EDITORIAL

INFORME
DE LA JUNTA DIRECTIVA NACIONAL
SOBRE EL PRIMER CONSEJO NACIONAL
DE MEDICINA INTERNA

E 1 28 de Enero de 1995 se celebr6 ""El Consejo Nacional
de la Sociedad Venezolana de Medicina Interna",
fecha que tiene trascendencia histdrica por ser el primero que se
realizaen los treinta y nueve afios de existenciadelaS.V.M.1. La
Convocatoria estatutaria comprendi6 ala Junta Directiva Nacio-
nal, los Presidentes de Capftulos y los Ex-presidentes de la
S.VM.IL La asistencia al evento fue bastante importante y a la
vez muy significativa si tomamos en cuenta la presencia de los
Colegas Internistas, Herman Wuani, Alberto Leamus, Israel
Monte de Oca, Eddie Kaswan, Eva Essenfeld de Sekler, Marcos
L. Troccoli y LuisL6pez Gémez (estos dos tltimos miembros de
laactual JuntaDirectiva Nacional) quienes liderizaronlaS.V.M.L
en los bienios precedentes y dieron lo mejor de si para colocarla
alnivel de prestigio indiscutible que hoy ocupa. Se excusaron los
Drs. Cecilio Terife, Alberto Aagaard y Carlos Moros Ghersi.
Los Presidentes de Capftulo abandonaron sus distintas regiones
para hacer acto de presencia en este primer Consejo Nacional.
Asipudimos disfrutar de la compafifa de los Colegas Internistas:
Dra. Alicia Navarro de Medina por Anzodtegui; Dr. Rémulo
Méndez, Capftulo Bolivarense; Dr. Nadin Haddad, Capitulo de
Carabobo; Dra. Onoria Reyes de Cariel por el Capitulo
Falconiano; Dr. Vanel Machuca por el Capitulo Larense; Dr.
Ovidio Rojas por el Capfitulo Meridefio; Dr. Enrique Barreto por
el Capftulo Sucrense; Dr. Antonio Vicente Ramirez por el
Capftulo Tachirense y Dr. César Cuadra, Presidente del Comité
Organizador del IX Congreso de Medicina Interna y represen-
tando ademas el Capitulo Zuliano. Se unieron a la Junta Direc-

tiva Nacional, presidida por el Dr. Rito Prado Pérez y con la
presencia de los Colegas Ramdn Castro Alvarez, Vicepresiden-
te; Dr. Gonzalo Pérez Delgado, Secretario de Actas; Dr. Marcos
L. Troccoli H, Tesorero; y los Vocales Dr. Rafael Anselmi y
otros ya mencionados.

Sedioinicioalamismaconun Informe del Presidente delaJunta
DirectivaDr. Rito Prado Pérez y un Informe de Tesorerfa del Dr.
Marcos L. Troccoli. Se procedi6 a continuaci6n a designar los
Miembros Honorarios dela S.V.M.L, recayendoen los nombres
ilustres de Jacinto Convit, Jos¢ ODaly y Enrique Pimentel
Malaussena. De seguidas se procedié a nombrar la Comisién
Electoral para el perfodo 1996-1998, 1a cual qued6 integrada por
el Dr. Carlos Oberto, Dr. Dimas Hernédndez, Dr. Aquiles Salas,
Dra. TrinaNavas, Dra. Thais Ojeday Dr. Miguel Angel Gianonni.

Posteriormente y ya como parte central se procedi6 a 1a presen-
tacién del Programa Preliminar del IX Congreso de Medicina
Interna, la cual fue realizada por el Dr. César Cuadra, quien
realiz6 una amplia exposicién sobre todos los aspectos del
Congreso y el programa Cientifico preliminar.

Sin duda alguna el I Consejo Nacional fue un feliz evento que
esperamos tenga la continuidad en afios venideros, para que la
S.V.M.L se llene de la sabidurfa de estos altos representantes de
la especialidad en escala nacional.
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ARTICULO DE REVISION

LAS PUBLICACIONES MEDICAS PERIODICAS

Luis Martinez Iturriza*

RESUMEN

lucién histérica desde la primera publicacién formal:

Erbauliche Monath Unterredungen en 1663, Alemania.
Laimportancia para nosotros del Index Medicus y de 1a Base de
Datos LILACS, existentes s6lo en la tercera parte de nuestras
102 bibliotecas médicas. 1.215 titulos disponibles de publica-
ciones cientificas periédicas, incluyendo 72 venezolanas
indizadas. Destacada labor de ASEREME al incorporarse a las
normasde Vancouver y servir comoagente multiplicador durante
dieciocho afios de labores.

S on aquellas que aparecen con intervalos regulares. Evo-

Palabras clave: Publicaciones - Periddicas - Revistas - Boleti-
nes.

I. INTRODUCCION

definicién comprende: revistas y boletines; las primeras

son estrictamente formales, sin6nimos de cuadernos o
conjuntos de cuatro pliegos de papel (piezas de 96 cm por 66 cm)
contenidos uno dentro de otro,' 1o que es igual a treinta y dos
paginas tamafio carta (tipo A4 de 216 mm por 279 mm),’
debidamente registradas en el Departamento de Dep6sito Legal
(Biblioteca Nacional)> y con su correspondiente ISSN
(International Standard Serial Number), que deben aparecer en
la portada de todos los niimeros. La portada debe ser sobria, sin
més de tres colores; debemos anotar claramente el afio, el
volumen que serd sucesivo (por lo menos uno por afio) y el

S on aquellas que aparecen con intervalos regulares. La

*  Médico Internista. Miembro Asesor d¢e ASEREME

niimero, que formar4 el volumen (jam4s sucesivo, como Ia
Gaceta Oficial de Ia Repiiblica de Venezuela que lleva decenas
de miles de niimeros). Si se usan simbolos por favor consulten
los textos especializados y eviten la vergiienza de usar un escudo
propio para la iglesia, en el gremio de los abogados (elipsoidal)
oun escudo polaco en una facultad o como las damas medievales
enel querido Hospital Central FF.AA. o inclasificable como el
de 1a Federacién Médica Venezolana.

El contenido de las revistas también ha sido regularizado:
trabajos originales, experiencias personales, casos clfnicos, edi-
toriales, comunicaciones breves y trabajos de revisién o actua-
lizaciones, inicamente requeridas por el comité de redaccién de
una publicacién.

Los boletines en cambio, son publicaciones informales en cuan-
to al continente y al contenido, porque son organismos de
divulgacién e informacién mis que de nuevos conocimientos y
sucede con inusitada frecuencia que muchos boletines tienen el
nombre de revistas o viceversa. El intervalo que separa un
mimero de otro varia por miiltiples factores: necesidad de la
informacion, disponibilidad de matérial publicable (indice de
potencialidad), recursos financieros (indice de factibilidad),
competencia profesional de todo el personal dedicado a la
publicaci6n: editor, 4rbitros, corrector de pruebas, relator cien-
tifico, disefiador grafico, impresores, secretarios, mensajeros y
todo el equipo de impresién que va: de un procesador de palabras
totalmente automatico que traduce a cualquier idioma, sefialalos
errores con las correcciones més pertinentes y nos permite hasta
cambiar al estilo de nuestro escritor favorito, en poquisimos
minutos; hasta el sistema casi como el que usé D. Johanes
Gensfleish mejor conocido como Johanes de Gutenberg, inven-
tor de la imprenta (1297-1468),* en cuyo caso de acuerdo con un
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diagrama de procedimientos publicados en Salus Militiae (1986)
lleva algo mis de cuatro meses desde la recepcion de trabajo
hasta la entrega de los ejemplares para su distribucin; por
supuesto sin contar con los imprevistos que ocurren de vez en
siempre.

IL

ALGUNAS FECHAS NOTABLES
RELACIONADAS CON LA PUBLICACION
DE ARTICULOS CIENTIFICOS

. Aiio 105. Los chinos inventaron el papel y en el Siglo VI

construyeron una imprenta rudimentaria de tipo fijo.*

Anos 1221-84. El Rey Alfonso X "El sabio" decreto el
romance de Castilla como lengua oficial para los escritos
reales, reemplazando al Latin. Este sabio rey, reuni6 a
los hombres mas famosos de su reino, con el fin de actua-
lizar los conocimientos de la época, sentando un precedente
de lo que serfa para el mundo, lamonumental Enciclopedia
Francesa. La Edad Antigua habia sido iluminada con los
cuatrocientos voliimenes de Aristételes sobre ciento cua-
renta y seis titulos.

Aiio 1455 D. Johanes de Gutenberg inventd laimprentacon
letras méviles fundidas y publicé la Bibliade San Ger6nimo
de cuarenta y dos lineas, en un total de ciento ochenta
ejemplares, de los cuales se han rescatado 494

1492 D. Elio Antonio de Nebrija escribi6 la primera Gra-
midtica de la Lengua Castellana: téngase muy en cuenta
comodice enlas instrucciones paralos autores el Boletin de
la Oficina Panamericana de Salud "debemos escribir en
nuestro idioma materno”.

1590 D. Pascal Le Coq elabor6 el primer fndice de publica-
ciones cientificas (primera publicacién periédica de refe-
rencia).’

