarias se aplica a
aquellas que tienen una prevalencia < 1% de la poblacién al
existir variantes anatémicas interindividuales.*

Las arterias coronarias se desarrollan entre las 41-48
semanas de gestacion a partir de botones endoteliales a
ambos lados del tronco arterial comun antes de su division.
Las células mesenquimatosas generan células endoteliales

Anomalia Divisién Variantes

Origen de la arteria pulmonar

Origen anémalo de la aorta

De origen

Atresia congénita del tronco coronario izquierdo

Puente muscular
Del trayecto . i
Aneurisma coronario

Fistula arteriovenosa

De terminacion ) )
Estenosis coronaria

http://revistamedica.imss.gob.mx/

1. Origen del tronco coronario izquierdo desde la arteria pulmonar
2. Origen de la coronaria derecha desde la arteria pulmonar
3. Origen de la arteria circunfleja desde la arteria pulmonar

1. Origen del tronco coronario izquierdo desde el seno de Val-
salva derecho

2. Origen de la coronaria derecha desde el seno de Valsalva
izquierdo

3. Origen de la descendente anterior desde el seno de Valsalva
derecho

4. Origen de la circunfleja desde el seno de Valsalva derecho
5. Origen de la circunfleja desde la coronaria derecha

6. Arteria coronaria Unica

7. Arterias coronarias invertidas

8. Otras

Sintomatico o asintomatico
Sintomatico o asintomatico
Congénito o adquirido

Congénito o adquirido
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Figura 1 Radiografia de térax y cateterismo diagndstico

A: Se canulé el ostium derecho y se encontr6 la arteria descendente anterior con oclusion total trombética (flecha roja). B: Canulacién de
arteria coronaria derecha, segmento proximal ectasico con lesién en su segmento medio y sus ramificaciones (flechas rojas)

Figura 2 Intervencionismo coronario

A: guia coronaria de 0.014” que atraviesa la lesién de la descendente anterior (en rojo). B: resultado final con ganancia de flujo luminal

Figura 3 Tomografia de arterias coronarias y reconstruccion en 3D

A: tomografia contrastada en la que se visualiza el nacimiento anémalo de ambas arterias coronarias en el ostium derecho (flecha roja) y

presencia de stent permeable (flecha azul). B: reconstruccion en 3D en la que se visualiza el nacimiento de la arteria coronaria derecha e
izquierda en seno de Valsalva derecho (flecha roja)

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5788 3 http://revistamedica.imss.gob.mx/
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para las coronarias. La conexién ocurre debido al creci-
miento de células endoteliales hacia el interior de la aorta.’

Las anomalias de origen pulmonar estan asociadas a
isquemia en el territorio involucrado.® Sin embargo, el pro-
nostico en los pacientes con nacimiento del seno opuesto
aun no esta claro, aunque se ha asociado con muerte
sUbita.” Las anomalias de trayecto se subdividen en aneu-
risma coronario y puente muscular, lo que ocasiona angina
de pecho y mayores eventos isquémicos.® Finalmente, las
anomalias de terminacion se subdividen en fistulas corona-
rias y estenosis, que pueden ser adquiridas o congénitas.®

En las guias de la Sociedad Europea de Cardiologia
(ESC por sus siglas en inglés) de 2020 se recomienda el
tratamiento quirdrgico cuando se evidencie isquemia en
los estudios de extension con un nivel de recomendacion |,
nivel de evidencia C.10

En este caso en particular resulta interesante, ya que las
anomalias de origen, en conjunto, representan el 1.09% del
total."!

El nacimiento del tronco coronario izquierdo en el seno
de Valsalva derecho tiene una baja incidencia reportada:
0.15%."" La prevalencia en nuestro pais es desconocida,
con algunos casos reportados (cuadro 11).1213

El trayecto de la anomalia de origen sigue uno de los
siguientes cuatro cursos: 1. interarterial,'#'® entre la aorta

y el tronco de la arteria pulmonar; 2. que cruza la pared
libre del ventriculo derecho;'® 3. curso retroadrtico;'” y 4.
curso septal.'® El curso interarterial se ha reportado con
aumento de eventos de muerte subita.” Segun el nivel de
sospecha o pretest, deben considerarse estudios funcio-
nales o anatémicos. %19

En este caso, resulta interesante que el paciente no
tenia antecedentes y debuto con infarto secundario a oclu-
sion trombdtica.

Conclusiones

Los pacientes con nacimiento anémalo de las arterias
coronarias estan expuestos a mayores eventos de isquemia
y muerte subita. El tamizaje empieza por angina o deterioro
de clase funcional. Sin embargo, algunos casos no presen-
tan antecedentes, lo cual puede representar un reto diag-
nostico al momento del cateterismo y el intervencionismo
coronario; por lo tanto, no hay que descartar las variaciones
anatomicas en estos casos a fin de ofrecer un diagnéstico
oportuno, y un tratamiento y seguimiento adecuados.

Declaracion de conflicto de interés: los autores han completado y
enviado la forma traducida al espafiol de la declaraciéon de conflic-
tos potenciales de interés del Comité Internacional de Editores de
Revistas Médicas, y no fue reportado alguno relacionado con este
articulo.

