Restmenes de trabajos recientemente editados por revistas, generales y especializadas, de alcance internacional.

condiciones laborales

Estocolmo, Suecia

Segun datos de la OMS, los problemas de salud mental y las
alteraciones relacionadas con el estrés, son la mayor causa de
muerte precoz en Europa. En ocasiones, algunas de las causas
posibles de morbilidad y mortalidad se relacionan con las
condiciones laborales, que pueden ser pasibles de intervenciones
preventivas y terapéuticas, ya sea en forma individual o colectiva.
Los miembros de la WPA Section on Ocupational Psychiatry, han
contribuido al desarrollo de un cuerpo de principios para el logro
de estas intervenciones, y vienen actuando desde 1983. Sus
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integrantes, asimismo, han contribuido en forma sustancial a
numerosos avances en este campo; los estatutos destacaron entre
sus objetivos, la difusién de nuevos conocimientos acerca de las
condiciones laborales y el efecto del entorno, en la salud mental y
psicosomatica. En relacion con el marco conceptual alcanzado por
la European Social Partners, los objetivos persiguieron
esencialmente el incremento en el reconocimiento por parte de
los empleadores, de las posibles causas de los problemas
vinculados al estrés. Las medidas antiestrés sugeridas incluyeron:
clarificacion de los objetivos de la compania y el papel de los
trabajadores, mejora en la organizacién del trabajo, adaptacién a
los cambios y manejo del estrés.

Otra iniciativa considerada en el presente informe fue la
Corporate Social Responsibility (CSR), un amplio enfoque que
contempl6 la salud de los trabajadores, bienestar y productividad,
asi como ademas, el desarrollo econémico y ecolégico
sustentable. Los autores enfatizan que todos los enfoques
expuestos constituyeron bases de importancia para la promocion
de elevada productividad, salud publica e incremento en la
calidad de vida. Se destaca, asimismo, la necesidad urgente de
difundir el conocimiento disponible, su implementacion en la
prevencion de la enfermedad y promocién de politicas de salud y
evaluacion de resultados.
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norovirus

Jerusalén, Israel

Las altas tasas de complicacién y muerte por gastroenteritis
aguda en la poblacién anciana denotan la necesidad de un
sistema sensible de vigilancia que pueda detectar en forma
temprana un brote de norovirus. De esta manera, se evitaria
una diseminacién como la ocurrida en 6 hogares de cuidados
geriatricos israelies en el ano 2002.

Se ha estudiado ampliamente la carga que representan las
enfermedades gastrointestinales infecciosas. Si bien las tasas
de incidencia de gastroenteritis aguda son mayores en los
nifios que en los adultos, los ancianos representan una
poblacién en riesgo de internacién hospitalaria y muerte por
esta afeccién. Se ha demostrado que los ancianos residentes en
instituciones de cuidados geriatricos se encuentran en mayor
riesgo de muerte por gastroenteritis que aquellos que no
residen en ellas, y que la mayoria de los brotes ocurridos en
estos centros se deben al norovirus. Entre los meses de abril y
mayo de 2002, se registré un brote de gastroenteritis aguda en
6 hogares para ancianos del distrito de Tel-Aviv, Israel, 5 de los
cuales se encontraban dentro de un radio de 1.5 km. Se inicié
una investigacion epidemioldgica, cuyos resultados se exponen
en el presente trabajo.

Se definié como caso a toda persona que residiera o
trabajara en una de estas instituciones de cuidados geriatricos
y presentara vomitos o diarrea, con fiebre o sin ella, dentro de
las 48 horas posteriores al Gltimo caso. La investigacion
ambiental incluyé la inspeccién de las condiciones sanitarias de
cada lugar, el almacenamiento de los alimentos, su
manipulaciéon y su presentacion. Fueron recolectadas para su
estudio, 82 muestras de comidas preparadas dentro de las 48
horas del comienzo de los brotes, y 4 muestras de agua del
grifo. Por otro lado, se buscd norovirus en las muestras de los
pacientes.

Se registraron 279 casos, de los cuales 246 eran residentes y
33, miembros del personal. Los brotes comenzaron en todos
los hogares durante un periodo de 3 semanas, con una
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duraciéon promedio de 8 dias, aunque no lo hicieron
simultdneamente. Las tasas de atague de los brotes fueron
mayores en los pabellones de cuidados de enfermeria que en
aquellos de cuidados para discapacitados cognitivos o en los de
ancianos independientes. El 10.2% de los pacientes requirié
internacion hospitalaria; de ellos, 5 fallecieron por neumonia
aspirativa. La tasa de casos fatales fue de 2%. La investigacion
revel6 la existencia de interacciones sociales entre miembros del
personal de 5 de los hogares; trabajaban en 2 hogares,
visitaban a algun pariente en un hogar diferente al de su
trabajo o se encontraban entre ellos en algin medio de
transporte, aunque ninguno de los trabajadores que
interactuaban con otros presentd sintomas. También se observo
que dos hogares se encontraban separados por un parque,
donde frecuentemente paseaban sus residentes. Las
condiciones sanitarias y las rutinas de manipulacion de los
alimentos fueron satisfactorias; sélo se encontré E. coli en dos
muestras de alimentos de uno de los hogares. Siete de las 15
muestras de heces resultaron positivas para norovirus, mientras
que las 8 muestras de vomito analizadas fueron negativas.

Los autores concluyen que el brote estudiado podria ser
considerado de gran escala, ya que, en 3 semanas, 276
individuos pertenecientes a 6 hogares de cuidados geriatricos
presentaron sintomas de gastroenteritis aguda. La presentacion
clinica y la identificacién de norovirus en las muestras fecales de
los pacientes son altamente sugestivas de un brote asociado a
este agente. Sin embargo, no se ha podido establecer la
manera en que el brote se propag6 entre los hogares
estudiados, ya que los trabajadores que interactuaban con
colegas de distintos hogares no presentaron sintomas del
cuadro. Sin embargo, éstos pueden haber transmitido la
infeccion sin contraerla por el uso de guantes o delantales, o
haberla trasmitido mientras presentaban una infeccion
asintomatica.
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Sangre oculta

sigmoidoscopia

Turin, Italia

Existe consenso general de que el tamizaje para cancer
colorrectal reduce la mortalidad y la incidencia de la enfermedad.
Sin embargo, no existe acuerdo sobre el método de pesquisa de
preferencia. Las estrategias de tamizaje con la prueba de sangre
oculta en materia fecal (SOMF) y con sigmoidoscopia estan
actualmente siendo evaluadas para su implementacion en
programas de poblacién en varios paises europeos y en Australia.
Aungue la colonoscopia es el procedimiento endoscépico
disponible mas completo para el tamizaje de cancer colorrectal,
la informacioén directa sobre su efectividad, complicaciones y
aceptabilidad en individuos con riesgo de presentar la
enfermedad no es suficiente para justificar su uso para pesquisa
de rutina. Sélo un estudio a gran escala ha comparado la utilidad
de la sigmoidoscopia y de la SOMF en la misma poblacion de
individuos con riesgo de cancer colorrectal. Sin embargo, en
dicho estudio, la sigmoidoscopia era ofrecida junto con la SOMF,

cancer colorrectal
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combinacion que complicaba la implementacién y, ademas, se
utilizdé una prueba para SOMF menos sensible que las pruebas
inmunoquimicas sugeridas.

Por ello, los autores realizaron un estudio aleatorizado para
comparar las estrategias de tamizaje utilizando SOMF o
sigmoidoscopia en pacientes con riesgo de cancer colorrectal
con edades comprendidas entre 55y 64 afos, en ltalia. Los
objetivos del estudio eran evaluar el indice de participacion, la
aceptabilidad y la seguridad de las pruebas, y estimar los
indices de deteccién y los costos.

Entre noviembre de 1999 y junio de 2001, los participantes
fueron asignados al azar a realizar: 1) SOMF bianual
(entregado por correo), 2) SOMF bianual (entregado por el
médico general), 3) eleccién del paciente de SOMF o
sigmoidoscopia, 4) sigmoidoscopia o 5) sigmoidoscopia
seguida por SOMF bianual. Se utilizé SOMF por método
inmunoguimico. Fueron incluidas 26 682 personas. Como
resultado, los indices de participacion de los grupo 1, 2, 3, 4y
5 fueron, respectivamente, 30.1%, 28.1%, 27.1%, 28.1% y
28.1%. De los individuos que realizaron la prueba de SOMF,
4.3% tuvieron un resultado positivo, 3.5 por mil tenfan cancer
colorrectal y 1.4% presentaban un adenoma avanzado. De los
sujetos que fueron evaluados con sigmoidoscopia, 7.6%
fueron derivados para colonoscopia, 4 por mil presentaban
cancer colorrectal y 5.1% presentaban un adenoma avanzado.
Los indices de participacion fueron similares para la
sigmoidoscopia y para la SOMF. El indice de deteccion de
neoplasia avanzada resulto tres veces mayor con
sigmoidoscopia que con SOMF.

Los autores concluyen que tanto la SOMF como la
sigmoidoscopia son pruebas aceptables para el tamizaje de
cancer colorrectal.

. Informacién adicional en
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Epidemiologia

Toronto, Canada

La artritis psoriasica (AP) es una artritis inflamatoria,
generalmente seronegativa, asociada con psoriasis. La artritis
inflamatoria se presenta en 3% de la poblacion general, pero
en pacientes con psoriasis la prevalencia de artritis inflamatoria
varia de 6% a 42%.

Un estudio reciente de Suecia sugiere que la AP ocurre en
30% de los pacientes con psoriasis. Si esta informacién es
correcta, la prevalencia de AP en la poblacién general debe ser
cercana al 1%. Wright identificd 5 patrones clinicos en
pacientes con AP: patrén predominantemente distal,
oligoarticular asimétrico, poliarticular simil artritis reumatoidea
(AR), espondilitis y artritis mutilante. Con la mayor duracién de
la AP, los pacientes tienden a presentar la forma
poliarticular. Varias caracteristicas clinicas la diferencian de la
AR. Aunque la AR es mas comun en muijeres, la AP se presenta
con similar frecuencia en ambos sexos. La distribucion
articular tiende a presentarse en forma radiada en la AP de
modo que todas las articulaciones de un dedo son afectadas
con mayor frecuencia que articulaciones iguales en ambos
lados, lo que es tipico de la AR. Esto podria explicar la
tendencia a la asimetria.

El grado de eritema sobre las articulaciones afectadas, la
presencia de compromiso espinal, de entesitis y menor nivel de
sensibilidad son también caracteristicas tipicas de la AP. Las
manifestaciones extraarticulares también difieren entre APy
AR. Los nédulos reumatoides estan ausentes. El factor
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reumatoide, que se detecta en 80% de los sujetos con AR
puede ser detectado en 13% de los pacientes con AP. Las
deformidades por AP determinan acortamiento de los dedos
por severa lisis 6sea y articular y también puede ocurrir fusion
6sea. Una caracteristica clinica tipica de la AP es la dactilitis, la
inflamacion de todo el dedo por inflamacién articular y
tendinosa. La AP se clasifica como espondilartropatia (EA) por
la presencia de espondilitis en hasta 40% de los pacientes,
compromiso extraarticular comun a las EA (lesiones mucosas,
iritis, uretritis, diarrea, dilatacién de la raiz adrtica) y
asociacion con HLA-B27. La AP se distingue de las demas EA
por la presencia de artritis periférica, distribucion asimétrica
del compromiso espinal, menor dolor y limitacién del
movimiento.