1637 D. Johanes Antonides van der Linder realizé un
magnffico fndice bibliografico de las publicaciones médi-
cas.’

1663 D. Johan Rist publicé la primera revista cientifica en
Alemania: Erbauliche Monath Unterredungen (Reuniones
cientificas mensuales.® '

1665 D. Daniel de Salo publicé en Francia: Journals des
Savants (Revista de los sabios).®

1665. The Royal Academy of Sciences (Inglaterra), publi-
c6 Philosophical Transaction.
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15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

1668 D. Francesco Nassari (Italia): Giornale di Litterate.’

1678-85 D. Martin Lipen, realiz6 una publicaci6n peri6di-
cade referencia: por fndices de autores por y por materias.’

1681 D. Cornelius A. Benghen, primer fndice de revistas.

1747. Dr. Albrecht von Haller, eminente médico y sabio
suizo es el verdadero organizador de las publicaciones
periédicas de referencias o fndices de las publicaciones
periédicas de trabajos cientfficos especializados.”

1751. Dr. Denis Diderot y Dr. Jean Baptiste Le Ronde
d'Alembert, publicaron la monumental Enciclopedia Fran-
cesa o Diccionario razonado de ciencias, artes y oficios.La
pléyade de hombres sabios que contribuyeron aesa obrade
alcances insospechados, cambi6 el curso de la historia, en
lo cientifico, social, econémico, politico y religioso, hasta
tal punto que Francia coraz6n del mundo desde el Imperio
de Carlomagno hasta la derrota de Waterloo, ha cedido a
otros suposicién hegeménica que muy diffcilmente volverd
a tener, pero dando paso a una nueva era, la Edad Con-
temporénea.

1768 D. Macpharquar, edit6 la Enciclopedia Brit4nica, la
mds completa de nuestros dias; no debe faltar en ninguna
biblioteca general de categoria.

1812. The New England Journal of Medicine and Surgery;
actualmente sus editores Amold S, Relman y Marcia Angell
dan las normas para las publicaciones provenientes de
Norte y Centroamérica.>*

1823. The Lancet (Inglaterra) - Editor actual Robin Fox.?

1832. The British Medical Jornal (Brit Med J), editado
hasta el afio 1994 por €l Dr. Stephen Lock quien hace llegar
a todo el resto del mundo las normas sobre 1a publicacién
de artfculos cientificos, emanados del Comité Internacio-
nal de Editores de Revistas Médicas, creado en 1978.2*

1847 D. Andrés Bello L6pez, Patriarcade las Letras y de la
Literatura Venezolana nos leg6 su magistral Gramatica de
la Lengua Castellana.®

1848. Annals de Medicina Interna (Francia).®
1848. The Journal of the American Medical Associattion
(JAMA). Editor George D. Lundberg.®

1864. La Gaceta Médica de México, es 1a revista latinoa-
mericana més antigua.®



22. 1865. Index Medicus, fundado por el Dr. John Shaw
Billings por orden del Presidente de los Estados Unidos de
Norteamérica D. Andrew Johnson. En la actualidad la
editora es la Dra. Louis Ann Colaiani; est4 disponible en su
forma mensual 0 acumulada (2.784 publicaciones peri6di-
cas), en discos compactos, o abreviado (abridge) con 100
publicaciones incluidas. No puede faltar en ninguna bi-
blioteca médica, pero s6lo se encuentra en 34 de nuestras
104 bibliotecas médicas.'®

23. 1872. Revista Médica de Chile. Ed. Dr. Alejandro Goic; la
2" m4s antigua del mundo latinoamericano.?

24. 1875. Deutsche Medicinische Wochensschrift. Editor ac-
tual Dr. George Theime Verlaq.

25. 1893. La Gaceta Médica de Caracas, la decana de nuestras
revistas cientificas; tercera en antigiiedad de la América
Latina, fundada el 13 de marzo por el eminente maestro Dr.
Luis Razetti Martinez. El primer niimero fue publicado el
15 de abril del mismo afio de 1893. Editor Dr. Oscar
Aguero. La Nouvelle Presse Medicale de Francia es con-
tempor4nea de nuestra Gaceta Médica de Caracas,

26. 1908. Archivos of Internal Medicine (Arch Intern Med).?

21. 1961. Medicals Clinics of North America (Med Clin N A)
Editor actual Dr. Nasin Chohan.?

28. 1922. Anmnals of Internal Medicine (Ann Intern Med)
(EE.UU.) Editores Robert Fletcher y Suzanne Fletcher.?

29. 1932. The Ulrich's Periodical International Directory.
Editora actual Dra. Judith Salk. Contenido 126.000 publi-
caciones periGdicas de aparicién regular e irregular, clasi-
ficadas por materias, por especialidades, por ISSN y por
niimeros Dewer. Consta de tres tomos y se publica anual-
mente.?

30. EI 4 de noviembre de 1985 fue creada la UNESCO, Or-
ganizacién de las Naciones Unidas para 1a Educacién, la
Ciencia y la Cultura. Unico organismo que establecfa las
normas para la publicacién de articulos médicos v4lidos,
hasta la creacién del Comité International de Editores de
Revistas Médicas en 1978. (Vancouver, Canad4)."

31. 1946. The American Journal of Medicina (Am J Med).
Editor Arthur J. Antenucci.®

32. 1947. Excerpta Médica. Editor J.B. Sijlsma (Holanda).
Publicaci6n periddica de referencia, semanal de 42 4reas

biomédicas con tabla de contenido, resimenes, fndice de
autores e fndices de materia *1?

33. 1958. Current Contents: Director Eugene Garfield. Editor
Beverly Bartolomeo (EE.UU.). Lista de publicaciones in-
dicadas 1.250; 262.000 articulos anuales. Aparicién se-
manal >3

34. 1969. Science Citation Index (S.C.L.), Director Eugene
Garfield (EE.UU.). Publicacién mensual de referencias
biomédicas. Lista de publicaciones indicadas: 3.322. Es-
tablece que los trabajos de revisién o actualizacién deben
tener por lo menos 100 referencias bibliogréficas y los
titulosde las referencias no deben tener m4s de 20 palabras. ™

35. 1978. Vancouver, Canad4: Fue creado el Comité Interna-
cional de Editores de Revistas Médicas. El Dr. Edward
Huth editor de Annals of Internal Medicine fue nombrado
para gerenciar las publicaciones de Norte y Centroamérica
y el Dr. Stephen Lock, editor de British Medical Journal,
para el resto del mundo.?

1978. tmacas, Venezuela. Fundacién de la Asociacién de
Editores de Revistas Biomédicas Venezolanas
(ASEREME) .}

36. 1979. Indices Médico Latinoamericano. Sao Paulo, Brasil,
actualmente reemplazado por la base de datos LILACS.
Literatura Latinoamericana y del Caribe en Ciencias de la
Salud, que aparece anualmente en discos compactos.
Contenido: indice de materias, fndice de autores, restime-
nes hasta 200 palabras; en portugués, castellano e inglés.
Lista de revistas indizadas: 420, entre las que figuran 72
venezolanas.

III. ASEREME

Asociacién de Editores de Revistas Biomédicas Venezolanas:
Es una asociacién civil sin fines de lucro fundada el 1° de julio
del afio 1977 por iniciativa del Dr. Tulio Arends, con el fin de
gerenciar todo lo relacionado con las publicaciones biomédicas
venezolanas y hacer que éstas sean cualitativa y cuantitativamente
concordantes con el desarrollo cientifico nacional y lleguen a
considerarse como un fndice adecuado y honroso en las publi-
caciones periédicas internacionales de referencia (fndices inter-
nacionales).

El término editor es sin6nimo de director, pero es mucho mis
amplio porque al asimilarlo al de gerente, implica: dirigir,
planificar, coordinar, supervisar, controlar, ejecutar y evaluar
todo lo relacionado con Ia publicacién que representa.
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Esta asociacién ha sido un ejemplo de productividad, eficiencia
y eficacia no solamente en nuestro campo biomédico, sino que
se ha extendido a otras citedras y facultades; en otros pafses
como Brasil y México ha sido imitada.!” En la actualidad recibe
el apoyo invalorable de 1a Universidad Central de Venezuela, la
Biblioteca del Instituto de Medicina Experimental Dr. Humberto
Garcfa Arocha; el Sistema Nacional de Informacién y Docu-
mentacién Biomédica (SINADIB), el Consejo Nacional de
Investigaciones Cientificas y Tecnolégicas (CONICIT) y la
Asociacién Venezolanaparael Avance delaCiencia(ASOVAC).

El trabajo efectivo, silencioso y perseverante de la asociacion ha
sido la escuela nacional de formaci6n de editores, lo que cons-
tituye un equipo incomparable de personas adiestradas de una
manera desinteresada, capaces de colaborar como elemento
multiplicador donde y cuando lo exijan las necesidades del
pafs.'s

IV. EL ESTILO DE VANCOUVER

En enero del afio 1978 se reuni6 en Vancouver €l grupo mis
granado de editores médicos, con el fin de acabar de una vez por
todas con la anarqui{a existente en las publicaciones cientificas,
apesar de los esfuerzos y las normas emanadas de la UNESCO.
Como ejemplo, basta con sefialar que existian 2.632 formas de
reportar las referencias bibliogréficas, cifra que parece matemé-
ticamente imposible, perofue realmente histéricay pudoreducirse
alamé4s minima expresion-de 35 modalidades, que nos permiten
anotar en una forma precisae inequfvocadesde unareferenciade
una publicacién periGdica cientifica, hasta una cita de la Biblia
o0 un periédico (diario).