Cuadro Il Casos reportados en México sobre el nacimiento anémalo del tronco coronario izquierdo desde el seno de Valsalva opuesto

AfRo Sexo Edad Reporte
Ao | Seo | Edd | . Repot |

2013 Hombre 73 anos

Presenté infarto con elevacion del segmento ST inferobasal. El cateterismo reportd origen anémalo

de la arteria coronaria izquierda del seno coronario derecho, enfermedad ateromatosa de la cruz
con placa suboclusiva de la coronaria derecha

2023 Mujer 76 afos

Miocardiopatia de Takotsubo asociada al nacimiento anémalo de tronco coronario izquierdo desde

el segmento proximal de la coronaria derecha. Presenté angina con cambios dinamicos y elevacion
de biomarcadores. La coronariografia evidencio coronarias sin lesiones y nacimiento del tronco
coronario izquierdo proveniente de la coronaria derecha
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Aguja espinal rota: un caso

clinico y una breve revision

de la literatura
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Resumen

Introduccioén: la anestesia espinal puede presentar diversas
complicaciones, entre las que la rotura de una aguja espinal
dentro del espacio intratecal es una de las menos frecuentes
y es potencialmente seria. Se presenta un caso de rotura
de aguja espinal, se sefialan sus factores de riesgo y las
recomendaciones para hacer que su incidencia disminuya.
Caso clinico: paciente mujer de 25 afios que se programo
para retiro de dispositivo intrauterino traslocado causante de
dolor cronico. Al intentar un bloqueo espinal, se retir6 el esti-
lete de la aguja y se direcciond hacia el espacio subaracnoi-
deo. A la extraccion, se observo la aguja espinal deformada
y acortada. De forma inmediata y con fluoroscopia y con
anestesia local, se hizo sin complicaciones la extraccion del
fragmento roto. La anestesia regional es muy utilizada en
mujeres embarazadas, pues se considera segura. Sin em-
bargo, hay factores que aumentan la probabilidad de que se
produzca una rotura de aguja espinal (obesidad, embarazo,
procedimientos de urgencias, incorrecta manipulacién de la
aguja espinal, etcétera). Aun asi, hay diversas recomenda-
ciones (uso de ultrasonido, la adecuada manipulaciéon de
la aguja, disminuir el nimero de intentos, etcétera) con las
que se puede disminuir el riesgo de rotura de aguja espinal.
Conclusion: se deben identificar los factores de riesgo de
rotura de aguja espinal para disminuir su incidencia.

Abstract

Background: Spinal anesthesia can present various com-
plications, one of which is the breakage of a spinal needle
within the intrathecal space, which is one of the least fre-
quent complications and it may be serious. A case of spinal
needle breakage is presented, pointing out its risk factors
and recommendations to reduce it.

Clinical case: 25-year-old female patient, who was schedu-
led for removal of translocated intrauterine device causing
chronic pain. When attempting a spinal anesthesia, stylet
was removed from the needle and directed into the suba-
rachnoid space. Upon extraction, the spinal needle was
deformed and shortened. Immediately and with fluoroscopy
and local anesthesia, the broken fragment was extracted
without complications. Regional anesthesia is widely used
in pregnant women, as it is considered safe. However, there
are factors that increase the probability of a spinal needle
breakage (obesity, pregnancy, emergency procedures, inco-
rrect handling of the spinal needle, etc.). Even so, there are
various recommendations (use of ultrasound, proper hand-
ling of the needle, reducing the number of attempts, etc.)
that can reduce the risk of spinal needle breakage.
Conclusion: Risk factors for spinal needle breakage should
be identified, in order to decrease its incidence.
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Introduccion

La anestesia espinal fue la primera técnica anestésica
regional. Su uso fue introducido por August Karl Gustav
Bier, cirujano aleman, en 1898. La técnica consiste en la
inyeccion de un anestésico en el espacio subaracnoideo, a
nivel de la columna lumbar, y se emplea en distintos procedi-
mientos quirdrgicos de las areas de cirugia general, gineco-
obstetricia, ortopedia y urologia.’2 Aunque es considerada
como una de las técnicas mas seguras, puede presentar
diversas complicaciones que se manifiestan en distintas
incidencias. Estas complicaciones pueden ser menores
(como las nauseas/vomitos y los escalofrios), moderadas
(como la cefalea posterior a la puncién dural), 0 mayores
(como el traumatismo directo por aguja, lesion de la médula
espinal o infecciones). Para disminuir la posibilidad de la
cefalea por puncién de la duramadre, se ha optado por uti-
lizar diametros mas angostos de la aguja espinal, aunque
esto las hace mas fragiles y con una elevada dificultad en
la puncion y posibilidad de fallas.® La rotura de una aguja
espinal dentro del espacio intratecal es una de las complica-
ciones menos comunes, pero es potencialmente seria.* En
el presente articulo se presenta un caso de rotura de aguja
espinal y una breve revision de la literatura.