La psoriasis suele preceder a la AP en 10 afos. Las lesiones
ungueales ocurren en 45% de los pacientes con psoriasis sin
artritis y 87% con AP. La AP suele presentarse como una
enfermedad oligoarticular que con el tiempo se torna
poliarticular y grave en al menos 20% de los pacientes.
Aquellos con compromiso articular estan en riesgo de
progresion de la enfermedad. Los pacientes con AP presentan
incremento del riesgo de muerte en relacién con la severidad
de la enfermedad. Segun los autores, el impacto de la AP se
demuestra tanto en términos de progresién clinica y del dafno
radiolégico como en la calidad de vida.
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exposicion prenatal

Ottawa, Canada

El espectro de los trastornos alcohdlicos fetales (fetal alcohol
spectrum disorder, FASD) es un término que engloba a una
amplia gama de efectos fisicos, mentales y conductuales que se
producen como consecuencia de la exposicion al etanol
durante la gestacion. Los diagndsticos incluidos en el FASD son
el sindrome alcohdlico fetal (fetal alcohol syndrome, FAS), el
FAS parcial (p-FAS) y el trastorno del neurodesarrollo
relacionado con el alcohol (alcohol-related neurodevelopmental
disorder, ARND). Al igual que otros trastornos del desarrollo
neurolégico, las afecciones vinculadas con el FAS requieren una
evaluacién exhaustiva por un equipo de especialistas
entrenados; mientras que no queda claro el papel de los
médicos de atencion primaria en la practica clinica. En este
articulo se brinda una guifa diagnostica completa del FASD para
los médicos generales.

El diagndstico temprano se asocié con mejores resultados a
largo plazo. Se demostré que las intervenciones terapéuticas en
la infancia se relacionaron con un menor riesgo de discapacidad
posterior tales como confinamiento, dependencia, adiccionesy
salud mental. El diagnéstico en la primera infancia puede
también servir como un biomarcador clinico del estado de salud
mental y de la presencia de adicciones no reconocidas en la
madre, lo cual brinda una oportunidad de intervencién, apoyo y
asesoramiento. Esta estrategia a su vez puede reducir las tasas
de separacion de la diada madre-hijo, facilitar el
reconocimiento y tratamiento para otros hermanos afectados y
evitar que los hijos subsiguientes lo estén.

El proceso diagnostico del FASD es complejo, dada la amplia
gama en el tipo y gravedad de los posibles efectos de la
exposicion prenatal al alcohol. El mejor modo para asegurarse
un diagnéstico preciso es mediante la evaluacion exhaustiva,
multidisciplinaria que involucre a médicos (pediatras generales,
genetistas clinicos, psiquiatras y neurélogos), psicélogos
educacionales o neuropsicélogos, junto con otros especialistas
en el desarrollo neurolégico (especialistas en lenguaje,
terapistas ocupacionales, fisioterapeutas). El diagnéstico del
FASD se basa en cuatro criterios: alteraciones del crecimiento
(prenatal, posnatal o ambos), anomalias faciales (hendiduras
palpebrales cortas, philtrum aplanado y labio superior fino),
lesion cerebral (déficit en al menos tres areas del sistema
nervioso central) y exposicion prenatal al alcohol. El FAS
presenta alteraciones del crecimiento, lesion cerebral, los tres
tipos de anomalias faciales, y la exposicion prenatal al alcohol
puede estar confirmada o no. En el p-FAS no se observan
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alteraciones del crecimiento, pero estan presentes dos de las
tres anomalias faciales y hay lesion cerebral; se requiere la
confirmacién de la exposicion prenatal al alcohol. En el ARND
no hay alteraciones en el crecimiento ni anomalias faciales,
pero se encuentra lesién cerebral y se requiere la confirmacion
de la exposicién prenatal al alcohol. Las areas del sistema
nervioso central que se evaltan para detectar deficiencias son:
los signos neurolégicos; la estructura cerebral (microcefalia); la
cognicién; la comunicacion; los logros académicos; la memoria;
el funcionamiento ejecutivo y el razonamiento abstracto; las
conductas adaptativas, las habilidades sociales y la
comunicacién social; el periodo de atencién, el nivel de
actividad y la distraccion. La evaluacion de la mayoria de las
areas del sistema nervioso central la realizan los psicélogos,
especialistas en lenguaje y terapistas ocupacionales.

El papel del médico general comprende la pesquisa del
consumo de alcohol en la mujer embarazada, la derivacion para
el diagnostico, el seguimiento y la conexién con los servicios
comunitarios. Para la pesquisa del consumo de alcohol en las
mujeres se utilizan dos tipos de cuestionarios que demostraron
ser sensibles y especificos: el CRAFFT (para adolescentes) y el
CAGE modificado (para mujeres embarazadas y no
embarazadas). Las guias del National Institute on Alcohol Abuse
and Alcoholism recomiendan que toda mujer que bebe mas de 7
tragos alcoholicos por semana o mas de 3 tragos en cualquier
dia en los Ultimos meses debe ser evaluada para detectar
problemas vinculados con el alcohol. Datos recientes sugieren
que la exposicion prenatal a pequefas cantidades de alcohol,
tan bajas como un trago estandar por dia que contiene
aproximadamente 0.5 onza de etanol (360 ml [12 onzas] de
cerveza, 150 ml [5 onzas] de vino o 45 ml [1.5 onza] de bebidas
espirituosas) tiene algun efecto sobre el desarrollo neurolégico
del feto. Dado que se desconoce el limite inferior exacto para la
embriopatia por etanol, debe aconsejarse a las embarazadas que
se abstengan de consumir alcohol.

Los pacientes deben derivarse para su evaluacién ante las
siguientes situaciones: 1) presencia de tres anomalias faciales
caracteristicas de exposicion prenatal al alcohol y pruebas de
exposicion prenatal significativa al alcohol a niveles con
conocida asociacién para la aparicion de efectos fisicos y sobre
el desarrollo; 2) presencia de una o mas anomalias faciales,
alteraciones del crecimiento y exposicion prenatal significativa
al alcohol conocida o probable; 3) presencia de una o mas
anomalfas faciales, una o mas deficiencias en el sistema
nervioso central y exposicion prenatal significativa al alcohol
conocida o probable; 4) presencia de una o mas anomalias
faciales, alteraciones del crecimiento y una o mas deficiencias
en el sistema nervioso central; 5) deficiencias en el sistema
nervioso central y exposicion prenatal significativa al alcohol
conocida o probable.

La identificacion exacta de las anomalias faciales caracteristicas
de exposicién prenatal al alcohol puede ser dificil para muchos
médicos clinicos. Sin embargo, no es necesaria la deteccion de las
anomalias faciales para la derivacién del paciente, mientras que
son esenciales la informacién sobre el crecimiento prenatal y
posnatal, la salud mental de la madre y los factores de riesgo para
la ingesta de alcohol durante el embarazo.

La deteccion de la exposiciéon prenatal al alcohol constituye
un diagnostico que compromete al individuo, a su madrey a
otros miembros de la familia que pudiesen estar afectados. La
intervencion del médico general es vital para la prevencion de
la exposicion continuada al alcohol y de la afeccién
subsiguiente de otros hermanos, la derivacién para la
evaluacién diagnéstica y la conexion con los servicios y recursos
necesarios para mejorar los resultados terapéuticos.
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Adelaida, Australia

La endoftalmitis es una rara complicacién que amenaza la
visién y suele ocurrir cuando las barreras oculares externas son
franqueadas por patdégenos exdgenos luego de la cirugia ocular
o de una lesion ocular penetrante.

La endoftalmitis endégena (EE) es causada por diseminacién
hematdgena de organismos desde un sitio de infeccién remoto
hasta el ojo, lo que determina una pérdida visual grave. La EE
representa 2% a 15% de todos los casos de endoftalmitis. Se
presenta principalmente en pacientes internados y con
enfermedades sistémicas debilitantes como diabetes,
insuficiencia renal, sida, neoplasias, catéteres intravenosos o
abuso de drogas, endocarditis, cirugias mayores recientes,
trasplante de 6rganos o procedimientos genitourinarios y
dentales. Los agentes causales incluyen bacterias grampositivas
y gramnegativas y hongos. La EE es considerada un desafio
diagndstico y terapéutico ya que puede simular clinicamente
inflamaciones benignas o infecciones en el segmento anterior
del ojo. Los autores realizaron un estudio para evaluar las
caracteristicas clinicas y la evoluciéon en pacientes con EE
tratados por un periodo de 13 afios en un hospital de alta
complejidad en el sur de Australia.

Se evaluaron 16 ojos de 13 pacientes, 8 hombresy 5
mujeres, con una edad promedio de 62 ahos. Los factores
sistémicos predisponentes fueron principalmente diabetes
mellitus, 30.7%,; enfermedad obstructiva crénica de las vias
aéreas, 23%; y enfermedad renal terminal, 15.4%. Los
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organismos aislados fueron especies fungicas en 11 ojos (7 ojos
con Candida albicans y 4 con Aspergillus fumigatus),
grampositivos en 4 ojos y Pseudomonas aeruginosa en 1 ojo.

Se observé un predominio de hongos (61.5% de los
pacientes, 68.7% de los ojos), el mas comun fue Candida
albicans y represento el 63.6% de todos los aislamientos
fungicos; el resto era Aspergillus fumigatus. Fueron aisladas
bacterias en 38.5% de los pacientes: 80% grampositivas y
20% gramnegativas La agudeza visual fue 20/200 o menor en
8 pacientes (61.5%). La mejoria visual final de mas de 2 lineas
se observé en 5 pacientes, fue estable o peor en 6 pacientes y
en 2 pacientes el ojo fue enucleado o eviscerado. La
aspergilosis sistémica determiné la muerte de ambos pacientes.
Los resultados funcionales y visuales son malos en general,
especialmente por infeccion por Aspergillus o gramnegativos.
Los 3 casos bilaterales fueron infecciones fungicas.