En la medida que nos incorporemos, como estamos obligados a
hacerlo, a las normas emanadas de la Comisi6n Internacional de
Editores de Revistas Médicas, nuestros trabajos cientificos
serdn vilidos e inobjetables, y no existird ninguna excusa para
que sean rechazados internacionalmente. Cito textualmente a
Leonard Karel, quien escribié para el Centenario del Index
Medicus "los trabajos cientfficos del hemisferio oriental y del
hemisferio sur no nos interesan porque son copias de los articulos
del habla inglesa o son casos clinicos aislados 0 experiencias
antiguas" (Sic).”

V. PUBLICACIONES PERIODICAS
MAS SOLICITADAS EN 16 BIBLIOTECAS

MEDICAS VENEZOLANAS"
Niimero de solicitudes: 11.406
Diferentes publicaciones requeridas: n
Tiempo de observacitn: 30 dias
Niimero de tftulos disponibles: 1.215
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1. Index MeiCUS......covvevrevuerrrreeireecrenrenresaeesenes 1.589
2. JAMMeEd ASSOC ....ueoveerreerrenrenenerenesrenssrensosens 918
3. NewEng IMed.....uviniimnicineninrosnsessresesssaonns 845
B, LANCEL....c.ouecreecrenrrreeieie e ctssecasssevsssssserssersssessses 845
5. CANCET ...eoeeeveeereerrnererereeeenes s seessessestessessesssssans 790
6. AM I . MEd......cverrereeinrncresisessereetsseessssesesens 661
7. Brit MedJ ...t ieeseeseseesessesenns 661
8. Surg Gym & ObSL ........covererereenreriressenerensanssansens 607
9. AnnInterMed..........cvovvnevnenrrrenrnnnnneneienenns 540
10. Pediatrics .........coeeveevvenmeeseeeesscsierenessesesnasssssesssnans 350
11. Med Clin North A ..........ccoceevevrerererenrnseerereerees 273
12, DIADELES....cceveevrreerererereerreenersesiesveessesesssesseseosene 218
13. Ped Clin North Am .......ccovecmereiecnecrienenecseecnene 202
14, JPedial ....covvuereirrecreniciseeresrsseessssereesessssaesssees 201
15. Ind Med Latinoam ............ccecoevevemreeeserernnsenenne 194
16. AmJ Trop Med E Hyg .......ccoecvvverecnmencennsnsenenne 153
17. Surg Clin North Am.........coeevecriviinnensiesssicssons 147
18. ObSt & GYM......cooieeeecieececnereenreaeessssneassnes
19. Postgrad Med
20. Tropical Dis Bull...........cccoocevicniniinniinnncnscnens 57
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MEDICINA INTERNA, EDUCACION MEDICA Y COMUNIDAD

EL INTERNISTA DEL ANO 2000

Luis E L6épez G6mez*

ara hacer una proyecci6n de cudles ser4n las caracterfs-

ticas del Internista del afio 2000, es necesario hacer un

recuento de como ha sido 1a evoluci6n histérica de la
especialidad y en base a ello, hacer el an4lisis de 1o que se espera
para el comienzo del Siglo XXI. Indudablemente ha habido
grandes cambios en el mundo con el decaer de ciertas ideologfas,
la reafirmaci6n de otras y el surgimiento de un nuevo orden de
ideas. La Medicina y en particular 1a Medicina Intemna no puede
abstraerse de dichos cambios y debe adaptarse a los mismos;
debe evolucionar a Ia velocidad vertiginosa de esas situaciones
socioeconémicas cambiantes y para ello, es necesario un cons-
tante andlisis de sus metas y procedimientos. De lo que se trata
es de que no podemos hacer proyecciones sino a partir de una
base general, debemos planificar pero teniendo en cuenta que en
¢l futuro quizds sea necesario hacer cambios en el rumbo de
dichos planes, para adecuarlos ala realidad del momento. Esono
es algo extrafio, pues lo largo de los afios se han presentado
circunstancias que han inducido cambios, quiz4s no tan violen-
tos, pero han estado allf y se han logrado adecuar a ellos.
Hagamos entonces un breve recuento de los momentos m4s
importantes de esa evoluci6n en el mundo y en nuestro pafs hasta
el momento actual.

El término o la denominacién de Medicina Interna aparente-
mente tiene su origen en Alemania, alrededor de 1880 cuando se
define a un campo de la practica médica, en la cual los conceptos
estaban basados en el reciente entendimiento de la fisiologfa,
bioqufmica, bacteriologia y patologia y que no utilizaba méto-
dos quinirgicos en el tratamiento; ese campo asf definido, se
denominG "Innere Medizine".' Para esa época, Norteamérica
segufa las directrices de Europa y en particularde Alemania en
el desarrollo de su medicina y es por ello, que éste término se
extendi6 rdpidamente en este lado del Atl4ntico y se transformé

* Internista. Profesor clinica Médica, Departamento de Medicina.
Hospital Vargas UCV
Ex-Presidente SVMI

en Internal Medicine. Sigue 1a evolucién y en el afio 1886 se
inician las reuniones de The Association of American Physicians,
primer intento de hacer una Sociedad de la Especialidad. En
1892 aparece la primera edici6n del texto clésico Principios y
Prictica de 1a Medicina de William Osler y el mismo Osler en
1897 dicta una conferencia titulada Medicina Interna como
Vocacién, cuyo solo titulo define ya a laMedicina Interna como
un campo especifico de la medicina de la época.

Otros eventos importantes se suceden y es asf como en 1905,
Richard Cabot en el Massachussets General Hospital lleva a
cabolaprimerareunién Anatomo-Clfnica, esencia de laespecia-
lidad en su anélisis critico y ejercicio de trabajo. Ya para 1908
aparece la primera revista médica formal en este lado del
Atlantico, la conocida Archives of Internal Medicine. Esto
marc6 la consolidacién de la especialidad en los Estados Unidos
de Norteamérica, y entonces en los albores del Siglo XIX Ia
Medicina Interna acelera su transicién desde su "Cuna empfrica
hacia su adolescencia cientifica".2

Los avances cientificos del Siglo XIX y de las primeras décadas
del Siglo XX; el reporte Flexner que dio origen a los primeros
centros de Investigacion y la gran inversién gubernamental en
éstayluegolaSegunda Guerra Mundial, contribuyen al aumento
franco de la investigaci6n cientifica y esto trae como consecuen-
cia una tendencia a la sub-especializacién en las 4reas de la
Medicina Interna. La legislaci6én Medicaid y el Medicare en
1965 y 1966, eliminé las barreras econémicas para el accesoala
salud de unelevado grupo de poblacién y ello llevé aunmarcado
aumento en la demanda y lamentablemente en los costos de los
servicios médicos.

Para el afio 1970, las creencias del pueblo en los conocimientos
cientificos eran firmes, pero, la aparicién de nuevos grupos de
poblaci6n sinaccesoalos recursos de 1asalud; el nuevo concepto
de que la salud es un derecho y el desmedido ascenso del costo
de los servicios médicos desencadenan en un verdadero senti-
miento de crisis y se llegd ala conclusién de que si bien eracierto
que la sub-especializacién trafa consigo el desarrollo de la
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investigaci6n, también lo era, que ese hecho no se aparejaba con
similares beneficios asistenciales para la poblacién. Légica-
mente, nadie puede oponerse a los avances de 1a Ciencia, pero la
misi6én de la Medicina Interna debe ser combinar los alcances
cientfficos de la especialidad con una capacidad de atencién que
abarque el segmento mas amplio de la poblacién. A pesar de
esto, la tendencia a la sub-especializaci6én se acentia y para
aclarar los motivos de ello, se realizaron muiiltiples encuestas y
ellas concluyen que entre las razones de més peso para alejarse
de la Medicina Interna General estaban: inconformidad, ansie-
dad y sensacién de aislamiento. En una encuesta realizada a
2.854 miembros del American College of Physicians, adem4s de
las razones mencionadas, se afiade una sensaci6n de pérdida de
la autonomia, el aumento acentuado de las tareas administrati-
vas, la pérdida potencial de ingreso econ6mico al compararse
con los ingresos de los sub-especialistas que practican procedi-
mientos intervencionistas y los casos de procesos de mala
préctica cada vez m4s comunes en la especialidad.’ M4s grave
aun era la actitud de los estudiantes y su concepto acerca de la
Medicina Interna. En 1988 se llevé a cabo una encuesta en
10.379 alumnos del dltimo curso de secundaria que iban a
estudiar la carrera de Medicina, hecho en varias instituciones de
los Estados Unidos y se puede resumir sus resultados asf: Un
pequeiio porcentaje deseaba en un futuro la especialidad de
Medicina Interna y el motivo para ello era: el contenido intelec-
tual de la especialidad y el reto diagndstico que implicaba; los
que pensaban que se sentirian atraidos por una sub-especialidad
lo justificaban por lo siguiente: No les gustaba el tipo de
paciente; hay mucho esfuerzo y demanda de tiempo y en otros
habfa experiencias negativas.*

En 1991 se llev6 a cabo otra encuesta,’ ésta vez en 1224 estu-
diantes de Medicina y resumian que hay tres factores que hacian
atractiva la especialidad a saber:

a) El reto intelectual de la Medicina Interna; b) interés en la
prestacién de Cuidados Primarios (que recientemente se habian
desarrollado en los Estados Unidos; y c) las pasantfas estudian-
tiles; pero, también habfa tres factores que los alejaban de la
especialidad: a) El trato con pacientes crénicos; b) el nivel de
insatisfaccion detectado por ellos entre los especialistas y los
residentes de post-grado y ¢) la exagerada carga de trabajo y de
stress que implicaba el ejercicio de la especialidad.