Caso clinico

Mujer de 25 afios, con obesidad grado | (indice de masa
corporal de 33.4), sin otros antecedentes médicos o quirur-
gicos de relevancia. Tres afios antes se le coloco un dis-
positivo intrauterino (DIU), el cual se asoci6 a dolor pélvico
intermitente y progresivo, por lo que se determind la posi-
cion traslocada del DIU. Se programé retirarlo y se le solicitd
a la paciente el ingreso a sala de quiréfano para efectuar
procedimiento bajo anestesia.

Para su procedimiento, la paciente fue valorada por un
anestesiélogo con 20 afos de experiencia, quien proyecto
la colocacion de bloqueo regional subaracnoideo. Se colocé
a la paciente en posicion decubito lateral izquierdo y se hizo
puncion lumbar a nivel de L2-L3, con una aguja Whitacre de
27 G. En un solo intento, se introdujo la aguja y se identifico
su paso a través del ligamento interespinoso. Ahi se retird
el estilete de la aguja y se hizo que esta avanzara a fin de
alcanzar el espacio subaracnoideo. Ante la dificultad para
colocar la aguja en el espacio intratecal, se decidio retirarla
para hacer otro intento. Sin embargo, a la extraccion se
observo la aguja deformada y acortada. Inmediatamente se
solicitd valoracion por el Servicio de Cirugia General.

Sin cambiar la posicion de la paciente (decubito lateral

izquierdo), se infiltré anestésico local (20 mL de xilocaina al
2%) alrededor de la zona de introduccion de la aguja espi-

http://revistamedica.imss.gob.mx/

nal. Posteriormente, se hizo incision en linea media, de 3 cm,
y se colocaron agujas hipodérmicas calibre 20 Gy 22 G en
los extremos cefalico y podalico de la herida quirtrgica. A
continuacién, utilizando equipo de fluoroscopia, se identi-
fico la posicion del extremo de la aguja espinal rota dentro
del musculo erector espinal, cercano al borde superior de la
apdfisis espinosa de L3, a 5 cm de la piel (figura 1).

Se alcanzo una profundidad de 5 cm debajo de la piel.
Mediante control fluoroscopico y guia con agujas hipodér-
micas se localizé el fragmento de aguja espinal y se extrajo
sin complicaciones. Se comparo la aguja espinal y su seg-
mento extraido con una aguja de igual calibre y marca para
verificar la completa extraccion (figura 2). Posteriormente,

Figura 1 Fluoroscopia de la paciente a nivel de columna lumbar
después de la rotura de la aguja espinal

Imagen fluoroscépica, lateral, donde se observa el fragmento roto
de la aguja espinal Whitacre (flecha amarilla) entre las apdfisis es-
pinosas de L2 y L3. Las agujas hipodérmicas empleadas para loca-
lizar el fragmento se sefialan con flechas rojas

Figura 2 Aguja rota inmediatamente después de su extraccion

Comparacion de la aguja espinal rota con una aguja integra

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5564
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se cerrd la herida por planos. Con consentimiento de la
paciente, se cambio el procedimiento anestésico por seda-
cion intravenosa y se hizo sin complicaciones la extraccion
del DIU traslocado.

En el periodo postquirirgico inmediato la paciente no
manifestd alteraciones neurolégicas. Fue egresada estando
asintomatica y el seguimiento no revel6 la presencia de
complicaciones locales.

Discusion

Una de las complicaciones moderadas de la anestesia
espinal es la cefalea posterior a la puncién de la durama-
dre, la cual se presenta con una prevalencia del 1% en
poblaciones no obstétricas y se distribuye entre los blo-
queos espinales y epidurales combinados, los bloqueos
epidurales, y los bloqueos espinales (61, 22y 17%, respec-
tivamente). Aparentemente, esta complicacion se relaciona
mas con las agujas de mayor calibre y con el disefio de
punta afilada. Por lo tanto, se afirma que el didmetro mas
angosto y la forma de punta de lapiz de la aguja Whitacre
puede reducir el riesgo de la cefalea post-puncién dural.
En la anestesia espinal, se usan las agujas Whitacre de
los calibres 22 a 27, y se ha sugerido que el uso de agujas
espinales de 27 G reduce el indice de cefalea post-puncion
dural, aunque las hace mas fragiles y con una elevada difi-
cultad en la puncion y en la posibilidad de fallas.23456 La

Cuadro | Revision de los casos recientes de aguja Whitacre rota

rotura de una aguja espinal dentro del espacio intratecal es
una complicacion rara de la anestesia espinal y aunque su
incidencia no es bien conocida, se ha estimado que ocurre
en 1 de cada 5000 a 11,000 procedimientos anestésicos
espinales.”

En la revision de Alshariff et al., se incluyeron 23 casos de
rotura de aguja espinal, de los cuales el 74% fueron mujeres.
La edad de los pacientes abarco desde los 18 a los 71 afios,
con un promedio de 33 afios. El diagndstico mas comun fue
embarazo, el cual se presentd en dos terceras partes de
todos los casos.* Al hacer una busqueda de casos de los
Ultimos 25 afios, se integraron 15 casos y su revision con-
firma los hallazgos observados por Alshariff et al. (cuadro ).