Todos los pacientes drogadictos intravenosos presentaron C.
albicans y la agudeza visual final mejor6 significativamente
con el tratamiento. La evolucion clinica y el perfil
microbiolégico de los patdégenos en pacientes con EE en estas
series es similar a otras de EE.UU. y Reino Unido. Los autores
concluyen que la observacién estrecha de los pacientes
inmunocomprometidos con infecciones sistémicas puede
facilitar el diagndéstico y tratamiento temprano de la EE y
mejorar el pronostico.
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hiperglucemia

Dijon, Francia

En 1931 Cruikshank describié prevalencia elevada de
glucosuria durante el infarto de miocardio entre los pacientes
no diabéticos, y numerosos trabajos posteriores demostraron
anomalias de la glucemia en el curso de los infartos, aun en
ausencia de diabetes conocida. Esos trastornos se asocian con
aumento de la mortalidad hospitalaria, lo que puede ser
explicado por la magnitud del infarto, incidencia mas elevada
de episodios de insuficiencia cardiaca y aparicion de shock
cardiogénico. Por otra parte, la disminucién del nivel de
glucemia por perfusion de glucosa e insulina durante las
primeras 24 horas posteriores a un sindrome coronario agudo
(SCA) demostré efecto beneficioso sobre la disminucion de la
mortalidad entre los pacientes diabéticos.

En el curso del SCA, los mecanismos que llevan a la
hiperglucemia no estan claramente establecidos, si bien la
disminucion de la glucemia por medio de la insulina y sus
efectos positivos sobre la mortalidad sugieren que esa
hiperglucemia no es solamente una respuesta al estrés mediada
por el cortisol y la noradrenalina. Las anomalias inducen
disminucion de la contractilidad asociada con aumento del
consumo de oxigeno, lo que lleva a episodios de insuficiencia
cardiaca y de trastornos del ritmo. Ademaés, varios autores
demostraron recientemente que la hiperglucemia se asocia con
alteracién de la funcion microcirculatoria luego de la
angioplastia, lo que podria explicar el mayor tamano de los
infartos y la mala recuperacion funcional entre los individuos
diabéticos. Experimentalmente, la hiperglucemia aumenta el
nivel de expresion de las moléculas de adhesion, favoreciendo
la adherencia de los leucocitos a la pared capilar y aumentando
también la formacion de trombos, ya que el nivel de glucosa
sanguinea es predictor independiente de trombosis plaquetaria.

En consecuencia, la hiperglucemia durante el SCA entre los
pacientes diabéticos o no diabéticos es factor importante de
mal prondéstico potencialmente modificable.
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Cualquiera sea el tratamiento antidiabético prescrito, la
simple determinacion de la glucemia en el momento de la
admision parece relacionarse, en el paciente diabético
diagnosticado, con la aparicion de SCA. Un metaanalisis
reciente que incluyé 15 estudios y 1 546 pacientes diabéticos
demostréd que la glucemia superior a 10 mmol/l en el momento
de la admisién multiplica hasta casi por 2 la mortalidad
hospitalaria en relacién con los individuos diabéticos con
glucemia inicial controlada.

La situacion de los pacientes diabéticos que ignoran su
patologia es todavia mas importante, ya que en una cohorte
estadounidense de 1 664 individuos con SCA, se demostré que
representaban el 8.1% de la poblacién estudiada y mostraban
riesgo mas de 2 veces superior para la mortalidad hospitalaria
que los pacientes no diabéticos y similar a la de los pacientes
con diabetes conocida con nivel de glucemia mayor de
11 mmol/l.

El estudio DIGAMI, luego de haber destacado la importancia
de la insulinoterapia en la fase aguda del infarto de miocardio
en el paciente diabético, demostro a través del seguimiento a lo
largo de 3 afos que la glucemia en la admisién es factor
predictivo independiente de mortalidad en el andlisis
multivariado, pero que, ademads, un valor de glucemia superior
a 16.5 mmol/l expone a un aumento de mortalidad del 50% en
relacion con los valores inferiores a 13 mmol/I.

El nivel de la glucemia en el curso de las primeras horas de
manejo de los pacientes parece ser factor de complicaciones
para el cuidado intervencional.

La hiperglucemia producida por el estrés que aparece en el
curso del infarto de miocardio es por si misma factor de
gravedad, ya que un metaanalisis demostré que la glucemia de
ingreso mayor o igual a un valor entre 6.1 y 8 mmol/l entre una
poblacién no diabética estaba asociada con aumento del riesgo
de mortalidad hospitalaria y con la aparicion de insuficiencia
cardiaca o shock cardiogénico. Esos datos fueron confirmados
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en un trabajo retrospectivo que mostré que la glucemia mayor
de 7.4 mmol/l era factor predictivo de mortalidad a los 24
meses, y en el que cada incremento de 3 mmol/l de glucemia
se relacionaba con la apariciéon de eventos cardiacos
importantes, con odds ratio de 1.29.

Un nivel plasmatico de glucosa superior al nivel de la
diabetes (7 mmol/l o 1.26 g/l) es factor de riesgo bien
establecido para la patologia coronaria. Ese nivel corresponde
a laincidencia y a la prevalencia de la microangiopatia
diabética, especialmente la retinopatia y la neuropatia. Sin
embargo, se considera actualmente que la macroangiopatia
diabética fundamentalmente coronaria, aparece con valores
por debajo del nivel que define la diabetes. La nueva
definicién de hiperglucemia juvenil no diabética de la
American Diabetes Association (entre 6.1y 7 mmol/l o entre
1.10y 1.26 g/l) crea una categoria de pacientes que
presentan 10 veces mas riesgo de desarrollar diabetes a los 6
anos. En los pacientes coronarios se caracteriza también por
riesgo aumentado de mortalidad general y mas
especificamente por cardiopatia isquémica, en relacién con la
poblacion normoglucémica.

El impacto de esas anomalias glucémicas en el curso de los
eventos coronarios agudos resultaba hasta hace poco
desconocido. Los resultados de estudios franceses revelan que
los pacientes que presentan hiperglucemia juvenil no
diabética tienen 2 veces mas riesgo de mortalidad hospitalaria

Novedades seleccionadas

que los individuos normoglucémicos, y esta relacionado
principalmente con el aumento para el riesgo de desarrollar
shock cardiogénico en el curso de la estadia hospitalaria.
Resulta importante destacar la relacién entre la glucemia
determinada y una revaluacion a los 3 meses.

Esa relacion entre la hiperglucemia juvenil no diabéticay la
aparicién de shock cardiogénico plantea la pregunta acerca
del papel deletéreo de la hiperglucemia, aun moderada, con
la glucacion, la activacién de la quinasa de la proteina C, o el
aumento de la oxidacion.

El manejo de los sindromes coronarios agudos se basa
en recomendaciones claramente establecidas para las
estrategias de recanalizacién. De todas maneras, la evaluacion
del nivel de la glucemia debe integrar los procedimientos
correctos; por una parte, para la pesquisa de diabetes o de
hiperglucemia juvenil no diabética, que representan entre el
15% y el 30% de los pacientes hospitalizados y, por otra
parte, el valor de la glucemia es factor prondstico mayor entre
los pacientes, sean o no diabéticos. Finalmente, concluyen los
autores, si bien el tratamiento sobre la base de la insulina ha
establecido claramente su beneficio entre los individuos
diabéticos, el papel del control glucémico sobre las estrategias
mecanicas o adyuvantes de recanalizacion debe todavia ser
evaluado.

T Informacién adicional en
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El ejercicio beneficia a pacientes con insuficiencia cardiaca crénica

Estocolmo, Suecia
Debido a la mayor supervivencia de los pacientes con
sindromes coronarios agudos y al envejecimiento de la
poblacion, la insuficiencia cardiaca (IC) se esta convirtiendo
en uno de los problemas cardiovasculares mas comunes, con
considerables consecuencias para la salud publica por los
costos de internacion, diagnéstico y tratamiento. En algunos
paises occidentales es la cuarta causa de internacion y la mas
frecuente en mayores de 65 afos. Tanto los sintomas
agudos como crénicos determinan incremento del tiempo de
internacion. Los pacientes con IC también presentan menor
calidad de vida, su mejora parece ser un objetivo importante
en intervenciones de salud publica. Ademaés, el impacto
sobre la salud fisica parece ser significativamente mayor en
dichos pacientes en comparacién con otros con trastornos
crénicos comunes. Los pacientes con IC presentan mayor
riesgo de reinternacién temprana y de muerte, y la
prescripcion de drogas recomendadas es aun baja. La
internacion por IC también se ha asociado con un incremento
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significativo del riesgo de muerte. A pesar de la terapia
farmacologica avanzada, los pacientes con IC crénica aln se
caracterizan por intolerancia al ejercicio asociada con efectos
pronoésticos desfavorables como aumento de la mortalidad y
mala calidad de vida. Se han demostrado los efectos
beneficiosos a corto plazo del entrenamiento fisico sobre la
capacidad de ejercicio y la calidad de vida en relacién con la
salud. Por ello, los autores realizaron un estudio para evaluar
en forma retrospectiva los efectos a largo plazo del ejercicio
sobre el impacto de la enfermedad en una poblacion con IC
respecto de la mortalidad, cantidad y dias de internacién en
comparacién con un grupo control de pacientes con IC que
no intervinieron en un programa de ejercicios.

Para ello, 48 sujetos con IC crénica moderada,
estabilizados por el tratamiento farmacolégico, que habian
participado en un programa de entrenamiento fisico por 8
semanas fueron estudiados en forma retrospectiva luego de
5 afos y se compararon con un grupo control de 49
personas. Todos los pacientes presentaban disfuncién
sistolica del ventriculo izquierdo. El entrenamiento consistié
de ejercicios dindmicos de resistencia incluyendo al musculo
cuadriceps de forma unilateral o bilateral.

Los resultados mostraron que el ejercicio en los pacientes
con IC determiné menos internaciones (2 £33 vs. 3 +£3)y
menos dias de internacién (10 + 17 vs. 20 + 27) por
problemas cardiacos a los 5 afos de seguimiento. El
entrenamiento no afectd la mortalidad. Segun los
investigadores, los efectos a largo plazo del ejercicio sobre el
impacto de la enfermedad en pacientes con IC crénica se
asocian con menor cantidad de internaciones y por menor
numero de dias por empeoramiento de la enfermedad
cardiaca.

_». T Informacién adicional en
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Aclaran algunos aspectos de la evaluacion del dolor en el nifio hospitalizado g

Paris, Francia

La evaluacion del dolor es una accién fundamental en el
manejo de los nifios hospitalizados, que incluye 4 etapas: la
primera consiste en plantear el diagnéstico del dolor, la segunda
en investigar sus causas y analizarlas, la tercera implica
cuantificarlo segun su intensidad o su desaparicién, y la Ultima
consiste en revaluarlo a lo largo del tiempo con el fin de
considerar la eficacia del tratamiento y, eventualmente,
readaptarlo. La evaluacion del dolor permitira reconocerlo sin
subjetividad, tener una medicion reproducible, guiar la eleccion
terapéutica y seguir la eficacia del tratamiento, con lo que se
lograré ademas que el conjunto del personal interviniente en el
medio hospitalario hable el mismo idioma.