A pesar de esto, los requerimientos de los sistemas de salud con
¢l paso del tiempo exigen cada vez mis amplia cobertura, mas
eficiencia en el acto individual y asociado aello, lanecesidad de
cumplir con los postulados de salud para todos en el afio 2000,
derivados de la conferencia de Alma Ata® llevan a un cambioen
los conceptos y asf como se da atenci6n prioritaria desde ese
momento a los Cuidados y Atencién Primaria y ello a su vez da
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origen a cambios radicales. Parael afio 1970 grupos académicos
y profesionales en Estados Unidos y Canad4 luego de miiltiples
reuniones, enviaron comunicaciones urgiendo el desarrollo en
los hospitales docentes de las Unidades de Medicina Interna
General con igual nivel o status que las sub-especialidades y
para 1982, ya un 77% de los hospitales docentes de los Estados
Unidos tenianoperativas dichas unidades.” Hollenberg y Langley®
que son de las personas que m4s han trabajado en esto, afirman
comoconsecuenciaqueel mayor rol de los Internistas Generalistas
serd el de proveer servicios de consulta alos Médicos que tienen
en sus manos los cuidados primarios y a los otros especialistas,
asf como participar activamente en cuidados intensivos, espe-
cialmente en los hospitales comunitarios. Obviamente, se plan-
tea entonces que las situaciones econémico-sociales hacen im-
perioso un cambio en las polfticas de salud, con unareorientacion
hacia la formacién de un médico capaz de cumplir eficazmente
la prestacién de Cuidados Primarios, combinada con la ejecu-
cién de una clinica humanfstica y gran capacidad diagnéstica,
capaz también de actuar como consultante. En 1993 se publicé
el an4lisis del Consejo Federal para 1a Medicina Interna en los
Estados Unifios9 yalli se establece que siguiendo los lineamientos
delareforma Clinton, se debe incrementarel nimerode Internistas
Generalistas existente y se establecié la meta de que un 50% de
los graduandos adquieran especialidades en Medicina Interna
General. Como se puede apreciar hay una tendencia a que se
modifique la visién de la especialidad no s6lo por vocacion sino
también por las circunstancias imperantes.

En Venezuela es s6lo en 1949 cuando por vez primera se
introdujo la Medicina Interna como disciplina por la contrata-
ci6n por el Dr. Leopoldo Garcia Maldonado para el Hospital de
Valencia del Médico Internista Alemén Heinrich Benning. En
1956 coincidiendo con la inauguracién del Hospital Universita-
rio de Caracas, se crea la Sociedad Venezolana de Medicina
Interna, que aglutinaba para esa épica a todos los Internistas y
sub-especialistas afines que se desempeiiaban en las citedras de
Clinica Médica y desde ese momento hasta el afio 1959 se
acrecienta apreciablemente el nimero de especialistas prove-
nientes de cursos de post-grado en el exterior. En Octubre de
1959 se sucede otro hecho de gran importancia y es la creacién
en el Hospital Universitario y en el Hospital Vargas de Caracas
delos Post-Grados de Medicina Interna Universitarios, afiliados
a la Universidad Central de Venezuela, lo cual da inicio a la
ensefianza formal de la Medicina Interna en el pafs y que se han
extendido de manera impresionante hasta alcanzar parael dfa de
hoy un total de 17 cursos de post-grado a lo largo y ancho del
pais. En Venezuela, 1a situacién cambiante polftico-econémico-
social también ha hecho necesario introducir cambios al concep-
toque estaba imperando hasta hace pocos afios que consideraban
a la Medicina Interna como "vehiculo precursor” de entrena-
miento para las sub-especialidades y que era causa de que un



70% de los egresados de los cursos de post-grado se derivaran
hacia una sub-especialidad. Un ejemnplo de lo que ha sucedidoen
nuestro pafs es lo publicado por Graterol y colaboradores™ "La
especialidad se percibe como gratificante desde el puntode vista
intelectual y préctico, sin embargo poco rentable desde el punto
de vista econémico”. Hay antecedentes de hechos interesantes
que nos acrecientan €l optimismo y creo necesario relatarlos
brevemente en este momento:

En 1956 al crease 1a Sociedad Venezolana de Medicina Interna,
elMinisteriode Sanidad y AsistenciaSocial consideraal Internista
como necesario para atender los requerimientos, e impulsa la
creacion de los cursos de Post-grado en la especialidad y para el
afio de 1971 los egresados de los Post-grados est4n ubicados en
un 85% de los Departamentos de Medicina de los hospitales
dependientes del Ministerio de Sanidad y Asistencia Social y un
¢elevado porcentaje de ellos, era para la fecha jefe de Servicio o
de Departamento Docente Asistencial y para esa época fuentes
del propio Ministerio afirmaron que: :"La Medicina Interna ha
conllevado a una transformacién favorable de la medicina
institucional, de la organizacién y funcionamiento de los depar-
tamentos clinicos y al mejor aprovechamiento de los recursos
técnicos de que gozan estos establecimientos".!! Similares
anotaciones se hacen en relacién al papel de Internista en el
ambulatorio, el servicio de emergencia y la Unidad de Cuidados
Intensivos.

Entonces, a nivel mundial, el requerimiento de Internistas ha
ocurrido en los tres niveles de atencién y es muy interesante que
en los centros de atencién ambulatoria en los Estados Unidos
como consecuencia de esta evolucién descrita, las Unidades de
Medicina Interna destinada a incrementar y optimizar la asisten-
cia, docencia e investigacion se incrementaron por las politicas
depromocién desde un 5% parael afio 1970aun 77% parael afio
1982 y se considera el cambio académico in4s importante en la
organizacién de los Departamentos de Medicina.'?

Vistas asf las cosas, es obvio que a nivel mundial, el Internista
Generalista adquiere cada vez mayor relevancia en los nuevos
campos de accién de la medicina y se ha establecido el reto de
formar a ese Internista capacitado para enfrentar esa nueva
concepcion de laespecialidad y es por ello, que los programas de
formacién docente deben modificarse y adaptarse para
enfrentarlo. El reto es recuperar la posicién central adapt4ndose
a los cambios organizacionales de los sistemas de salud, los
cambios de expectativas individuales y de la sociedad y las
restricciones financieras gubernamentales, asf como las circuns-
tancias econémicas dependientes del pafs en general y del
ejercicio personal. Colateralmente, el desarrollo de la ciencia
médica en los iiltimos afios especialmente en el campo tecnols-
gico, nos hace pensar que estaremos en presencia de una medi-

cina diferente a la tradicional con avances diagnésticos y tera-
péuticos violentos y el Internista necesariamente debe adaptarse
a esos cambios y por ello, debe mantener un alto nivel de
conocimientos y adquirir nuevas destrezas y actitudes.'?

El Dr. Rito Prado en un artfculo publicado en nuestra revista'®

- afirma en tal sentido que el "Médico Internista debe recibir una

gama muy extensa de nuevos conocimientos tanto en el aspecto
clfnico como en lo tecnolGgico™.

Ahora, vamos a analizar lo que se ha planteado para responder
al reto planteado.

Annivel intemacional, Peterdorsf y Gaiten,® en 1993 plantean dos
tipos de estrategias que resumen los que se est4 planteado en los
Estados Unidos para desarrollar el Internista del afio 2000; una
de ellas es a nivel de pre-grado a fin de comenzar a hacer mis
atractiva la especialidad y se resume asf:

1. Lasescuelas médicas deben dedicar parte importante de su
currfculum a experiencias generalistas y e medicina
ambulatoria asf como, utilizar la experiencia docente de
generalistas que trabajan en la comunidad.

2. Sedebe ponerencontactoalos estudiantes con generalistas
‘que les sirvan como mentores y a la vez, se debe estimular
en las Universidades al dar un reconocimiento académico
apropiado a éstos. Debe ensefiarse a nivel ambulatorio la
Medicina Interna General.

3. Sele debe ofrecer a los Internistas Generalistas posiciones
de alto nivel en la Medicina Académica a manera de
estimulo.

4. Las escuelas médicas deben fortalecer sus departamentos
de cuidados primarios y sus Unidades y Divisiones de
Medicina Interna.

5. Sedeberfacrear incentivos econdmicos tales como créditos
alos estudiantes para que se enrolen en las carreras de tipo
generalista,

6. Lasfacultades deberian cambiar su actitud hacia los Cuida-
dos Primarios y estimular este tipo de vocaci6n.

También los autores plantean cambios a nivel de los cursos de
post-grado:

1. El American Board de Medicina Interna deberfa detener la
certifimanfa. Cuestionan lalegitimidad y validez de ciertos
certificados de sub-especialidad y debe ponerse un freno a
esa tendencia a fin de regular la sub-especializacién.

2. Deberfaincrementarse el nimero y tamafio de las ofertas de
estudio en carreras que involucran cuidados primarios, ya
que cada vez més personas que han tenido contacto con
cuidados primarios tienden a seguir la carrera de Médicos
Internistas Generalistas.
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3. Se debe estimular y fortalecer el desarrollo y funciona-
miento de las Divisiones y Unidades de Medicina Interna;
deben incrementarse los programas de investigacién -y
post-grado y promover el enrolamiento de médicos de la
comunidad en 1a Medicina Interna Generalista.