En el cuadro Il se enlistan los factores de riesgo posi-
blemente relacionados con la rotura de aguja espinal. La
anestesia regional es muy utilizada en mujeres embaraza-
das, dado que se considera mas segura, porque reduce las
complicaciones, permite una movilizacién mas temprana y
la alimentacién por seno materno, y mejora la bioquimica
fetal.® Sin embargo, algunas caracteristicas en el embarazo
podrian hacer mas dificil la identificacién de las referencias
lumbares, como la hiperlordosis, la rotacion pélvica progre-
siva sobre el eje largo de la columna espinal, el edemay la
ganancia de peso.* Estas situaciones pueden provocar mul-
tiples intentos para colocar la aguja espinal, lo que podria
condicionar un debilitamiento progresivo de esta y eventual-
mente incidir en que se rompa.

Edad Di tro d
- Sexo | IMC o peso Cirugia ametro de Retiro de fragmento Intentos -
(anos) la aguja

1997 86 kg Cirugia artroscopica de rodilla 25G Inmediato Varios
1997 25 F 115 kg Cesarea de urgencia 27 G No removida NE 15
2004 58] M 29.4 m%kg Trasplante renal de urgencia 27 G Inmediato 2 3
2006 28 F 110 kg Cesarea de urgencia 27 G 4 dias después Multiples 6
2006 77 F NE Colocacién de injerto vascular 25G Inmediato & 9
periférico
2010 NE F 37.4m?/kg Cesarea de urgencia 27 G NE Multiples 14
2013 30 = 30 m%kg Cesarea 27 G 6 meses después Multiples 11
2014 26 F 48.2 m%kg Cesarea electiva 27 G 1 mes después & 7
2017 28 = 31 m?/kg Cesarea urgente 27 G Inmediatamente 2 16
2018 30 = 42 m?/kg Cesarea de urgencia 25G 13 dias después 4 8
2019 25 F 49.9 m¥kg Cesérea de urgencia 25G Inmediato 1 10
2019 26 M 32.2m?/kg Varicocelectomia 26 G Inmediato 1 10
2020 37 F 61.1 m?kg Cesarea de urgencia 24 G Un dia después 1 2
2021 38 F NE Reparacion de desgarro posterior 26 G 2 dias después Muiltiples 12
a parto vaginal
2023 23 F NE Cesarea de urgencia NE 3 semanas después 5 intentos 1

IMC: indice de masa corporal; Ref.: referencia; F: femenino; M: masculino; NE: no especificado

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5564
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Cuadro Il Factores de riesgo posiblemente relacionados con la rotura de aguja espinal

Embarazo
Obesidad

Relacionados con el paciente

Deficiente diferenciacion de los puntos de referencia

Relacionados con la aguja
Relacionados con el procedimiento

Relacionados con la manipulacion

Calibre delgado (25-27 G)
Cirugias de emergencia

Multiples intentos de puncion

Redireccionamiento en tejidos profundos
Manipulacion inadecuada dentro de la aguja introductora
Manipulacién sin el estilete introducido

La obesidad moérbida impide una diferenciacion ade-
cuada de los puntos de referencia. Los valores de indice
de masa corporal (IMC) altos, dentro del rango de obesidad
(> 30 m?/Kkg), pueden hacer mas dificil la localizacion del
espacio intratecal y por ende la insercion con seguridad de
la aguja. La grasa subcutanea abundante produce cambios
en los planos tisulares, lo cual dificulta la palpacién e identi-
ficacion de las referencias anatémicas. Los procedimientos
de emergencia también se han relacionado con este evento
adverso.248

El principal factor de riesgo para la rotura de una aguja
espinal inherente a la propia aguja podria ser su diametro.
Cuanto menor es el diametro de la aguja, mayor es el riesgo
de puncion dificil, con flexién de la aguja y mayor dificultad
para determinar una direccion adecuada de esta, especial-
mente en pacientes obesos.8 En la revision de Alshariff et al.
en poco mas del 75% las agujas empleadas fueron de 25 a
27 G, por lo que consideraron que este factor podria ser el
mayor riesgo para que se rompieran.*

Entre los factores de riesgo debidos a la manipulacion
de la aguja espinal, se considera que los multiples intentos
de puncién pueden aumentar las posibilidades de que se
rompa. Cuando los ligamentos son resistentes y la puncion
se intenta mas de una vez, el material de la aguja puede
sufrir estrés y hacer que su cuerpo se debilite. Si se per-
cibe resistencia durante la colocacion de la aguja, esta no
se debe movilizar, ya sea girandola o tirando de ella con
fuerza.®10 De igual forma, el redireccionamiento de la aguja
sin retirarla hacia el tejido subcutaneo poco profundo puede
comprometer su integridad. Cuando ocurren dificultades
con las agujas delgadas, se puede utilizar la técnica de
aguja dentro de la aguja, en la que una aguja epidural (intro-
ductor) podria guiar a la aguja espinal hacia la dura. Aunque
el introductor puede ayudar a sortear este inconveniente,
también supone un riesgo de plicatura o incluso de rotura
de la aguja espinal si esta no se coloca totalmente en el
introductor y se llevan a cabo movimientos inadecuados en
su redireccionamiento.!" Si en el procedimiento se presenta
una resistencia anormal o un contacto 6seo, no se debe
hacer ningin movimiento con la aguja espinal expuesta