La evaluacion del dolor en pediatria presenta varias
dificultades, ya que se dirige a una poblacién de nifos de 0 a 15
anos, lo que requiere la utilizacién de instrumentos adaptados a
esas edades. Es necesario tener en cuenta el nivel de desarrollo
cognitivo, que difiere también segun la edad, y que la
autoevaluacién del dolor es confiable sélo a partir de los 5-6
anos. Entre los 3y los 5 afos se puede intentar la
autoevaluacién, aunque si el niflo no puede dar una calificacion
a su dolor, o si es mas pequefo, se debera recurrir a la
heteroevaluacion, la que requerira el empleo de instrumentos
particulares.

La expresién del dolor en el nifo depende de su edad,
experiencia con el dolor, personalidad, medio etnocultural y
sociofamiliar, y de las estrategias de adaptacion. El lactante de O
a 2 afos pasa por diferentes estadios de desarrollo, y con una
idea todopoderosa cree que su pensamiento es universal, no
posee esquema corporal establecido, no tiene nocién del tiempo,
de la causa ni de las consecuencias del dolor, ni de su potencial
desaparicion. El nifio dolorido se encuentra completamente
desprotegido, invadido por su dolor, en un desamparo total,
angustiado y retraido, especialmente si el dolor se prolonga.

El nifo pequefio de 2 a 7 afios posee un pensamiento
centrado en si mismo, no es capaz de relacionar la enfermedad
con el dolor, algo o alguien es responsable de su dolor, no lo
expresa porque cree que el médico sabe lo que él piensa, y
localiza mal el dolor. A veces presenta actitud de culpabilidad, no
relaciona el tratamiento con la desaparicién del dolor y, por el
contrario, la idea de magia o de sorpresa puede hacer
desaparecer el dolor y ayudarlo a aceptar un tratamiento.

En la edad escolar, entre los 7 y los 11 afios, el pensamiento
estd mds estructurado y es mds logico. El nifio sabe que el
razonamiento de la gente que lo rodea es diferente del suyo,
analiza las causas externas y puede comprender el origen del
dolor. Sin embargo, su capacidad de abstraccion es limitada y el
dolor es frecuentemente percibido como sentimiento de castigo.
El nifo de esa edad con dolor es un adepto ferviente a las
explicaciones y adhiere voluntariamente al tratamiento, si bien
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no posee todavia ideas fluidas acerca de los origenes internos de
su padecimiento, por lo que la utilizacion de gréficos para
explicarle su enfermedad o dolor es importante, ya que se trata
de la edad ideal para el aprendizaje de las técnicas cognitivas y
de comportamiento.

El adolescente es capaz de comprender las causas y las
consecuencias de su enfermedad y sabe también que es posible
mitigar el dolor. De todas maneras, todas sus facultades pueden
estar afectadas por las dificultades inherentes a esta etapa.
Puede tener la impresién de perder el control de su vida cuando
se encuentra en camino de luchar y lograr, y las explicaciones y
negociaciones son indispensables para que colabore con el
manejo de su enfermedad.

La evaluacién del dolor por parte del médico va a depender de
su personalidad, de sus experiencias profesionales y personales
con el dolor, de su disponibilidad de tiempo, del conocimiento
de la patologia del nifo, de la confianza en las escalas de
evaluacion y en los tratamientos, de su cultura, de sus creencias,
de su negacion del dolor, de la personalidad del nifo y de la
presencia de los padres.

Las manifestaciones del dolor son bifésicas. En la fase aguda el
dolor se expresa “hablando” por medio de gritos, llanto y
manifestaciones del comportamiento. De todas maneras, cuando
el nifo es muy pequefio o cuando la enfermedad es muy grave
serd menos expresivo. Cuando el dolor se prolonga el nifio se
calma y entra en una fase de inercia psicomotriz.

El abordaje de un nifio con dolor esta bien normatizado y la
primera fase consiste en entrar en contacto con él de acuerdo
con un modelo adaptado a su edad. Es necesario demostrarle
que se le tiene confianza y hacerle saber que desempefia un
papel primordial en el manejo de su dolor. La segunda fase se
basa en el interrogatorio al nifo y a sus padres, que tiene como
principal objetivo precisar las circunstancias de aparicién del
dolor, su localizacion, intensidad, caracteristicas cualitativas y
temporales. Se debe determinar también la influencia de
distintos factores tales como el frio, el movimiento, los
tratamientos administrados y su eficacia, y las repercusiones del
dolor en el nifo.

La tercera fase consiste en examinarlo y observarlo para
evaluar las reacciones de comportamiento frente al dolor agudo,
y las modificaciones fisiolégicas presentadas por el nifo. Si es
posible, el examen clinico se efectuara en presencia de los padres
y suavemente, debiendo comenzar por las zonas menos
dolorosas para ser completado por un examen neurolégico. El
interrogatorio y el examen clinico del nifio permitiran determinar
el tipo de dolor, con el objetivo de elegir el tratamiento mas
apropiado. Cuando el dolor sea muy intenso la cooperacién del
nino sera imposible, por lo que se requerira inicialmente la
administracion de tratamiento analgésico.

La evaluacion del dolor puede requerir determinaciones del
comportamiento que deben estar adaptadas a la edad y la
patologia. En el nifio de mas de 6 afos se puede recurrir a
herramientas tales como las preguntas, la escala visual analégica
y sus derivados, las escalas de rostros, los cubos, el dibujo o los
adjetivos calificativos. Entre los 3y los 5 afos la evaluacién del
dolor puede ser dificil, y se debe elegir el elemento que
complazca al nifio, si es posible la autoevaluacién. En mas del
25% al 50% de los nifos la respuesta es binaria, es decir que es
capaz de expresar que tiene o no tiene dolor, pero no es capaz
de cuantificarlo, por lo que en ese caso sera indispensable la
heteroevaluacion.

Para el recién nacido y el prematuro las escalas que evaltan
el dolor agudo son el Neonatal Facial Coding System (NFCS) y
el Premature Infant Pain Profile (PIPP). EI NFCS incluye los
siguientes item: cefo fruncido, parpados cerrados, surco
nasolabial acentuado y boca abierta, en funcién de su
ausencia (0) o de su presencia (1), y el puntaje se obtiene
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mediante la sumatoria de esos 4 item.

Las escalas especificas para el dolor posoperatorio son la
Objective Pain Scale (OPS) y la Children’s Hospital of Eastern
Ontario Scale (CHEOPS), si bien no pesquisan el dolor que se
prolonga y pueden transformarse en obsoletas al cabo de 24
horas. La evaluacién del dolor se debe realizar a la llegada del
nino al hospital y, en caso de que se sienta afectado, se debe
revaluar el dolor cada 30 minutos con el objetivo de constatar la
eficacia del tratamiento y de modificarlo si fuera necesario. Si el
dolor cesara seréa suficiente evaluar al nifio cada 3 a 4 horas, y
luego 2 a 3 veces por dia si no hay dolor y de manera mas
frecuente si recibe tratamiento analgésico.

El manejo del dolor en el nifio resulta dificil debido a que la
poblacion es heterogénea, el dolor presenta un aspecto
bifasico y aumenta debido a la ansiedad y el estrés. La
evaluacion del dolor se basa en la eleccién de una escala
adaptada a la edad del nifo y a su patologia, herramienta que
no se dudard en cambiar en caso de modificacion del
comportamiento del nifo, particularmente si el dolor se
prolonga. Por ultimo, concluyen los autores, no habra que
olvidar que la actitud del médico puede influir en la respuesta al
tratamiento.

_»~.F Informacién adicional en
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disfuncion endotelial

Rochester, EE.UU.

El endotelio es una monocapa de células que recubren la luz
vascular y que separan la pared vascular de la circulacién. En la
década pasada sélo se consideraba la capa endotelial de los
grandes vasos de conduccion y de la luz vascular. Sin embargo, el
lecho vascular se extiende a la pared vascular y a los vasa vasorum
de la adventicia, que también son parte de la microcirculacion
intravascular activa recubierta por endotelio. Una visiéon actual del
endotelio incluye la médula ésea y las células progenitoras
endoteliales (CPE). La pared vascular y el endotelio estan en
reparacion constante en respuesta a dafos de tipo mecanicos y
quimicos. Las células endoteliales madre derivadas de la médula
6sea y las CPE contribuyen a la reparacién de la lesion vascular y
tisular. En el sitio de vascularizacion tisular, las células endoteliales
pueden originarse de vasos sanguineos adyacentes o por
reclutamiento de CPE derivadas de la médula dsea. La reparacién
del dafio vascular con CPE se asocia con normalizacién de la
funcién endotelial. Por el contrario, la reparacién de dafo vascular
puede ser deficiente en el contexto de disfuncion endotelial, lo
que puede atribuirse a dos mecanismos. Un estudio reciente
demostro que el grado de disfuncién endotelial se correlacionaba
con el nimero de CPE, de modo que uno de los mecanismos
involucrados en la disfuncion vascular endotelial podria ser la
deficiencia relativa de CPE para reparacion vascular. Ademas, la
funcién de estas células y su posibilidad de intervenir en la
reparacion vascular luego del dafo parece estar deteriorada en un
modelo animal con disminucién de la actividad de 6xido nitrico
(ON). Puede especularse, senalan los expertos, que la actividad de
ON endotelial —indicativa de la funcién endotelial- podria estar
reducida a nivel de las células pluripotenciales en sujetos con
disfuncion endotelial sistémica y aterosclerosis. Esta idea se basa
en las observaciones que informan que en la diabetes tipo 2
-enfermedad asociada con disfuncién endotelial- el reclutamiento
de CPE al sitio de reparacion tisular se encuentra disminuido, y
que las estatinas —que mejoran la funcién endotelial- promueven
la movilizacion y la funcién de las CPE. De esta manera, el
concepto de disfuncion endotelial como sindrome con varias
presentaciones clinicas —mas que un trastorno vascular localizado—
podria explicar el mecanismo de los eventos cardiovasculares que
se asocian con disfuncién endotelial.

Un analisis multivariado de estudios actuales sobre la asociacion
entre disfuncién endotelial coronaria o periférica y eventos
cardiovasculares, que incluyo alrededor de 2 500 pacientes,
demuestra que la disfuncién endotelial se asocia con eventos
cardiovasculares; entre ellos, muerte por causa cardiaca, infarto de
miocardio y necesidad de revascularizacién.

Hay dos métodos principales para estudiar la funcion endotelial.
El método primario provee informacién directa sobre la capacidad
funcional del endotelio y comprende la evaluacion de la respuesta
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eventos cardiovasculares

Circulation
de las células endoteliales a la estimulacion directa. Se basa en
dos principios; el primero afirma que ciertos estimulos inducen la
liberacion de ON desde el endotelio vascular para producir
relajacién vascular; el segundo, que la disfuncién endotelial es un
trastorno sistémico, por lo que puede medirse en diferentes
lechos vasculares. La evaluacién vasomotora endotelial puede
realizarse en la circulacién coronaria por angiografia coronaria y
Doppler intracoronario para el calculo directo de cambios en el
flujo sanguineo coronario y de la resistencia coronaria vascular. Si
bien este método es considerado de primera linea, es invasivo y
requiere experiencia y equipo especial, lo que dificulta su uso. La
prueba vasomotora endotelial alternativa involucra la circulacién
periférica. La funcion endotelial de vasos de resistencia del
antebrazo puede ser evaluada mediante la infusion intraarterial
de vasodilatadores dependientes del endotelio, como la
acetilcolina. Una prueba menos invasiva consiste en el estudio de
la dilatacion mediada por flujo dependiente del endotelio de la
arteria braquial mediante ecografia de alta resolucién.