4. Deberfa implementarse una reducci6én progresiva de pro-
gramas de sub-especialidades en Medicina Interna a nivel
de los cursos de post-grado.

Concluyen que 1a meta de la reforma Clinton de alcanzar la
formacién de un 50% de Generalistas para dispensar salud se
alcanza con tres estrategias:

1. Limitar el nimero de cursantes de post-grado en las sub-
especialidades.

2. Reducirel nimerode Fellowships alrededorde 5 a6% cada
afio por un lapso de siete afios.

3. Los fondos excedentes de esa reducci6n, destinarlos a la
creacién de nuevos cargos de post-grado en Medicina
Interna Generalista.

Realmente el planteamiento en los Estados Unidos es crudo y
hasta cierto punto dréstico, pero, obedece al anilisis de una
situacién real. Ahora, jcudl es la situacién en Venezuela? En
nuestro pafs los problemas tienen otros matices, ya que si bien
los requerimientos son similares, laMedicina Interna Venezola-
na no ha recibido por parte de las autoridades gubemamentales
la misma colaboracién que en los Estados Unidos y es asf como
por ejemplo, a pesar de miiltiples gestiones no hemos podido
lograrlareaperturade la Divisién de Medicina Intema a nivel del
Ministerio de Sanidad y Asistencia Social ya creada y publicada
su constitucién enlaGaceta Oficial y ese simple elementoincide
de manera negativa en la falta de vitalidad asistencial de la
especialidad, ya que de los 17 cursos de post-grado que ya
comentamos existen en el pafs, egresan alrededor de 100 espe-
cialistas por ailo, quienes no encuentran adecuada ubicaci6n en
el sistema de salud a pesar de que como se ha establecido
claramente por lo antes expuesto, es una real necesidad su
utilizaci6n.

Paralelamente a estos hechos, la Sociedad Venezolana de Medi-
cina Interna no ha permanecido en actitud pasiva y se ha
preparado para contribuir a la formaci6n del Internista del afio
2000y ello, através de la asimilacién de las realidades de que es
necesaria una forma de accién diferente a nivel de la asistencia,
de la docencia y de la investigacion, asf como también en 4reas
de aspecto gerencial, que capaciten a los Internistas para poder
cumplir con sus responsabilidades dentro del futuro Servicio
Nacional de Salud. Para ello, en Junio de 1987 se realizé el
Primer Seminario Nacional sobre la Ensefianza de Post-grado de
la Medicina Interna en Venezuela, del cual surgieron una serie
de recomendaciones que nos parece interesante destacar:
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La meta primordial es la formaci6n de un internista que se ajuste
completamente al Perfil del Médico Internistaaprobado en 1991
por la Sociedad Venezolana de Medicina Interna que sefiala "El
Médico Internista es un especialista dedicadoal cuidado integral
de 1a salud de adolescentes, adultos y ancianos, con una amplia
formacién cientffica y humanistica; su interés es la persona, lo
<ual le permite establecer un dislogo amplio y continuo y una
excelente relacién Médico-Paciente. Con el conocimiento de
que ¢l procedimiento empleado para lograr la formacién de un
Médico Internista necesario es la Residencia Docente de Post-
grado, es sobre los disefios curriculares y en el contenido
programético de la misma que debemos trabajar para lograr
obtener esas transformaciones necesarias para catapultarnos al
afio 2000.

En el momento actual un Médico Internista se considera Com-
petente cuando redne las siguientes condiciones:

—  Juicio clinico

—  Conocimientos amplios

— Habilidad diagn6stica y ejecucién racional de procedi-
miento$

- Integridad personal enrelaci6n al paciente, ala familia y un
elevado nivel humanitario

— Elevada condici6n ética y moral

- Excelente comunicacién con el paciente y con los otros
especialistas

- Criterio de la relacién costo-beneficio en su proceder.!

Partiendo de estas premisas bésicas, podemos obtener un
especialista acorde al progreso de la medicina y de la sociedad
en general, pero, para ¢llo es necesario introducir modificacio-
nes en los objetivos generales de los cursos de Post-grado y esas
modificaciones toman en cuenta tres aspectos fundamentales a
saber:

1, Modificaciones en el aspecto cognitivo
2. Modificaciones en las habilidades o destrezas
3. Modificaciones en las actitudes desarrolladas en el curso.

Brevemente analizaremos el contenido de las principales modi-
ficaciones en cada uno de estos aspectos:

Cognitivos

Deberfa incorporarse todos los conocimientos concernientes ala
patologia de las edades lfmite a saber, la adolescencia y la
senectud, ya que sus detalles particulares no se atienden en los
cursos actuales; igual es el caso de la patologfa médica del
embarazo. Es necesario desarrollar créditos de conocimientos
enestas patologias en forma de seminarios, reuniones bibliogra-



ficas, discusiones clinicas, reuniones interdisciplinarias de pro-
blemas diagndsticos y terapéuticos y conferencias magistrales
de los temas de mayor relevancia. Adem4s se deben crear las
condiciones que faciliten el desarrollo de las habilidades y
destrezas necesarias para que dichos procedimientos tengan una
utilidad prictica y esto se logra mediante la puesta en marcha de
consultas de estas diferentes dreas y la asistencia a las clfnicas de
alto riesgo obstétrico y el manejo interdisciplinario de las
emergencias médicas del embarazo conjuntamente con el espe-
cialista en obstetricia.

Otra 4rea primordial a desarrollar es el ambulatorio, ya que allf
confluye el equipo basico de salud (Internista, Pediatra, Obstetra,
Médico de Familia y Médico General) y es el sitio ideal para el
entrenamiento en cuidados primarios. Allf los cursantes tienen
laoportunidad de entrar en contacto con problemas agudos de la
salud y adquiere experiencia en el manejo de los problemas
cr6nicos, asf como realiza pricticas de medicina preventiva y se
entrena en la solucién de los problemas psicosociales. Esta
tendencia coincide plenamente con la que se ha descrito paralos
Estados Unidos y se estima que aumentando la eficiencia a este
nivel se puede alcanzar a resolver alrededor de un 80% de los
‘problemas de salud. Siendo el lfder natural de los cuidados
primarios, se debe entrenar al internista en especialidades no del
dominio de la Medicina Intema, tales como Dermatologfa,
Ortopedia, Ginecologfa, Otorrinolaringologfa, Oftalmologfa y
Psiquiatrfa,, 1a mencionada medicina del adolescente y del
anciano, la patologfa médica del embarazo, nutricién, medicina
ocupacional, y del ambientey en rehabilitacion; en cuidados pre-
operatorios, medicina preventiva y adem4s de todo esto, debe
bacer énfasis en ciertas sub-especialidades de la Medicina
Interna tales como Nefrologfa, Cardiologfa, Neurologfa,
Neumonologfa y Gastroenterologia.'s

Habilidades y destrezas

Los procedimientos diagn6sticos son producto de la investiga-
ci6n cientifica y tecnolégica y complementan la herramienta
diagndstica que proporciona la relacién médico-paciente y una
juiciosa historia clfnica, que es 1a base del trabajo del Internista.
Entre otros estos procedimientos comprenden: ECG,
Espirometrfa, Radiologfa, Tomografia computada y Resonancia
magnética Nuclear, diagnéstico por ultrasonido, eco-doppler,
asf como algunos procedimientos invasivos que ya escapan del
espectro de accién como la angiografia. Quiz4s de todos ellos, el
més asequible al Médico Internista Generalista seael Ultrasonido
diagnéstico ademds de los ya tradicionales ECG y espirometria,
asf como radiologfa simple. Es necesario en €l momento actual
que el residente se familiarice con ellos, presenciando directa-
mente su desarrollo y aprendiendo del experto su lectura, cono-
ciendo sus indicaciones y contraindicaciones, asf como los

riesgos a fin de aprovechar al maximo el método con laintegra-
cién con la clfnica.

Informética es otro campo importante; hoy en dfa y en el futuro
menos, es inconcebible que un Médico Internista desconozca el
manejo de las computadoras, ya que se han constituido en base
de su trabajo a través del manejo de bases de datos, facilitando

las tareas y el acceso a informacion en forma répida y precisa.

Documentaci6n bibliografica: El Médico Internista debe estar
preparado para manejar las fuentes de informacién actuales y
obtener de ellas el mAximo provecho y para ello, debe recibir el
adecuado entrenamiento.

No se debe descuidar laformacién doctrinaria de 1a especialidad,
desde los aspectos histdricos hasta el contenido filos6fico de la
misma, ya que esto influye directamente en las actitudes del
futuro especialista, al comprender mejor el sentido de su espe-
cialidad y la misién que le toca desempefiar en el sistema de
salud.

Actitudes |

Los elementos afectivos, ideales y preferencias que deben desa-
rrollar los residentes. El Internista debe mantener en espfritu
humanitario y una efectiva y cuidadosa capacidad de comunica-
cién con sus pacientes y sus familiares, asf como con los otros
profesionales envueltos en el cuidado del paciente; debe adecuar
aestos y mantener su ética. Debe desarrollar un espiritu critico
que le permita el autoanalisis periddico de sus conocimientos
manteniéndose activo en la actualizacién de los mismos. Debe
estimularse el desarrollo de los procedimientos de recertificacién
a través de la Universidad y de la Sociedad Venezolana de
Medicina Interna para garantizar un alto nivel de actuacién.