http://revistamedica.imss.gob.mx/

fuera del introductor. La movilizacion de la aguja a través
del introductor fijo (no movilizado junto con la aguja espinal)
favorece, primero, la flexion y la deformacion de la aguja,
y luego, la rotura de la aguja cortada por el extremo romo
del introductor. El borde de este actia como fulcro sobre el
cual se rompe la aguja.’?'3 En el caso de notar una rotura
de aguja espinal con introductor, debe revisarse la aguja
epidural (introductor) ante la posibilidad de que el extremo
roto haya permanecido en su interior.'

De forma similar, una aguja espinal puede romperse si
no tiene el estilete y se hace un uso excesivo de la fuerza
al moverla en los tejidos. Las pruebas in vitro han mostrado
que las agujas de 27 G son dificiles de romper si el estilete
esta colocado en su interior. Cuando la aguja se maniobra
sin el estilete, la posibilidad de rotura es mayor.'>'6 Final-
mente, otros factores de riesgo presentados en la litera-
tura, aunque poco consistentes, son el nivel de experiencia
del médico, la posicién del paciente y el movimiento del
paciente durante el procedimiento. Es importante sefalar
que, en circunstancias dificiles, es necesario utilizar equi-
pos de uso familiar y evitar el uso de equipos novedosos y
desconocidos.!”

A pesar de que en algunos reportes se han dejado frag-
mentos de agujas rotas para manejo expectante ante la
ausencia de sintomas neuroldgicos,' debido al riesgo de
migracion intradural del fragmento roto se debe considerar
su extraccion lo antes posible. Esta migracién puede produ-
cir dafio nervioso, formacién de granulomas, dolor crénico e
infeccion debido al objeto extrafio. En los casos en los que
inicialmente se ha decidido postergar la extraccion del frag-
mento roto, se ha decidido su extraccion ante la presencia
de manifestaciones neurologicas.'® La evidencia demuestra
que el paciente puede permanecer asintomatico si el frag-
mento es removido lo mas pronto posible después de su
rotura. Cabe sefalar que se puede completar el procedi-
miento quirurgico y, por lo tanto, no es necesaria la cance-
lacion de la cirugia.2” En algunos casos, la postergacion
en la extraccion del fragmento roto se ha decidido ante la
ausencia de sintomas neuroldgicos iniciales y para permitir
la cicatrizacion de la herida de la cirugia inicial.' En el caso

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2024;62(3):e5564
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presentado, los factores de riesgo identificados que condi-
cionaron la rotura de la aguja espinal fueron la obesidad
de la paciente y la manipulaciéon inadecuada de la aguja
sin haber colocado el estilete previamente. Para evitar
cualquier complicacion neuroldgica posterior, se decidié su
extraccion inmediata con asistencia radiografica y con éxito.

Para reducir el riesgo de rotura de una aguja espinal o
sus complicaciones, se deben seguir las siguientes reco-
mendaciones:

1. En pacientes obesos o con sospecha de puncién espinal
dificil, la guia con ultrasonido antes de la puncion ha sido
sugerida como medida preventiva. Se ha demostrado
que la ecografia lumbar antes de la inserciéon reduce el
numero de intentos de puncién y aumenta la tasa de éxito
de la colocacién de la columna vertebral en pacientes
obesos.248

2. Se debe hacer una insercion cuidadosa de la aguja espi-
nal y no usar una fuerza excesiva para empujar la aguja
si se encontrara resistencia, ya que esto podria hacer
que la aguja se doble o incluso se rompa. De igual forma,
tampoco se debe movilizar la aguja girandola o tirando
de ella con fuerza.'%1%

3. Se debe disminuir el nimero de intentos de puncion
para reducir el riesgo de ocasionar estrés en la aguja,
con su subsecuente dafio. Cuando hay una resistencia
incrementada a la progresion de la aguja o una puncién
dificil, el riesgo de deformacion y consecuente posibili-
dad de rotura debera balancearse contra las ventajas de
la aguja fina, usar otra aguja mas gruesa o utilizar otra
técnica anestésica. Si se hacen multiples intentos, debe
comprobarse la integridad de la aguja y, de ser necesario,
reemplazarse.817

4. Al momento de usar una aguja introductora, deben
hacerse los redireccionamientos de la aguja espinal den-
tro de la aguja epidural para evitar el dafio a la aguja
espinal.!"15

5. Al momento de hacer cualquier movimiento, se debe
mantener el estilete en su lugar, ya que esto aumenta la
rigidez de la aguja y disminuye la probabilidad de que se
doble o se rompa.'®16