El otro método (indirecto) para determinar el estado del
endotelio mide los marcadores periféricos que se asocian con
disfuncion endotelial y progresion de la inflamacién y
aterosclerosis. La activacion vascular de células endoteliales
constituye un paso importante en la aterosclerosis. La
determinacién de marcadores circulantes de inflamacion de la
pared vascular representa una herramienta prometedora para
predecir el riesgo cardiovascular y la evolucion después de
eventos cardiovasculares. La endotelina-1y el ON, producidos por
el endotelio, también pueden ser medidos.

La intervencion del endotelio en la patogénesis del sindrome
coronario agudo (SCA) comprende varias fases.

La desestabilizacion de la placa —que conduce a eventos
cardiacos- resulta del proceso inflamatorio que involucra
componentes celulares de la placa y mediadores como citoquinas
y quimioquinas. La disfuncién endotelial se asocia con incremento
del estrés oxidativo, un importante promotor de procesos
inflamatorios. La inflamacién es regulada, en parte, por el ON que
puede reducir la expresion endotelial de varios mediadores de la
inflamacion y de moléculas de adhesiéon que incrementan la
vulnerabilidad de la placa. Este efecto depende de la inhibicién de
la transcripcion del factor nuclear kappa B, regulador clave de
varias proteinas inflamatorias involucradas en la aterosclerosis. Un
endotelio disfuncional puede contribuir a la desestabilizacion de
la placa y a su erosion por la reduccién de su potencial
antiinflamatorio y antioxidante.

La vasoconstriccion en respuesta a estimulos metabdlicos y
simpaticos existentes en la zona de lesion en pacientes con
angina inestable puede desencadenar la ruptura de la placa. La
liberacion del potente vasoconstrictor endotelina-1 —que
caracteriza la disfunciéon endotelial- aumenta en la placa
inestable, lo que puede potenciarse por la vasoconstriccion
dependiente del endotelio producida por el estrés fisico o mental.

El impacto de la disfuncion endotelial de los vasa vasorum de
la adventicia parece ser sustancial teniendo en cuenta que su



area supera en mas de 70 veces la del vaso madre. La
exposicién sistémica de la superficie endotelial a similares
factores de riesgo puede producir disfuncién endotelial en la
pared vascular, lo que conduce a isquemia de la pared y
neovascularizaciéon. La neovascularizaciéon de la placa puede
ocasionar mayor flujo de macréfagos y hemorragia intraplaca,
contribuyendo a SCA y muerte por causa cardiaca. El nimero
de vasa vasorum y de capilares de la placa, los cuales
contribuyen a su oxigenacion, aumenta con la progresién de la
placa. En placas avanzadas se produce hipoxia y angiogénesis
por efecto de la vasoconstriccion, y la ruptura de los fragiles
vasos puede provocar hemorragia intraplaca. Esto puede
producir la oclusion total de la luz arterial junto con la formacion
de trombos.

La disfuncion endotelial persistente puede estar involucrada
en el fendmeno de falta de flujo luego de la intervencion
coronaria. Este fenémeno denominado “atontamiento
endotelial”, que puede conducir a isquemia miocardica, puede
ser revertido con L-arginina o antagonistas de la angiotensina y
ser secundario a un incremento agudo del estrés oxidativo. El
pretratamiento con agentes protectores del endotelio, como
estatinas, se asocia con menor dafo miocardico luego de la
intervencion coronaria y SCA.

El endotelio sano tiene efectos antitrombaoticos por la
secrecion de factores antiagregantes (ON y prostaglandina 12),
anticoagulantes (heparina y proteinas C y S) o fibrinoliticos
(activador tisular del plasminégeno [AP]). La disfuncion

endotelial se caracteriza por reduccion del ON, prostaciclina y
AP, contribuye a la vasoconstriccion por endotelina y serotonina
y a la formacién de trombos.

El estrés mental y un incremento agudo de la presién arterial
asociado con activacién simpdatica pueden iniciar los eventos de
SCA y muerte subita (MS). La disfuncién endotelial por estrés
puede estar mediada por la endotelina-1. Uno de los principales
factores asociados con SCA'y MS es el habito de fumar, que
puede provocar disfuncién endotelial.

El endotelio coronario regula el flujo coronario de la
microcirculacién epicdrdica e intramiocardica. La disfuncién
endotelial puede conducir a episodios repetidos de isquemia
miocérdica y pequenos infartos que contribuyen al desarrollo de
insuficiencia cardiaca.

Los agentes farmacoldgicos para tratar la disfuncion
endotelial incluyen estatinas e inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina. Entre las medidas no
farmacoldgicas se destaca la actividad fisica, que mejora la
vasodilatacién dependiente del endotelio.

La presencia de disfuncién endotelial se asocia con eventos
cardiovasculares; por ello, la evaluacion de la funcién endotelial
podria ser un instrumento diagnéstico adyuvante para la
estratificacién de los pacientes con riesgo de eventos
cardiovasculares.
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Aspecto de las lesiones encefalicas accidentales en nifhos menores de 5 anos g~
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En la mayoria de los accidentes domésticos, los nifios no parecen
sufrir danos significativos; las fracturas de craneo parecen ser
infrecuentes y ocurrir en menos del 5% de los casos.

Las lesiones encefélicas no accidentales son una importante
causa de morbilidad y mortalidad; por eso, clinicos y radiélogos
desempefian un importante papel en la deteccion del abuso
infantil. En el momento de la presentacion en los servicios médicos,
los perpetradores de las lesiones encefélicas frecuentemente
aducen causas accidentales; el radidlogo debe ser capaz de
determinar, cuando sea posible, si el mecanismo informado por el
adulto responsable del nifio lesionado coincide con lo detectado a
través de las imagenes. Con este propésito, estos profesionales
deben conocer qué tipo de lesiones encefalicas podrian ser
causadas por caidas domésticas accidentales. El propésito del
presente estudio fue evaluar de manera prospectiva el tipo y la
naturaleza de las lesiones encefalicas de los niflos de menos de 5
afos que fueron llevados para su atencién en un departamento de
accidentes y emergencias luego de una caida accidental.

Fueron estudiados todos los niflos menores de 5 afos que,
durante un periodo de 8 meses, se presentaron en la institucién

Clinical Radiology

de los autores por lesion encefalica causada por una caida
accidental. La condicion de accidental estaba definida por el
cumplimiento de los siguientes criterios: la presencia de un
testigo, ademds de la del responsable del nifio, en el momento
de la caida; la presentacion del nifo en el hospital dentro de
algunas horas luego de producido el evento, y la opinion del
pediatra responsable acerca de la compatibilidad del mecanismo
de la lesion con un accidente doméstico.

Setenta y dos nifos, de un rango etario de 4 meses a 4.75 afos,
cumplieron los criterios de inclusion. Las caidas se produjeron desde
una altura de menos de 50 cm hasta méas de 3 metros, aunque la
mayoria se produjo desde menos de 1 metro.

De los 72 nifos, 52 presentaban evidencia visible de lesion
encefélica, lo que representaba el 71% de los nifos que habian
caido sobre una superficie dura y el 74% de quienes habian caido
sobre una superficie blanda. Estas lesiones visibles estaban
presenten en el 95% de los nifios que habian caido desde mas de 1
metro de altura. Del total de nifios estudiados, el 44% fue
sometido a radiografias de craneo y el 12.5% presentaba fractura
en dicha zona. De las 4 fracturas, 3 fueron parietales lineales, 2 de
ellas fueron producidas por caidas desde una altura de 1 metro y
una desde de 80 a 90 cm, esta Ultima producida sobre el borde del
faldén de una chimenea. La restante fue una fractura de base de
craneo producida por una caida desde mas de 3 metros de altura.

Los autores concluyen que no parecen producirse dafios
significativos en la gran mayoria de los nifios que sufren accidentes
domésticos. Las fracturas de craneo, que parecen producirse en
menos del 5% de los casos, requieren para su aparicion una caida
desde una altura minima de 1 metro; si se produce desde una
altura inferior a ésta, se produciré fractura cuando el impacto se
concentre en un area pequena del crdneo, de manera que las
fuerzas se incrementen en este punto.
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] =V i
Rochester, EE.UU.

El tratamiento de las enfermedades cutaneas con
inmunoglobulinas intravenosas (IglV), particularmente las
enfermedades inmunobullosas, no parece tener tanta
efectividad en la induccion de su remisién como la que se le
habia adjudicado previamente.

Estudios recientes sefialan a las IglV como un tratamiento
efectivo para varias enfermedades cutaneas, particularmente la
enfermedad inmunobullosa refractaria a las terapias
convencionales. En pacientes con enfermedad cutanea de larga
duracién, la terapia con IglV demostré ser efectiva en la induccién
de su remisién clinica y permitié discontinuar el uso de
glucocorticoides y agentes inmunosupresivos concomitantes. La
experiencia de los autores del presente articulo ha sido menos
favorable que la previamente publicada. Por ello llevaron a cabo
este estudio retrospectivo en la Clinica Mayo para examinar el uso
y la efectividad del tratamiento con IglV de las enfermedades
cutaneas. En su disefo, excluyeron a los pacientes con necrolisis
epidérmica tdxica debido a la existencia de diversos estudios bien
disefiados acerca de la efectividad de su tratamiento con IglV, y se
concentraron en los pacientes en los que estas inmunoglobulinas
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se indicaron para otras enfermedades de la piel.

Se analizaron los datos de los pacientes que habian recibido
terapia con IglV en esa instititucion entre 1996 y 2003. Para el
analisis de la respuesta en cada caso, éstas fueron clasificadas
como respuesta completa (resolucién total de las lesiones viejas
sin presencia de lesiones nuevas), respuesta parcial (presencia de
lesiones activas y cicatrizales) o falta de respuesta (persistencia de
lesiones viejas y aparicion de lesiones nuevas).