En el desarrollo de estas actitudes es fundamental el ejemplo de
los docentes que forman parte del curso de post-grado y es por
ello, que se hace la recomendaci6n de restringir las pasantfas por
las sub-especialidades, aumentando el tiempo de trabajo en el
ambulatorio y en las salas del hospital y también serfa ideal que
un 75% de los profesores del curso de post-grado ejercieran la
Medicina Interna General, También serfa ideal y asf se reco-
mienda, una ensefianza de tipo tutorial y al lado del enfermo.!”

No podemos dejar de lado el otro aspecto importante de la
formaci6n global del Internista y es el 4rea de 1a Investigacion;
esta se debe estimular a través de fomentar:

~  Nuevos modelos de investigaci6n clinica

— Métodos clinimétricos o sea, el perfeccionamiento de la
historia clinica
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-~ Investigacién con protocolos comunes a otras especialida-
desy
—  Organizaci6n de reuniones cientfficas comunes.

La forma prictica de fomentar este aspecto es el requerimiento
para obtener el titulo en la especialidad de presentar el Trabajo
Especial de Investigacion, lo cual desarrolla una actitud positiva
hacia la investigaci6n, ya sea bésica o clfnica.”

Resulta obvio entonces que debemos realizar esfuerzos para
uniformar el disefio curricular de todos los post-grados umiver-
sitarios a fin de obtener un egresado de elevada excelencia
académico-profesional.

En resumen, el Task Force on Physicians Suply del American
College of Physicians,'® cuyo criterio compartimos, en Junio de
1993, desarrollé dos conceptos que abarcan lo antes descrito;
uno es el del Internista Generalista actual:

1. Unmédico con entrenamiento amplio y con conocimientos
profundos, que evaliia y maneja aspectos biopsicosociales
de la enfermedad a nivel tanto del hospital como del
ambulatorio.

2, Un médico de cuidados primarios, de primer contacto,
comprensivo y entendido y que es capaz de continuar el
tratamiento por el tiempo requerido.

3. Unconsultante para pacientes con problemas no esclareci-
dos y para otros pacientes con problemas en los cuales el
internista tiene experiencia.

4. Unexperto en prevencién de enfermedades, promocién de
la salud y cuidados del anciano.

5. Un especialista en ¢l manejo de los pacientes con proble-
mas comunes de la especialidad

6. Serun gufa para el paciente en un sistema de salud comple-
jo. El futuro que ya comenzé hace agregar otros elementos
a los mencionados, tales como:

7. Un gerente familiarizado con los nuevos modelos de pres-
tacién de salud que pueda evaluar apropiadamente los
problemas con las herramientas de la Epidemiologia.

8. Un gerente de informaci6n clinica, capaz de organizar los
datos clfnicos en perfiles itiles de atencién al paciente.

9. Un Generalista en esencia, pero con destrezas que respon-
den apropiadamente a los requerimientos del ambiente
particular de su ejercicio, tales como la necesidad de
desarrollar experiencias en métodos diagndsticos, en solu-
ci6én de problemas como abuso de drogas, problemas del
embarazo y muchos otros por el estilo.

Esto lleva a la conclusién de que en el futuro inmediato la

Medicina Interna se definird como una Especialidad
Multidimencional*® que incluye:
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a) Grado de especializacién desde generalista a sub-especia-
lista

b) Lugar de trabajo: los tres niveles de atencién

¢) Tipo de paciente: desde cuidados primarios hasta actuar
como médico consultante

d) Edades: desde el adolescente hasta el anciano

€) Estructurade lacarrera: desde las especialidades basicas de

la Medicina Interna hasta las disciplinas relacionadas

f) Naturaleza del trabajo: desde el diagn6stico hastael énfasis
terapéutico

g) Tipodeobjetivo profesional: desde la prictica comunitaria
hasta la medicina académica.

La Medicina evoluciona y la Medicina Interna se adaptard
necesariamente a esa evolucién y el Internista originalmente
concebido acepta ese reto y se est4 transformando rdpidamente
en un especialista més completo, incorporéndose alos esquemas
modernos de prestacion de salud, al cuidado primario, sin
descuidar su labor hospitalaria, docente y de investigaci6n.

No podemos dejar de citar las palabras del Dr. Henrique Benaim
Pinto, quien afirmé que "la palabra Internista aludfa a su carécter
central 0 nuclear con respecto a las sub-especialidades que
quedarian dispuestas como lo estin los rayos de la rueda con
respecto a su eje o centro”.? Ello fue el fundamento del logotipo
de la Sociedad Venezolana de Medicina Interna.?'
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TRABAJO DE INVESTIGACION

DISFUNCION PULMONAR EN PACIENTES DIABETICOS
NO INSULINO DEPENDIENTES

Domingo A Lara Rodriguez, José H Varela Gonzalez, Salvatore Verlezza A y Gustavo Medrano Rojas*

RESUMEN

) or tratarse de Diabetes Mellitus (DM) de una enferme-
; dad sistémica, los pulmones pueden afectarse. Es por

ello que se trata de demostrar la existencia de alteracio-
nes funcionales pulmonares como complicacién crénica en la
Diabetes Mellitus No Insulino Dependiente (DMNID) y su
asociacién con la evolucitn de la enfermedad y otras complica-
ciones.

Se incluyeron 12 pacientes portadores de DMNID y 9 controles
sanos, sin historia de enfermedad pulmonar, tabaquismo o
descompensacién metabdlica aguda, admitidos en la consulta
externa y emergencia del Hospital General del Oeste; a todos se
realiz6 historia clfnica, exdmenes de laboratorio, RX de torax,
electrocardiograma, test de RINES VALCARDI, gasometria y
prucbas de funci6n pulmonar (espirometria, pletismografia,
difusién de CO y oclusién bucal) La inferencia estadistica fue
realizada mediante décimas del Chi Cuadrado y t de Student;
obteniéndose inexistencia de diferencia significativa entre los
dos grupos en ninguna de las variables, asf como tampoco su
asociaci6n con laevolucién de laenfermedad y/o complicaciones
crénicas

Palabras claves: Diabetes Mellitus (DM). DM Tipo I. DM
Insulino dependiente. Disfuncién pulmonar,

* Servicio de Medicina Interna. Hospital General del Oeste.
Laboratorio de Exploracién Cardiopulmonar, Hospital
Universitario de Caracas. Post-Grado de Medicina Interna.
Universidad Central de Venezuela

ABSTRACT

mellitus (IDDM) and nine healthy subjects with no past

history of pulmonary disease were studied in the emer-
gency room and out patient clinic at the Hospital General del
Oeste in Caracas Venezuela, Laboratory test, chest x ray, EKG,
rines valcardi test, gasometry and pulmonary functional tests.
Were carried out. According to the results no significative
differences were found between the two groups in any of the
variables assessed.

I nthis paper twelve patients with insulin dependent diabetes

Key words: Diabetes Mellitus (DM) Type I DM. Non Insulin
Dependent DM. Pulmonary Dysfunction

INTRODUCCION

en los pacientes con Diabetes Mellitus que se manifies-

tan en los llamados drganos blanco de 1a enfermedad,
como son los rifiones, 0jos, sistema nervioso periférico y auto-
nomo, corazén y piel; su relacién con el tiempo de evolucién de
la enfermedad y un adecuado control metabdlico. Existen algu-
nos estudios que sugieren que otros 6rganos pudieran igualmente
ser afectados y ser asiento de estas complicaciones, como es el
caso de los pulmones; y que ello pudiera ser debido a cambios
histopatolégicos en los neumocitos, en el epitelio bronquial, en
las protefnas del tejido conectivo y a un engrosamiento en la
membrana alveolocapilar, demostrado en modelos experimen-
tales animales portadores de Diabetes Mellitus.

I : s bien conocida la aparicién e complicaciones crénicas
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En el presente estudio de busca determinar la existencia de
alteraciones funcionales pulmonares en lo referente a volime-
nes pulmonares, trastonos de ladifusiéne gases y enla traduccién
de la potencia de salida nerviosa desde el centro respiratorio a
ventilacién en pacientes diabéticos no insulino dependientes, a
fin de establecer con el uso de pruebas funcionales no invasivas,
un diagndstico precoz de enfermedad pulmonar intersticial.

MARCO TEORICO

Diabetes Mellitus Tipo II
El Pulmdn como Organo blanco en la Diabetes Mellitus

La Diabetes Mellitus (DM) es la enfermedad metabdlica de
mayor prevalencia en la poblacién general, constituye un grupo
dealteraciones metabdlicas, genética y clfnicamente heterogénea,
caracterizadas por la existencia de intolerancia a la glucosa. Los
factores genéticos, inmunolégicos y ambientales son de gran
importancia en la patogénesis de este sfndrome. La mortalidad
pordiabetes se ubica entre las diez primeras causas de muerte en
nuestro pafs, y en cuanto a morbilidad, ha dado lugar a la
aparicién de complicaciones agudas y crénicas capaces de
incapacitaraquien la padece de unamanera temporal odefinitiva.'
De todos los casos que se diagnostican de DM, el 5 a 10%
corresponde a Diabetes Mellitus Insulino Dependiente (DMID)
y el 90 a 95% a la Diabetes Mellitus No Insulino Dependiente
(DMNID).2 En los Estados Unidos de Norteamérica m4s de seis
millones de personas tienen DM, anualmente se encuentran
5.000 casos nuevos y mueren aproximadamente 61.000 perso-
nas.’ La prevalencia estimada es de un 4% de la poblacitn
general, en donde existe un gran grupo que adn no s¢ ha
diagnosticado.!