6. Hay que utilizar equipos conocidos en situaciones dificiles,
como pacientes obesos o en situaciones de urgencias.'”

7. Una vez producida la rotura de una aguja espinal, se
debe planificar la extracciéon del fragmento de aguja, ya
sea durante o al final del procedimiento quirurgico. Se
debe utilizar una radiografia o una fluoroscopia intraope-
ratoria para localizar la aguja. Se puede utilizar alguna
guia metalica para identificar la ubicacién del fragmento
roto. Si no es posible la remocién inmediata, se debe
planificar la remocién tan pronto como sea seguro
hacerlo.”®

Conclusion

La rotura de la aguja espinal es una complicacion rara
con multiples factores de riesgo. Entre los principales se
han identificado la obesidad, el embarazo, la dificultad para
identificar los puntos de referencia, la cirugia de urgencia,
el menor diametro de la aguja espinal, los multiples intentos
de puncioén, el redireccionamiento en los tejidos profundos,
la manipulacién inadecuada dentro de la aguja introductora
o sin el estilete introducido, y la limitacion del numero de
intentos. Ante la posibilidad de una puncion dificil, se debe-
ria utilizar el ultrasonido para guiar la puncién, hacer una
manipulacion adecuada de la aguja, incluida su moviliza-
cion junto con el introductor, y mantener el estilete en su
interior al redirigirla, y en caso de ocurrir la rotura de una
aguja espinal, planificar su extraccion lo mas pronto posible.

Declaracion de conflicto de interés: los autores han completado y
enviado la forma traducida al espafiol de la declaracién de conflictos
potenciales de interés del Comité Internacional de Editores de Revis-
tas Médicas, y no fue reportado alguno relacionado con este articulo.
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Resumen

Introduccion: el infarto esplénico es una causa infrecuente
de abdomen agudo. Las 2 principales causas son las enfer-
medades tromboembdlicas y las afecciones hematoldgicas
infiltrativas. El absceso esplénico es el resultado de una
siembra hematdgena, entre cuyas causas se encuentran
los traumatismos, la embolizacion de la arteria esplénica,
endocarditis y estados inmunocomprometidos.

Caso clinico: hombre de 48 afios con antecedente de leu-
cemia mielomonocitica crénica en tratamiento a base de
mercaptopurina, quien present6 astenia, adinamia y dis-
tension abdominal de manera intermitente de 2 meses de
evolucion; se le hizo una tomografia computarizada de ab-
domen con contraste intravenoso, la cual reporté zonas de
infarto y en polo superior una imagen sugestiva de absceso
esplénico, por lo que fue sometido a esplenectomia abierta
con adecuada evolucion clinica. Se hizo una revisién docu-
mental de la enfermedad y de las opciones terapéuticas con
énfasis en el manejo quirurgico.

Conclusion: la principal causa de morbilidad y mortalidad
en el caso expuesto fue el infarto esplénico, que se agra-
va con la presencia de enfermedades hematoldgicas; por
lo tanto, la identificacion de aquellos pacientes con riesgo
de complicaciones permitira hacer de manera oportuna un
abordaje diagnostico y terapéutico, y detectar a aquellos
que requieran manejo quirurgico de manera urgente.

Abstract

Background: Splenic infarction is a rare cause of acute ab-
domen. The two main causes are thromboembolic diseases
and infiltrative hematological disorders. The splenic abscess
is the result of a hematogenous seeding, whose causes are
trauma, splenic artery embolization, endocarditis, and im-
munocompromised states.

Clinical case: 48-year-old male patient with a history of
chronic myelomonocytic leukemia on mercaptopurine-ba-
sed treatment, who presented intermittent asthenia, adyna-
mia, and abdominal distension for 2 months; a computed
tomography of the abdomen with intravenous contrast was
performed, reporting areas of infarction and an image su-
ggestive of a splenic abscess in the upper pole, for which
an open splenectomy was performed with adequate clinical
evolution. A documentary review of the disease and of the
therapeutic options was carried out, with an emphasis on
surgical management.

Conclusion: The main cause of morbidity and mortality in
the case presented was splenic infarction, which is aggra-
vated by the presence of hematological diseases; therefore,
the identification of those patients at risk of complications
will allow in a timely manner a diagnostic and therapeutic
approach, and the detection of those who require urgent
surgical management.
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Introduccion

El infarto esplénico es una causa infrecuente de abdo-
men agudo que requiere tratamiento quirdrgico urgente. Sus
principales causas son el tromboembolismo y un bazo de
rapido crecimiento, y en casos extraordinarios, es la primera
manifestacion clinica de una enfermedad subyacente. 2

Las enfermedades que ocasionan esplenomegalia incre-
mentan el riesgo de presentar un infarto esplénico. Las prin-
cipales causas son las enfermedades tromboembodlicas y
las afecciones hematoldgicas infiltrativas (leucemia, linfoma,
policitemia vera), la cuales constituyen la principal causa de
infarto esplénico en pacientes menores de 40 afios.3*

El absceso esplénico es el resultado de una siembra
hematogena, la cual puede ser de origen traumatico, por
embolizaciéon de la arteria esplénica, endocarditis infec-
ciosa, o por estados de inmunocompromiso, y con menor
frecuencia debido a enfermedades pancreaticas.,>67