Se observé que 18 pacientes recibieron este tratamiento en el
mencionado periodo: de ellos, 11 casos eran de enfermedad
inmunobullosa (pénfigo vulgar, bulloso o cicatrizal), 2 eran
dermatomiositis, 1 enfermedad mixta del tejido conectivo, 1
urticaria crénica, 1 escleromixedema, 1 vasculitis leucocitoclastica
y 1 enfermedad bullosa de IgA lineal. Se observé respuesta
completa al tratamiento en un caso de pénfigo bulloso, un caso
de dermatomiositis y en los casos de enfermedad mixta de tejido
conectivo, urticaria crénica, escleromixedema y enfermedad
bullosa de IgA lineal (total = 6). Por otra parte, se registré
respuesta parcial en un caso de pénfigo vulgar, uno de
dermatomiositis y el caso de vasculitis leucocitoclastica (total =
3), y falta de respuesta en 6 casos de pénfigo vulgar, 2 de
pénfigo bulloso y 1 de pénfigo cicatrizal (total = 9). De esta
manera se registrd respuesta completa en 33% de los pacientes
tratados, respuesta parcial en 17% vy falta de respuesta en 50%.
En este Ultimo grupo, todos sus integrantes eran adultos y
presentaban algun tipo de enfermedad inmunobullosa. Con
respecto a los efectos adversos, el 61% de los pacientes no
presentd reacciones atribuibles al tratamiento; en 4 de los
restantes casos, se registré nauseas, fiebre, cefalea o mialgias, en
uno se observd hipertension transitoria luego de la infusiéon y, en
el restante, un cuadro grave similar a la gripe.

Los autores concluyen, sobre la base de la experiencia registrada
en su clinica, que el tratamiento de los pacientes adultos con
enfermedad inmunobullosa con IglV no parece ser efectivo en
forma rutinaria. Con respecto a otras enfermedades cuténeas,
destacan que aun se necesitan estudios mas profundos para
determinar el papel de las IglV en la inducciéon de remision.

T Informacién adicional en
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Eficacia del sildenafil en la hipertensiéon pulmonar primaria

Chennai, India

La hipertension pulmonar primaria (HPP) sintomatica esta
asociada con 50% de mortalidad a los dos afios. Los
bloqueantes de los canales de calcio son efectivos en solamente
el 20% de los pacientes. Los analogos de la prostaciclina y el
trasplante pulmonar probaron ser beneficiosos pero no estan
disponibles en todos los centros; es por ello que se necesita un
agente con buena disponibilidad, administrado por via oral y
accesible. El sildenafil es un inhibidor selectivo de la
fosfodiesterasa tipo 5 que inhibe la degradacién del éxido
nitrico (ON) en los pulmones. Un nivel elevado de este
compuesto reduce la resistencia vascular pulmonar y puede
resultar beneficioso en pacientes con hipertension pulmonar.
No existen, comentan los autores, estudios que evallen la dosis
optima y el tiempo necesario hasta que se produzca respuesta
con el sildenafil, por lo cual se llevé a cabo este trabajo para
analizar todos estos aspectos.

En 2003 se incluyeron pacientes consecutivos con HPP y clase
-1V de la New York Heart Association (NYHA) en un protocolo
de tipo prospectivo y escalonado. Se realizé diagnostico de HPP
luego de haber descartado causas secundarias mediante
pruebas de funcién pulmonar, ecocardiografia y Doppler
venoso. Se consideraron criterios de exclusion las enfermedades
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comdrbidas significativas, las insuficiencias renal o hepatica
graves y la hipotension arterial (presién arterial [PA] menor de
90/60 mm Hg). En todos los casos se evalud la respuesta
vasodilatadora y se administr6 nifedipina a los pacientes que
respondieron hasta una dosis maxima de 40 mg 3 veces al dia.
Luego se comenzo el tratamiento con sildenafil en dosis de 50
mg 2 veces al dia mientras el paciente permanecia internado
para supervision estrecha. Si el sildenafil fue bien tolerado a las
4 semanas, con PA superior a 90/60 mm Hg, se duplicé su dosis
a 100 mg con la misma frecuencia de administracién hasta el
final del periodo de estudio, el cual fue de 8 semanas. Los
criterios primarios evaluados fueron la mejoria en la puntuacion
del indice de disnea de Borg, la clase NYHA y la distancia
recorrida en 6 minutos. Los criterios secundarios fueron la
presencia de hipotensién o sincope y mejoria en los parametros
ecocardiograficos.

Diecisiete pacientes consecutivos cumplieron con los criterios de
inclusién, pero dos de ellos no quisieron participar. El promedio de
edad de la poblacién en estudio fue de 27 anos y las mujeres
representaron el 73% de los casos. Todos los participantes
toleraron bien la dosis inicial de sildenafil, sin presentar
hipotension o sincope. Tres de cuatro casos que presentaban
presion arterial media (PAM) inicial menor de 100 mm Hg, la
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incrementaron hasta 106 mm Hg luego del comienzo del
tratamiento. Esto se correlacioné con una reduccién en los
sintomas de disnea y cansancio. No hubo reacciones adversas,
como empeoramiento de la insuficiencia cardiaca o hipotension,
en ninguno de los casos, excepto en uno que presenté edema de
miembros inferiores. Doce participantes mostraron una tendencia
hacia la mejoria en las dos semanas iniciales de tratamiento; sélo
un caso presenté beneficio adicional al duplicar la dosis del
agente. El beneficio sintomatico no fue diferente entre ambas
dosis en los restantes pacientes. Luego de la fase inicial de
estabilizacién, la mayoria de los casos con clase funcional IV de la
NYHA participaron de una evaluacion inicial de la capacidad de
caminata de 6 minutos de duracion. A la primera semana luego
de haber comenzado el tratamiento con sildenafil, se observaron
mejorias significativas en la capacidad de ejercicio (mejoria media
81 £ 80 m; p=0.002). Se observo beneficio éptimo en los
pacientes que respondieron con una dosis de 50 mg 2 veces al
dia. La presion sistolica de la arteria pulmonar (estimada de
acuerdo con la velocidad del flujo de regurgitacién tricuspideo)
mostré tendencia a la mejorfa. Las dimensiones del corazon
derecho y la contractilidad del ventriculo derecho mostraron una
tendencia insignificante hacia la mejoria.

El sildenafil provoca vasodilatacion pulmonar a través de la
inhibicién de la enzima fosfodiesterasa tipo 5, la cual es
responsable de la degradacion del ON en los pulmones; por lo

tanto, la eficacia de este compuesto depende de la respuesta
pulmonar al ON. En esta serie estudiada, 12 de los 15 pacientes
(80%) demostraron beneficios significativos con sildenafil.

La mejoria global del criterio primario, es decir la distancia
caminada en 6 minutos, fue muy significativa. La clase de NYHA'y
el puntaje de Borg también se modificaron en forma paralela al
criterio primario. La mejoria con este farmaco fue equivalente a la
informada con andlogos de prostaciclina, y similar a lo publicado
acerca del sildenafil en la HPP. Con respecto a la dosificacion
optima, 50 mg administrados 2 veces al dia produjeron beneficios
sintomaticos en casi todos los pacientes (11 de 12) que
respondieron. En estos Ultimos, la mejoria fue significativa al cabo
de dos semanas de tratamiento. Segun este trabajo, se puede
comenzar con una dosis de 50 mg 2 veces diarias, que se puede
duplicar si no se observan beneficios clinicos a la segunda semana.

Concluyen los autores que el sildenafil es seguro y efectivo para
el manejo de la HPP sintomdtica. La mejoria significativa en los
sintomas y en la tolerancia al esfuerzo se producen dentro de las
dos primeras semanas de iniciada la terapéutica con 50 mg
administrados 2 veces al dia en el 80% de los pacientes. Debido a
que es una droga que esta disponible y que practicamente no
posee efectos adversos significativos, los autores la consideran
como medicacion de primera linea para la HPP.

.+ Informacién adicional en
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inhibidores de la fosfodiesterasa-5

Los Angeles, EE.UU.

Durante el tltimo afio, fueron aprobados dos nuevos
inhibidores de la fosfodiesterasa-5 (FDE-5) para el tratamiento
de la disfuncion eréctil. Actualmente se encuentran en el
mercado farmacéutico el sildenafil, el vardenafil y el tadalafilo.
Estos agentes terapéuticos han demostrado eficacia en una
amplia poblacién de hombres con disfuncion eréctil, que incluye
pacientes con patologia vascular, enfermedad coronaria,
hipertension y diabetes. Debido a que la enzima que inhiben se
encuentra en las células musculares lisas de las arterias y venas
de todo el organismo, estas drogas presentan efectos
vasodilatadores leves y, por lo tanto, tienen el potencial de
afectar el sistema cardiovascular. El objetivo de la presente
revision fue describir los efectos cardiovasculares de los tres
inhibidores de la FDE-5 disponibles, su interaccién con los
nitratos, las diferencias y similitudes en las contraindicaciones
con respecto al uso concomitante de nitratos y alfabloqueantes,
su efecto sobre el intervalo QT y la seguridad respecto de los
eventos cardiacos. También se evalué el concepto de que estos
agentes podrian eventualmente desempefar algin papel en las
terapias para distintas patologias, entre las que se incluyen la
hipertension pulmonar y la insuficiencia cardiaca.

El sildenafil fue aprobado como agente efectivo para el
tratamiento de la disfuncion eréctil en 1998 y sus acciones
cardiovasculares han sido ampliamente estudiadas. En pacientes
con enfermedad cardiaca isquémica estable, 40 mg de sildenafil
por via endovenosa reducen la presién sistélica de 150 mm Hg
a 141 mm Hg (valores medios) y la presién diastélica de 74 mm
Hg a 66 mm Hg (valores medios), pero no tienen efecto sobre la
frecuencia cardiaca, lo que fue verificado en estudios
subsecuentes. Por otra parte, se observd en numerosos ensayos
que el sildenafil redujo la resistencia vascular pulmonary la
presion en la arteria pulmonar, debido a que la vasculatura
pulmonar contiene grandes cantidades de FDE-5.

Aprobado por la FDA en 2003, el vardenafil tiene muchas
similitudes con el sildenafil, dado que su estructura molecular es
muy parecida y presenta también vida media de
aproximadamente 4 horas. En voluntarios sanos, el vardenafil
produjo reduccion transitoria de la presion arterial en posicién
acostada, con disminuciones maximas de la presién sistélica de
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7 mm Hg y de la diastolica de 8 mm Hg; la dosis de 20 mg produjo
aumento maximo de la frecuencia cardiaca en 4 latidos por minuto.

El tadalafilo también fue aprobado por la FDA a fines de
2003; su estructura quimica difiere sustancialmente del sildenafil
y del vardenafil, con vida media de 17.5 horas. En pacientes con
enfermedad coronaria, que presentan mayores presiones
sistélicas basales que los individuos sanos, 10 mg de tadalafilo
reducen la presion sistdlica en posicion de pie desde 134 mm Hg
a 127 mm Hg (valores medios), y la diastélica de 78 mm Hg a
74 mm Hg (valores medios) en el momento de la maxima
concentracién plasmatica, es decir, después de 2 horas de
administrada la dosis.

Los inhibidores de la FDE-5 mejoran la disfuncién eréctil
impidiendo la degradacion del GMP ciclico, sustancia que
produce relajacién de las células musculares lisas en las arterias,
arteriolas y sinusoides de los cuerpos cavernosos del pene. Los
dadores de éxido nitrico, como la nitroglicerina, el mononitrato
y el dinitrato de isosorbide y otros, estimulan la enzima
guanilato ciclasa, la que aumenta la produccion de GMP ciclico.
Cuando esos dadores de 6xido nitrico se administran en el
mismo momento que los inhibidores de la FDE-5 se observa
incremento de la producciéon de GMP ciclico e inhibicion de su
degradacion, lo que puede llevar a gran aumento del GMP con
pronunciada vasodilatacion y, en algunos pacientes, hipotensién
marcada. Por lo tanto, los nitratos organicos estan
contraindicados con cualquiera de los inhibidores de la FDE-5
que se encuentran disponibles en el mercado farmacéutico.