La DM constituye un importante factor de riesgo para enferme-
dades cardiovasculares, los cuales representan Ia primera causa
de muerte en nuestro pafs.

A partir del inicio del uso de la insulina se ha logrado disminuir
la mortalidad en estos pacientes, pero con ello aumenta la
incidencia y prevalencia de las complicaciones crénicas como
ceguera, insuficiencia renal crénica y amputaciones.!

En cuanto al desarrollo de las complicaciones microvasculares
enla DM, existen factores genéticos, ambientales, metabdlicos
y hemodindmicos que intervienen en las diferentes teorias que
explican su patogenia; es por ello que un paciente predispuesto
genéticamente para laDM en cuanto a autoinmunidad, genética,
agregacion familiar y riesgo de susceptibilidad por la presencia
de genotipos HLA-DQ, ser4 més vulnerable al dafio vascular
cuando se asocia al factor de un pobre control metabdlico, si se
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compara con aquel paciente que no posee dicha predisposicién
genética.*’

Las complicaciones que son especfficas en la DM incluyen la
retinopatia, nefropatfa y neuropatia. Pacientes con todas las
formas de diabetes de larga duracién tanto DMID como DMNID

son susceptibles de dichas complicaciones, con su consecuente

morbimortalidad (Tablas 1y 2).

Tabla 1

PREVALENCIA DE LAS COMPLICACIONES

EN PACIENTES CON DMID
Complicaciones Prevalencia Acumulativa
Trastornos visuales 14
Ceguera 16
Insuficiencia renal 22
ACV 10
Amputaci6n 12
Infarto delMiocardio 21
Sobrevida media después

del diagnéstico de DMID (afios) 36
Edad media de mdarte (afios) 49

Fuente: Referencia N° 6

Tabla 2

RIESGO DE MORBILIDAD ASOCIADO A TODOS LOS
TIPOS DE DIABETES EN LOS EE.UU.

Variable Riesgo Relativo
Ceguera 20

IRC 25
Amputacién 40
Infarto Cardiaco 2-5

ACV 2-3

Fuente: Referencia N° 6

La Retinopatia es tan caracteristica en la diabetes que su presen-
cia ha sido incorporada ala definicién nosolégica de la DMNID.
Sélo 1a hiperglicemia de suficiente magnitud que se asocia a
retinopatfa se utiliza para definir la DMNID, mientras que bajos
niveles de hiperglicemia que no se acompafian de retinopatia se
clasifica como intolerancia a la glucosa; es conocido como la
retinopatfa depende del tiempo de duracién de la DM, la
retinopatfano proliferativa aparece en el portador delaDMIDno



antes de 3 a5 afios y puede no aparecer hastalapubertad, después
de 7 afios el 50% de los diabéticos no insulino dependientes tiene
algiin grado de retinopatfa, mientras que €l 90% la presenta
después de los 20 afios. La historia natural de la retinopatfa en el
paciente portador de DMNID es mas dificil de precisar; todos
estos pacientes presentan alto riesgo de presentar otras enferme-
dades oculares como las cataratas.

La nefropatfa est4 asociada a gran mortalidad, se desarrolla en
aproximadamente €l 35 a 45% de pacientes con DMID y en
menos del 20% en pacientes con DMNID, cuya evoluci6n
natural estd definida por las siguientes etapas: microalbuminuria,
proteinuria franca, sfndrome nefrético e insuficiencia renal
crénica, la que ocurre entre 17 a 23 afios luego del diagndstico,
estos pacientes tienen un riesgo de padecer enfermedad
cardiovascular 30 a 40 veces mayor que los pacientes que no
desarrollan nefropatia. Se estima que si después de los 25 a 30
affos de padecer DMID no se ha desarrollado proteinuria, el
riesgo de nefropatfa es bajo.®

Las manifestaciones clinicas de neuropatfa en pacientes con
DMNID y DMID son muy variables, incluye la neuropatia
periférica simétrica sensoriomotriz, neuropatia periféricamotora
‘ycraneal y laneuropatfa autonémica, que se agravaamedidaque
transcurre ¢l tiempo de evoluci6n de 1a DM. El principal riesgo
delaneuropatfa periférica es laocurrencia de traumas en los pies
¥ la aparicion de lceras. Pueden ser detectados cambios im-
perceptibles clfnicamente que reflejan disfuncién autonémica
entre 5 a 10 afios después de iniciada 1a DMID.*

La enfermedad cardiovascular es generalmente similar en pa-
cientes con DMID, DMNID vy pacientes sin diabetes, se ha
observado como la diabetes elimina el efecto protector que tiene
lamujer en el desarrollo de enfermedad de las arterias coronarias,
apareciendo a edades méis tempranas, 1a misma se presenta en
forma asintomAtica més frecuentemente, y constituye un mayor
riesgo de mortalidad que en sujetos no diabéticos.®

Se han descrito diferentes alteraciones en la composicion de las
membranas celulares, membranas basales de tejidos, entre éstas,
el resultado del proceso de Glucosilacion, en donde la glucosa
reacciona con una diversidad de protefnas circulantes y estruc-
turales; y el grado de dicha reaccién es proporcional al nivel de
glucosa, todo lo cual se traduce\en alteraciones estructurales y
funcionales de los ya conocidos 6rganos blanco™ donde la
glucosilacién no enzimitica cobra gran importancia por tener
mayor participacién en la aparici6n de complicaciones crénicas
en el paciente portador de DM. Las reacciones de la glucosa mas
estudiadas son aquellas que ocurren a nivel del grupo amino
terminal de la cadena beta de la hemoglobina para formar la
hemoglobina glucosilada, utilizada para proporcionar informa-

cién de manera indirecta sobre el control metabélico del pacien-
te en los dos meses previos a su determinacién.®*?

Este proceso de glucosilacién no enzimatica se realiza sobre
todo los componentes proteicos del organismo, por lo cual todas
las membranas basales se encuentran sujetas a dicho proceso,
comoen el caso de lamembrana basal glomerular y lamembrana
alveolo-capilar;’ existen otros cambios observables en los com-
ponentes de las membranas basales de los pacientes diabéticos,
como son, la disminucién en el contenido de heparan sulfato, de
4cido silico y en la sintesis de glucosaminoglicano, a lo cual se
ha asociado el desarrollo de proteinuria por alteraciones en las
propiedades electrostiticas de la membrana basal
glomerular 1213

La presencia en ¢l pulmén de una extensa circulacién
microvascular y de gran cantidad de tejido conectivo establece
la posibilidad de que el pulmén sea afectado por todos los
procesos patolégicos inducidos por la hiperglicemia crénica.
Los volimenes pulmonares y el intercambio gaseoso estd
influenciado por la integridad del tejido conectivo del pulmén y
de lamicrovasculatura, por lo cual, anormalidades en cualquiera
deestasdos éstructuras puede desencadenar anormalidadesenla
funcién pulmonar.

La evidencia histopatoldgica del compromiso pulmonar en la
DM ha sido descrita en modelos experimentales animales y
humanos, en ratas diabéticas inducidas por estreptozotocina, se
han observado cambios a nivel de los neumocitos,* del epitelio
bronquial no ciliado" y de las protefnas del tejido conectivo'®
dado por un incremento en la pared alveolar de coldgeno y
elastina; y hallazgos de autopsias de pacientes diabéticos han
evidenciado la presencia de engrosamiento del epitelio alveolar
y de 1a 14mina basal capilar'’ lo cual determina una disminucién
en la capacidad de difusién pulmonar y sugiere la presencia de
microangiopatia pulmonar,

Estudios que determinanlos volimenes pulmonares en pacientes
portadores de DMIDmenoresde 25 aflos han revelado volimenes
pulmonares disminuidos,'® teniendo en cuenta que Ia presencia
de asma alérgica o el hébito tabdquico puede ser causa de malas
interpretaciones de los resultados." Se ha encontrado disminu-
cién en los mecanismos de elasticidad del pulmén en pacientes
portadores de DMID .

Pruebas de difusi6n pulmonar en pacientes jévenes portadores
de DMID revelan una disminucién en el valor de la relacién
DLCO/VA (CA = Volumen x Unidad Alveolar) al compararlo
con valores de referencia, lo cual se traduce en una disminucién
del volumen de sangre capital, sin evidenciar valores de DLCO
disminuidos con respecto a valores controles, mientras que en
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sujetos portadores de DMID adultos si s¢ encontraron valores de
DLCO disminuidos, lo cual puede estar influenciado en que
estos sujetos pueden haber estado expuestos por mayor tiempo
al habito tabdquico.?*?"2 En el estudio de Sandler y colaborado-
res®realizado con pacientes portadores de DMID sin anteceden-
tes tabaquicos se observé unadisminuciénen el valor de DLCO/
VA con respecto a valores de referencia, mientras que tampoco
se encontré que el valor de DLCO estaba disminuido con
respecto a pardmetros controles; y es por todo ello que se puede
estimar que la presencia de un engrosamiento de la membrana
basal del epitelio alveolar puede ser la causa que se asocia con
una disminucién de la capacidad de difusi6n en estos pacientes.