La tomografia abdominal con contraste intravenoso es
el estandar de oro para el diagnéstico temprano, tanto de
infarto esplénico como de absceso esplénico, ya que ofrece
de manera precisa informacion acerca de la conformacion
estructural con respecto a érganos vecinos, asi como de la
perfusién y realce al medio de contraste.®®

Caso clinico

Hombre de 48 afios, con antecedente de leucemia mie-
lomonocitica crénica en tratamiento a base de mercaptopu-
rina y un evento de trombosis venosa de extremidad inferior
derecha, a la cual se le dio manejo conservador con ade-
cuada mejoria clinica. Su padecimiento comenzo6 2 meses
antes con astenia, adinamia y distensién abdominal de
manera intermitente, sin asociarse alguna otra sintomatolo-
gia; posteriormente se agregd dolor abdominal de manera
subita de tipo punzante en hipocondrio izquierdo, con irra-
diacién hacia region costo-lumbar ipsilateral con fiebre de
38° C, por lo que acudioé a valoracion médica e ingreso al
Servicio de Hematologia para protocolo diagndstico.

A su ingreso se realiz6 analitica sanguinea que reportd
hemoglobina 7.6 g/dL, hematocrito 23%, leucocitos
112,000/pL, plaquetas 62,000/uL. Durante su estancia hos-
pitalaria, se le hizo ultrasonido abdominal con hallazgo de
esplenomegalia de 2242 cc con areas focales sugestivas
de infartos y datos de trombosis de la vena esplénica, por
lo que se inicid manejo a base de heparina de bajo peso
molecular, calculada a 1 mg/kg/12 horas; no obstante,
al persistir sintomatologia, se le practico una tomografia
computada de abdomen con contraste intravenoso en la

http://revistamedica.imss.gob.mx/

que se aprecio bazo de 30 cm con multiples areas hipo-
densas de predominio periférico por zonas de infarto y en
polo superior una imagen hipodensa irregular que sugirié la
presencia de de absceso esplénico (figuras 1y 2).

Ante los hallazgos tomograficos, ademas de la persis-
tencia del dolor abdominal, el Servicio de Hematologia le
solicité valoracion al Servicio de Cirugia General. Al valo-
rarse el caso del paciente, junto con la sintomatologia y los
hallazgos de la exploracion fisica, compatibles con datos de
abdomen agudo y asociados a las imagenes observadas en
la tomografia, se decidié realizar esplenectomia abierta y
previo al procedimiento quirdrgico y de acuerdo con lo suge-
rido por Hematologia, se transfundieron paquetes globula-
res y aféresis plaquetarias para la correccion de la anemia y
asi mejorar los niveles séricos de plaquetas.

Con respecto a la inmunizacion, dado que el paciente
requeria manejo quirargico de urgencia, se solicité la admi-

Figura 1 Tomografia axial de abdomen con contraste IV; flecha
blanca en polo superior de bazo se observa una imagen hipodensa
irregular sugestiva de absceso esplénico

Figura 2 Tomografia coronal de abdomen con contraste IV; esple-
nomegalia: la flecha blanca en polo superior sugiere absceso es-
plénico y las estrellas blancas zonas periféricas de infarto esplénico
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nistracion de vacuna para organismos encapsulados anti-
neumocaocica, antimeningocécica y anti-Hib 2 semanas
después del procedimiento quirargico de forma electiva.

Durante la intervencion quirdrgica, se encontré bazo de
33 x 20 x 12 cm con distribucién vascular marginal y adhe-
rido a la pared abdominal un absceso en su polo superior,
contenido por la capsula esplénica; el polo inferior tenia
areas de infarto, con un total de sangrado transoperatorio
de 200 cc (figura 3). Durante la vigilancia postoperatoria, en
conjunto con Hematologia, el paciente presenté adecuada
evolucion clinica, por lo que se inicid alimentacion enteral y
se le permiti6 deambulacién temprana; al séptimo dia, se
le practico tomografia abdominal contrastada de control sin
apreciar datos de complicaciones locales relacionadas con
la intervencién quirdrgica (figura 4).

Figura 3 Bazo de 33 x 20 x 12 cm, con un absceso en su polo su-
perior contenido por la capsula esplénica (flechas blancas); el polo
inferior presento areas de infarto (estrellas blancas)

Discusion

Una de las principales causas del infarto esplénico son las
enfermedades tromboembodlicas, las cuales obstruyen cual-
quiera de las ramas de la arteria esplénica; entre los factores
precipitantes, se identifican los estados de hipercoagulabili-
dad y los trastornos hematolégicos con esplenomegalia, los
cuales aumentan el riesgo de infarto esplénico secundario
al fenomeno tromboembolico por congestiéon vascular.21011
El infarto esplénico secundario a leucemia mieloide crénica
es extremadamente raro; sin embargo, el aumento en la
demanda de oxigeno del bazo favorecido por el aumento de
la masa esplénica, junto con una disminucién de la capaci-
dad de transporte de oxigeno debido a la anemia, conducen
al infarto. 1112

Los abscesos esplénicos asociados a leucemia son poco
comunes; la mayoria ocurren después de la quimioterapia
y estan relacionados con los efectos inmunosupresores de
esta y tienen etiologia predominante de origen fungico.”