Varios ensayos estudiaron las interacciones del sildenafil,
vardenafil y tadalafilo sobre la presién arterial en pacientes que
recibian tratamiento con farmacos antihipertensivos, tales como
los bloqueantes de los canales de calcio, los diuréticos, los
betabloqueantes, los inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina y los bloqueantes de los receptores de la
angiotensina. En general, estos estudios sugieren que cuando se
administra un inhibidor de la FDE-5 a pacientes que estan
recibiendo farmacos antihipertensivos aparecen pequenas
disminuciones adicionales de la presién arterial, similares o
inferiores a las reducciones observadas cuando esos inhibidores
de la FDE-5 son administrados sin drogas antihipertensivas
concomitantes.



Se efectuaron cambios recientemente acerca de las
precauciones (no de las contraindicaciones) del sildenafil, los
cuales se refieren al empleo concomitante en pacientes que reciben
alfabloqueantes generalmente debido a la presencia de hipertrofia
prostética benigna. Estas precauciones aconsejan no ingerir 50 mg o
100 mg de sildenafil dentro del periodo ventana de 4 horas de la
administracion de un alfabloqueante, si bien la dosis de 25 mg puede
ser ingerida en cualquier momento en relacién con el alfabloqueante.

El vardenafil esta contraindicado en pacientes que reciben
alfabloqueantes debido a la aparicion de hipotensiéon importante.
No obstante, analisis recientes sugieren que la interaccién es mucho
menos marcada cuando el vardenafil es administrado a individuos
con hipertrofia prostatica benigna que han estado recibiendo
tratamiento con alfablogueantes a largo plazo.

El tadalafilo est4 contraindicado en pacientes que reciben
alfablogueantes, excepto para la tamsulosina en dosis de 0.4 mg,
debido a la posible disminuciéon importante de la presion arterial.

Si bien la indicacion de vardenafil debe evitarse en pacientes con
prolongacién congénita del intervalo QT que reciben antiarritmicos
de clase IA —como quinidina o procainamida-, o de clase lll -como
amiodarona o sotalol-, el tadalafilo y el sildenafil no presentan esta
restriccion. Hasta el presente no se observaron casos de torsade de
pointes entre pacientes que reciben inhibidores de la FDE-5.

Los ensayos con sildenafil, vardenafil y tadalafilo demostraron
que cuando estos agentes son administrados a pacientes con
enfermedad coronaria, durante la evaluacion de la prueba de
esfuerza no se observa exacerbacién de la isquemia respecto del
placebo, con un nivel de ejercicio evaluado similar o superior al
logrado durante las relaciones sexuales. No obstante, los efectos del
vardenafil y del tadalafilo sobre la hemodinamia de las arterias
coronarias son desconocidos hasta el presente.

A partir de la comercializacién del sildenafil hubo informes
anecdéticos de pacientes con infarto de miocardio y de
fallecimientos; cabe sefalar que la actividad sexual per se puede
estar asociada con pequefio pero definido incremento del riesgo de
infarto de miocardio. Es mas probable que los pacientes con

disfuncion eréctil presenten factores de riesgo para enfermedad
coronaria; entre ellos, edad mayor de 45 anos, tabaquismo,
anormalidades lipidicas, hipertension y falta de actividad fisica, o
gue presenten patologia cardiaca diagnosticada.

Actualmente hay disponibles tres inhibidores de la FDE-5 para el
tratamiento de la disfuncién eréctil; todos ellos son efectivos en
pacientes con disfuncion de base organica, incluida la patologia
ocasionada por enfermedad vascular. El sildenafil y el vardenafil
presentan vidas medias relativamente cortas, de aproximadamente
4 horas, mientras que la vida media del tadalafilo es de 17.5 horas.
Estos agentes terapéuticos son vasodilatadores y tienen efectos
minimos sobre la presién arterial, si bien su empleo junto con los
nitratos esta contraindicado. Si un paciente manifiesta dolor en el
pecho mientras estd recibiendo sildenafil o vardenafil, el nitrato
debe ser administrado bajo supervision médica a las 24 horas; en
caso de que esté recibiendo tadalafilo es necesario esperar 48 horas.
Los alfabloqueantes constituyen una contraindicacién para el
empleo del vardenafil y, excepto para la tamsulosina en dosis de
0.4 mg, también para el uso de tadalafilo. Las dosis mayores de
25 mg de sildenafil no deberian ser administradas dentro de las 4
horas de haber recibido un alfabloqueante. El vardenafil no deberia
ser administrado a individuos que estan recibiendo drogas
antiarritmicas de clases IA o lll, ni a pacientes con prolongacién
congénita del intervalo QT. Los inhibidores de la FDE-5 son seguros
para pacientes que reciben medicacién antihipertensiva (excepto
para los alfablogueantes) y efectivos para el tratamiento de la
disfuncion eréctil en individuos con patologias cardiacas, incluidos
los que presentan enfermedad coronaria e hipertensién. Los datos
provenientes de los estudios controlados, concluyen los expertos,
no sugieren incremento de los indices de infarto de miocardio o de
fallecimiento; por lo que los inhibidores de la FDE-5 parecen ser
seguros y efectivos en la mayoria de los pacientes, aunque no han
sido estudiados detalladamente en individuos con enfermedades
cardiacas basales graves o inestables.

T Informacién adicional en
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tacrolimus

Kyoto, Japén

La miastenia gravis (MG), un trastorno autoinmune
dependiente de células T, es inducida por la produccién
sostenida de un anticuerpo contra receptores nicotinicos de
acetilcolina (RACh) en la unién neuromuscular. El FK506
(tacrolimus), una droga inmunosupresora descubierta en
Japon, actua sobre las células T helper para suprimir la
produccion de citoquinas, por lo que reduce la producciéon de
anticuerpos por las células B. Los autores informaron un
estudio previo a corto plazo (16 semanas) con FK506 para la
MG generalizada. De 19 pacientes, 47% mejoraron la MG o el
puntaje respecto de las actividades de la vida diaria (AVD) y
presentaron una reduccién significativa de los titulos de
anticuerpos anti-RACh y de la produccion de interleuquina 2.
Veinte pacientes (63%) continuaron el tratamiento con FK506
por un maximo de 2 afios para la evaluacion de la eficacia y
seguridad de su uso prolongado. Siete pacientes (37%) no
continuaron el tratamiento: en 3 de ellos el tratamiento no fue
eficaz y en 4 pacientes hubo dificultades de procedimiento.

Doce pacientes con MG generalizada recibieron tratamiento
prolongado con FK506 por un maximo de 2 afios entre 1997 y
2000. Al inicio, los pacientes recibian prednisolona y tenian un
puntaje AVD de 2 o mas y requerian inmunosupresion
adicional para lograr mejoria clinica o reducir los efectos
colaterales de la prednisolona. Cinco pacientes que estaban
recibiendo plasmaféresis y uno con altas dosis de
gammaglobulina intravenosa ingresaron al estudio un mes
luego de la terapia. La azatioprina, la ciclosporina y la
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ciclofosfamida fueron reemplazadas por tacrolimus. El FK506
fue administrado por via oral una vez por dia luego de la cena
a dosis de 2 a 4.5 mg/dia. Se evalu6 la fuerza muscular
utilizando una escala de Besinger y Toyka modificada y se
determind el puntaje AVD.

Para el puntaje de MG, una reduccién de 3 o mas puntos
fue considerada mejoria, mientras que un incremento de 3 o
mas puntos fue considerado empeoramiento. Para el AVD,
una modificacién de 1 punto o mas fue considerada mejoria/
empeoramiento. Al final del estudio, 67% de los pacientes
mostraron mejoria en el puntaje de MG o AVD y la dosis de
prednisolona pudo ser reducida en 58% de los pacientes, con
un indice promedio de reduccién de 37%. Esta respuesta de
67% es superior que la observada en el estudio a corto plazo
(47%). Estos hallazgos sefalan la utilidad del tratamiento a
largo plazo con FK506 y sus ventajas respecto del tratamiento
a corto plazo. El uso prolongado de FK506 no induce
elevacion del nivel de creatinina pero un efecto colateral
puede ser la diabetes mellitus. En este estudio no se
observaron dichos efectos diabetogénicos pero se informé
que la diabetes exacerbada por FK506 puede ser aliviada con
reduccion de la dosis.

Los autores concluyen que la administracion prolongada de
FK506 para la MG parece ser mas efectiva que la
administraciéon a corto plazo, sin producir efectos adversos
serios.

_»~.F Informacién adicional en
gy WWW siicsalud.com/dato/dat043/05422005.htm
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HPV: consideraciones clinicas

Sr. Editor
La presente tiene como referencia el articulo “Persistencia de
papilomavirus humano luego de la terapia radiante de carcinoma
cervical”, publicado en Salud(i)Ciencia (Vol. 13, N° 2, 2005), aun-
que con un enfoque distinto al de los autores. El objetivo es trans-
mitir la experiencia personal en la practica asistencial (desde un
consultorio urologico) en relacién con algunas caracteristicas
epidemioldgicas de esta enfermedad.
La infeccion genital por virus del papiloma humano (HPV) es una
enfermedad de transmision sexual (ETS) que afecta a hombres y mujeres
preferentemente jévenes, entre los 16 y los 25 afios. Las manifestaciones
clinicas mas frecuentes en ambos sexos son verrugas en las regiones geni-
tales, perineales y anales, bajo la forma de tumores epidérmicos benignos;
aunque también pueden cursar en forma subclinica por presentar largos
periodos de latencia asintomatica.
El estudio del ADN de los distintos tipos virales del HPV demostré que algu-
nos (tipos 16 y 18) se asocian con un alto potencial oncogénico, siendo
detectados en muchos tumores malignos de la regién anogenital, particu-
larmente en el carcinoma de cuello uterino y en menor medida en canceres
epiteliales de pene, vulva y vagina.
En algunas publicaciones se considera que el HPV es una de las patologias
de transmision sexual de origen viral mas comunes; presentando elevada
prevalencia entre la poblacion de jovenes sexualmente activos de ambos
sexos. En el caso particular de los varones se menciona que entre el 50% y
60% de los hombres que han tenido contacto sexual con mujeres portado-
ras de lesiones cervicales, tendran evidencia clinica de verrugas genitales
(condiloma acuminado o verrugas sésiles).
Con frecuencia, los médicos urélogos, recibimos interconsultas con la indi-
cacioén de realizar penescopias, para evaluar la existencia de lesiones genitales
por HPV en varones cuyas parejas femeninas presentan biopsias con el diag-
nostico anatomopatolégico de HPV genital. Dicha evaluacion consiste en
observar el area genital, con algun instrumento 6ptico de amplificacién,
previamente humectado con una solucién de é4cido acético al 5%.
Los pacientes que consultan para este estudio son sexualmente activos e
integran parejas estables por largos periodos de tiempo. Por consiguiente
serfa razonable esperar que la mayorfa de ellos demostrara evidencias de
infeccién genital por HPV, ya que sus parejas estan supuestamente infecta-
das por HPV (diagnosticadas por biopsia). Sin embargo, el examen clinicoy
la penescopia generalmente no demuestran ningun tipo de lesién sospe-
chosa (acetoblanca), aunque en algunos casos se observan lesiones
inflamatorias o traumaticas que toman un color blanco (falsos positivos).
Esta experiencia clinica también es compartida por otros colegas urélogos
en su practica asistencial.
El interrogante es: ; estamos diagnosticando correctamente las infecciones
genitales por HPV, en los varones y las mujeres?