Se trata de una entidad excepcional. Se estima que la
incidencia es del 0.05 al 0.7%. La principal causa incluye
endocarditis y septicemia.>®7 El mecanismo mas comun es
la diseminacion hematégena, seguida de sobreinfeccion de
hematoma o de tejido infartado. Los grupos de riesgo son
pacientes inmunodeprimidos (VIH, cancer, enfermedades
hematoldgicas, diabetes mellitus), con traumatismos y pro-
pagacion contigua. 131415

Las manifestaciones clinicas de un absceso esplénico
son inespecificas; sin embargo, la principal forma de pre-
sentaciéon es el dolor abdominal en flanco izquierdo aso-
ciado a fiebre, con una duracién promedio de un mes,
mientras que las alteraciones bioquimicas son leucocitosis,
trombocitosis, niveles elevados de lactato deshidrogenasa
y reactantes proinflamatorios como PCR y dimero D."2 La
leucocitosis persistente con esplenomegalia sin ninguna

Figura 4 Tomografia de abdomen con contraste IV postquirtrgico. En A se muestra corte axial con ausencia de bazo sin evidencia de com-
plicaciones locales; B: corte coronal sin evidencia de complicaciones locales ni colecciones
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causa infecciosa o inflamatoria subyacente sugiere una
neoplasia mieloproliferativa.412.15

Los organismos obtenidos principalmente del cultivo del
absceso son anaerobios, en particular estafilococos, estrep-
tococos, Salmonella y Escherichia coli; sin embargo, esto
puede variar por region geografica. En pacientes inmunode-
primidos los principales agentes son de etiologia fungica.'*
La mortalidad secundaria a absceso esplénico se encuentra
entre 12.4y 27.6%. Aquellos pacientes con multiples absce-
sos esplénicos o inmunodeficiencia presentan mal pronds-
tico y alta mortalidad.™

La alta precision del estudio tomografico ofrece un diag-
nostico eficaz, debido a los rasgos caracteristicos de la
lesidon mal definida sin realce al contraste, con una zona o
multiples zonas con atenuacion disminuida, los cuales son
concluyentes de infarto esplénico.® 0 Respecto al diagnés-
tico de absceso esplénico como complicacién de infarto, la
tomografia contrastada tiene una sensibilidad > 90%.%° Los
abscesos esplénicos bacterianos se caracterizan por tener
zonas hipodensas en la tomografia con atenuacion central
del liquido y realce periférico del contraste, mientras que
de las infecciones fungicas, los abscesos parenquimatosos
aparecen como lesiones hipodensas de menos de un centi-
metro en la tomografia.'"12

El manejo inicial del infarto esplénico incluye hidratacion
parenteral, administracién de analgésicos, anticoagulante
y monitorizacién hemodindmica continua, con lo que se
logra una resolucién sintomatica en un periodo de 7 a 14
dias. En caso de persistencia de la sintomatologia, ines-
tabilidad hemodinamica, o complicaciones (pseudoquiste,
absceso, o hemorragia), se indica el tratamiento quirargico
con esplenectomia.3?

En aquellos bazos cuyo peso es > 1000-2000 g, el abor-
daje laparoscoépico no se recomienda debido al limitado
espacio para la diseccion y la extraccion, todo esto aunado

a un mayor tiempo quirdrgico, asi como un mayor riesgo de
pérdida sanguinea y de conversion, por lo que en aquellos
casos de esplenomegalia se prefiere un abordaje abierto.34

Por otro lado, el absceso esplénico se trata en primera ins-
tancia con terapia antimicrobiana con una duracion promedio
de 6 semanas; no obstante, entre el 1y 18% de los abscesos
esplénicos son polimicrobianos, por lo que el manejo conser-
vador se vuelve un reto, pues tiene una tasa de éxito de solo
44% de los casos, con una mortalidad del 6%.5 1

Se sugiere el uso de antibiéticos intravenosos en absce-
sos esplénicos de menos de 4 cm de diametro, en casos de
abscesos mas extensos o multiloculares, el drenaje percu-
taneo guiado podria ser una opcion, o bien la esplenecto-
mia.'516 El drenaje percutaneo tiene un mayor rendimiento
que los hemocultivos para confirmar los agentes etioldgi-
cos; no obstante, tiene una tasa de fracaso entre el 14 y el
70%.16:17.18 |_a esplenectomia asociada a la administracion
de antibidticos ha sido el estandar de oro para el manejo
del absceso esplénico; sin embargo, tiene una tasa de mor-
talidad y morbilidad del 8.6 y 21%, respectivamente.’19.20

Conclusioén

En el caso presentado, la principal causa de morbilidad y
mortalidad fue el infarto esplénico, el cual se agrava con la
presencia de enfermedades hematoldgicas; por tal motivo,
saber identificar oportunamente aquellos pacientes con
riesgo de complicaciones permitira hacer un abordaje diag-
nostico y terapéutico oportuno, asi como detectar a aquellos
que requieran manejo quirdrgico de manera urgente.
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