José Vazquez

Division Urologia

Hospital de Clinicas “José de San Martin”

Buenos Aires

La histeroscopia en el tratamiento del cancer
endometrial: su valor y seguridad

Sr. Editor

Me es grato dirigirme a Ud. al efecto de hacerle llegar algunas consi-
deraciones de indole personal relacionadas con el articulo publicado en
Salud(i)Ciencia Ao XlIl Vol. 13, N° 2, 2005.

Coincido con los autores en el valor que ha alcanzado el estudio endoscopico
de la cavidad uterina. Resulta interesante observar como ha evolucionado,
ya que puede realizarse en forma ambulatoria de una manera simple y
segura, constituyéndose en la actualidad en el gold standard del diagndstico
de la patologfa endometrial. Sin embargo, cabe acotar que aun no se le
reconoce similar valor a su aplicacion quirdrgica y que las complicaciones
referidas en la literatura se vinculan con la histeroscopia quirdrgica incluso
cuando se respetan las contraindicaciones y se usan técnicas quirtrgicas
adecuadas. Casi todas las complicaciones se relacionan con la histeroscopia
quirdrgica y las secuelas graves son descritas infrecuentemente en manos
experimentadas.

Por otra parte, el cdncer de endometrio asintomatico representa un desafio
aun no resuelto, mientras que uno de los paradigmas bajo los cuales se
desarrolla el ejercicio de la Ginecologfa es que siempre “el sangrado endo-
metrial, particularmente en la mujer posmenopausica, requiere diagnds-
tico histolégico preciso”.

La literatura publicada indica, al igual que los autores, el bajo valor predictivo
positivo que el método posee. Esto resulta mas evidente en las pacientes
con carcinoma, ya que en solo el 20% de ellas se tuvo la impresién
diagnostica correcta. Una probable justificacion de estos guarismos se debe
a que todavia no se han identificado imagenes patognomonicas, es decir
patentes histeroscopicas que permitan diagnosticar correctamente la
patologia intrauterina.

Estamos convencidos de que la confiabilidad definitiva y real que brinda un
método de diagnostico no debe evaluarse fuera del contexto metodoldgico.
Esta sentencia estda fundamentada en que, para nosotros, en el método
sélo importan la sensibilidad, la especificidad y los valores predictivos positivos
y negativos, mientras que en la metodologia diagndstica importa cudl, cémo,
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cuandoyy por qué. La diferencia es basicamente de indole conceptual,
si bien afirmamos que sélo se debe solicitar un estudio diagndstico
cuando el resultado de éste modifique la conducta posterior, no
podemos concebir que se establezca una determinacion definitiva
implementando un Unico y aislado examen diagndstico.
Hecha la salvedad anterior, los estudios clinicos conducidos con el
fin de efectuar un analisis estadistico de un método nos permiten
distinguir sus condiciones y asf ubicarlo en ese contexto metodoldgico
referido. El contralor natural de toda evaluacion es el porcentaje
de sensibilidad y especificidad del método més certero y, en este
sentido, el legrado uterino proporciona indices de seguridad confiables.
El hecho de que el legrado requiera efectuarse bajo anestesia general nos
obliga a encontrar alternativas diagnosticas. Numerosos trabajos evaluaron
si la histeroscopia es mas sensible para la deteccién de hiperplasia
endometrial y carcinoma que la dilatacién y el curetaje.
El andlisis de las pacientes con sangrado uterino anormal sometidas a
histeroscopia/legrado, indica en general que la impresion histeroscépica
no mejora la sensibilidad del legrado en la deteccion de hiperplasia
endometrial y de carcinoma, resultados que sostienen la baja sensibilidad y
especificidad que tiene el método frente al legrado uterino.
Sin embargo, es nuestra opinién que la precisién diagnéstica de la
histeroscopia debe ser considerada alta, siempre y cuando se la incluya
dentro de una estrategia diagndstica global, aceptando que solo ésta otorga
una precision diagnostica cercana al 100%.
Coincidimos y valoramos, como los autores, que una correcta identificacion
de la extension tumoral preterapéutica es de absoluta necesidad y, al igual
que ellos, sostenemos que deben adoptarse las medidas preventivas, como
el uso de medios de distensién adecuados para la supuesta diseminacién
celular intraestudio.
No nos cabe duda, por todo lo expuesto, que todo método debe ser
observado a la luz de su implementacién racional en el contexto de la relacién
costo-beneficio, particularmente en la actualidad, donde existen presiones
econdémicas ajenas a brindar la mejor prestacién al menor costo posible.

Prof. Dr. Roberto J. Elizalde

Division Ginecologia y Mastologia

Hospital Dr. I. Pirovano

Buenos Aires

Consideraciones sobre la terapia de reemplazo
hormonal

Sr. Editor
Celebro la publicacion, en Salud(i)Ciencia volumen 13 - N° 2, del trabajo
“Terapia hormonal de liberacién transdérmica para el tratamiento de mujeres
menopausicas”, debido a que su autor, Lee Shulman, arroja un haz de luz
para entender que los beneficios de la terapia hormonal de reemplazo (TRH)
siguen siendo superiores a los posibles riesgos sobre diversos sistemas, tal
cual se habia difundido en afos anteriores.
Hagamos un poco de memoria. En el afio 2003 los medios de difusion
masiva se hicieron eco de los resultados preliminares del estudio aleatorizado
controlado multicéntrico conocido como WHI (Women’s Health Initiative),
que fue suspendido dos afios antes de su finalizacion programada, porque
habian notado un incremento relativo en los riesgos de enfermedad
cardiovascular y cancer de mama. Esta difusion originé una alarma mundial
debido a que numerosas pacientes estaban recibiendo este tipo de terapia.
Pero lo mas llamativo fue que especialistas en oncologia y cardiologia
extrapolaron estos resultados y desaconsejaron el uso de la TRH en cuanto
foro se tocara el tema, a pesar de la oposicién de buena parte del mundo
cientifico internacional que encontraba ciertos sesgos en el estudio. El princial
y mas notorio se dio en la edad de las mujeres que participaron: con un
promedio de 63 afos, eran pocas las pacientes que estaban en la
perimenopausia que es, en definitiva, el target para la TRH.
Por otro lado, en cuanto a los resultados, un andlisis que realiz6 la
Internacional Menopause Society demostrd que no hay aumento del riesgo
de cancer de mama estadisticamente significativo (0.08 por afno), como
tampoco incremento del riesgo cardiovascular y de eventos tromboem-
bdlicos y, sin embargo, la TRH jugaria un papel importante en el retraso de
la aparicion de sintomas de deterioro cognitivo, ademds de sus efectos
conocidos sobre hueso y los sintomas del climaterio.
Hoy los resultados del WHI estan puestos bajo la lupa y seria de buena
practica que toda paciente sea asesorada sobre riesgos y beneficios de la
TRH. De esta manera podra tomar decisiones informadas, individuales y
apropiadas acerca de continuar o suspender el tratamiento. La dosis y la
forma de administracién de la TRH necesitan ser individuales y ajustarse a
la edady los antecedentes clinicos. Evitar el efecto del primer paso de la via
oral puede ser ventajoso cuando hay factores de riesgo aumentado para
trombosis venosa, como propone el autor.

Claudia Girollet

Tocoginecéloga

cgirollet@macmail.com
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Internet articulos originales diariamente, en tanto
gue sus publicaciones impresas alcanzan una
frecuencia mensual o bimestral.

Casos Clinicos

Los idiomas aceptados son espafiol y portugués.
Podran participar hasta cuatro autores. (*) Punto 3
Se acompanaran con una Carta de Presentacion.
(*) Punto 4

Tendran un resumen de 50 palabras.

La extensién del texto tendrd un minimo de 800
palabras y un méximo de 1 500, sin contar el resu-
men, las referencias, las tablas, ni las ilustraciones.
Incluya el nimero total de palabras al comienzo del
texto y luego de las palabras clave (hasta tres). Vea
las recomendaciones de los puntos 7, 11, 12, 13y
15.

Incluya no mas de diez citas bibliograficas. () Punto 10
Se admitiran hasta dos figuras o fotograffas enviadas
en archivos con extension jpg digitalizadas a 300
dpi. (*) Punto 20

Envie su Caso Clinico por correo electrénico
indicando “Caso Clinico” en el asunto o “subject”y
por correo postal. (*) Puntos 21y 23

Formulario para la presentacién del Caso Clinico
Para acceder al formulario pulse en http:/
www_siicsalud.com/ccformecas.doc

Cartas al Editor
Se aceptaran cartas que contengan comentarios o
informes. Podran incluirse hasta dos autores.
Cartas con comentarios sobre trabajos publicados en
los dos ultimos nimeros de la revista Salud(i)Ciencia.
« Las cartas seran cortas y directamente rela-
cionadas con el articulo en cuestion y deberan
ser presentadas dentro de los 90 dfas de la
publicacién del trabajo original.
« Tendrdn un méximo de 400 palabras.
« Deberan tener hasta cuatro citas bibliograficas,
una de las cuales serd el articulo relacionado.
Cartas cientificas con informes sobre una investi-
gacion original y novedosa o que contengan un
informe de casuistica reducida
« No deberan exceder las 600 palabras.
« Tendran hasta seis referencias y podran incluir
una tabla o figura.
La Direccion Editorial se reservara el derecho de
acortar las cartas o introducir cambios menores de
estilo, si fuera necesario, sin comunicarlo al autor.
Las cartas serdn presentadas electrénicamente a
expertos@siicsalud.com indicando “Carta al Editor”
en el asunto o “subject”, o enviadas por fax al nu-
mero 0054-11-4331-3305.

Estas Instrucciones se ajustan a los “Requisitos
Uniformes de los Manuscritos Enviados a Revistas
Biomédicas”, establecidos por el Comité de Editores
de Publicaciones Médicas (www.icmje.org).

Ante cualquier inquietud, comuniquese a
expertos@siicsalud.com o por teléfono al 0054-11-
4342-4901; Fax: 0054-11-4331-3305.

(*) Consultar en http://www.siic.info/inst-
castellano.htm