Anormalidades enlafuncién pulmonar (volimenes y/o difusién)
ha sido relacionada por algunos autores a la duracién de la
diabetes.'> No se han establecido relaciones claves entre la
aparicién de disfuncién pulmonar y la presencia de otras compli-
caciones crénicas de la DM, salvo la relacionada con la
retinopatia, '*19%

Se ha sugerido que una proliferacién acelerada del coldgeno en
pacientes diabéticos determina una disminucion en la capacidad
de elasticidad del pulmén,* asi como también que este defecto
se debfa a un mal funcionamiento de la proteasa inhibitoria (e
IPI).® Pacientes diabéticos muestran adem4s un aumento en el
contenido del surfactante pulmonar, lo cual determina una
disminucién en la fuerza de tensidn superficial, hallazgos que no
se corresponden con otros estudios como los de Kida y cola-
boradores.'s

Se ha establecido que los principales factores involucrados en el
desarrollo de anormalidades mec4nicas en el pulmén de los
pacientes diabéticos son los cambios en el tejido conectivo del
pulmén y en sus componentes, los cuales deben interactuar
arménicamente unos con otros, los cambios observados sobre
esta matriz de tejido conectivo en pacientes diabéticos se deben
aun incremento en la glucosilacién no enzimftica y en la
actividad de la lisil-oxidasa. Una exposicién prolongada de las
protefnas tisulares a la hiperglicemia en laDM puede resultar en
una gran glucosilacién no enzimitica de la lisina y los residuos
de hidroxilisina con la subsecuente proliferacién de coldgeno y
elastina, otorgando mayor fuerza y elasticidad a los tejidos
conectivos del pulmén, mecanismos dilucidados a través de
estudios de autopsias en pacientes diabéticos y no diabéticos;
y la actividad de 1a lisil-oxidasa se ha evidenciado incrementada
en el tejido conectivo del parénquima pulmonar de ratas con
diabetes inducida experimentalmente, esta enzima cataliza las
modificaciones traslacionales del coldgeno y la elastina, au-
mentando la fuerzae influenciando sobre laelasticidad del tejido
conectivo pulmonar, las evidencias del incrementoen laactividad
de lalisil-oxidasa s6lo han sido hechas sobre ratas de experimen-
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tacién, mientras que lo referente a glucosilacién no enzimética
se ha determinado sobre humanos diabéticos, por lo que este
puede ser considerado el mecanismo fisiopatol6gico més acep-
tado en pacientes portadores de DM.”

En lo referente a los mecanismos patogénicos que explican los
trastomos de difusién en pacientes portadores de DMID se ha

“establecido que la disminucién de la DLCO puede deberse

también ala proliferacién del coldgeno en el tejido conectivo del
pulm6n 428

El engrosamiento de la 14mina tisular es considerada la lesién
inicial en el desarrollo de microangiopatfa; los hallazgos
histopatol6gicos encontrados sobre lamembrana alveolo-capilar
sugieren que todo el proceso microangiopatfa de los vasos
pulmonares es igual a la microangiopatfa encontrada en otros
tejidos de diabéticos.'” La evidencia de ensayos sobre la mem-
brana basal glomerular de ratas diabéticas es que existe un
aciimulo del col4geno resultante de un incremento en la sintesis
y una disminucién en su degradacién,®*® por lo cual estos
cambios pueden ser extrapolados a la membrana basal de los
tejidos pulmonares.

Todas las anormalidades en la funcién pulmonar tienen gran
relevancia clinica, se han descrito en el 60% de la poblacién
diabética segiin Sandler y colaboradores,” sin embargo, lo mas
importante consiste en determinar la existencia de enfermedad
subclinica de aquellos individuos con enfermedad pulmonar
manifiesta secundaria alaDM; se ha descrito una mortalidad del
14% por enfermedad pulmonar en autopsias de 3.151 pacientes
diabéticos;? de 448 pacientes diabéticos que fallecieron con
edad menor a 40 afios, el 5% se debi6 a causas respiratorias.”
Una de las manifestaciones clfnicas més importantes en el
contexto de la diabetes gestacional es la alta incidencia del
sindrome de distrés respiratorio del recién nacido observado, el
cual es causado por inmadurez en la sintesis y secrecion del
surfactante por los neumocitos II del epitelio alveolar, se cree
que la insulina tiene un efecto inhibitorio en la sfntesis de
algunos fosfolipidos y proteinas que constituyen dicho
surfactante, por lo cual se incrementa este efecto inhibitorio
debido a la hiperinsulinemia presente en ¢l feto de la madre
diabética. >

En pacientes diabéticos que desarrollan cetoacidosis diabética
severa se ha encontrado una predisposicién aumentada de edema
pulmonar no congestivo, lo cual pudiese estar en relacién al
desarrollo dé microangiopatfa pulmonar.>

Es por todo ello, que por tratarse la DM de una enfermedad
sistémica, en donde todos los tejidos pueden verse igualmente
afectados, los pulmones no escaparfan a esta aseveracion de ser
considerados 6rganos blanco de la enfermedad.



PACIENTES, MATERIALES Y METODOS

Seevaluaron un total de 15 pacientes conocidos con diagndstico
de DMNID, admitidos en la consulta externa de Medicina
Interna del Hospital General del Oeste o por el Servicio de
Emergencia del mismo y un grupo control de 9 pacientes no
diabéticos, sin historia de enfermedad pulmonar, cardiovascular
o hébito tabiquico. La distribucién de los pacientes se realizé
por muestreo simple al azar y todos fueron incluidos en un
protocolo de estudio prospectivo entre los meses de julio-
septiembre de 1994,

El criterio mayor de inclusion fue: Pacientes con diagn6stico de
DMNID sin historia de enfermedad pulmonar previa, ni de
hébito tab4quico.

Los criterios de exclusién fueron:

a) Pacientes con enfermedad pulmonar previa conocida.

b) Antecedentes de infeccién pulmonar aguda o crénica.

) Pacientes fumadores o con historia de exposicién a conta-
minantes conocidos.

d) Pacientes portadores de complicacién aguda de 1a DM.

€) Pacientes con DMNID portadores de Insuficiencia Cardiaca.

La recolecci6n de los datos se realiz6 a través de la realizacién
de una historia clinica y examen fisico ‘completo, haciendo
hincapiéen el examen de fondo de ojo y evaluaci6n de la funcién
autonémica, sedimento urinario, proteinuria de 24 horas y
depuracién de creatinina corregida en aquellos pacientes con
proteinuria cualitativa, Rx de térax PA, EKG de reposo, RINES
VALCARDI, Espirometria simple, Pletismograffa, Prueba de
Oclusion bucal, Prueba de Difusi6n de gases y se determinaron
otros pardmetros bioguimicos y gasométricos.

HISTORIA CLINICA Y EXAMEN FISICO

A cada paciente se le realiz6 una historia clinica y exploracién
fisica completa. Se midi6 tallay peso e fndice de masa corporal,
se determinaron las presiones arteriales sist6lica y diast6lica por
un promedio de 2 mediciones en supino, sentado y parado, en
ambos miembros superiores con esfingomanémetro de mercu-
rio con manguito estdndar, después de un reposo de 10 minutos.

Se realiz6 oftalmoscopfa directa, posterior a realizar dilatacién
pupilar, con oftalmoscopio Welch Allyn N° 11620 (USA), cla-
sificando las observaciones de acuerdo a la presencia o ausencia
de retinopatfa diabética, hipertensiva o mixta y siguiendo la
clasificacién de Burdity colaboradores (1968) paralaretinopatfa

diabéticay laclasificaci6n de Keith-Wagener-Barker (1939) para
la retinopatfa hipertensiva citada por Muci Mendoza, %

A todos los pacientes diabéticos se le realiz6, para evaluar la
funcién auton6mica, la respuesta cardiovascular refleja por la
prucba de Rines Valcardi, utilizando un electrocardiégrafo

Hewlett Packard.

En pacientes que mostraron proteinuria cualitativa positiva se
realizaron pruebas de funcionalismo renales, previa recoleccién
de orinas de 24 horas, determinando volumen urinario, volumen
minuto, proteinuria cuantitativa, creatinina urinaria y sérica; la
depuraci6n de creatinina se determiné por la férmula:

Dcr  =Depuraci6n de Creatinina
Dcr = Cru x Vmin Cru = Creatinina Urinaria
Crs Crs = Creatinina Sérica
Vmin = Volumen minuto

De las pruebas bioquimicas realizadas previo ayuno de 12 horas,
se tomé muestra de sangre a pacientes y controles para la
determinaci¢n de colesterol, triglicéridos, asf mismo se determing
laconcentraci6n de glucosa plasmética, drea, creatininamediante
la utilizacién de métodos enzim4ticos a través del Express Plus
Ciba Corning; y los electrolitos séricos utilizando el 664 Fast 4
System Ciba Corning. ~

Se determiné el indice de masa corporal utilizando el {ndice de
Quetelet” (Peso en Kg dividido por la estatura en M¢?).

A cada uno de los pacientes diabéticos y de los controles se le
realiz6 las pruebas de funcién pulmonar que se citan a conti-
nuacién: Espirometrfa simple Pletismografia, Prueba de Difu-
si6n pulmonar y Prueba de Oclusién bucal).

Espirometria: Se realiz6 utilizando un Pletismégrafo Body
System 1085 Med Grafics; obteniendo valores de Capacidad
vital forzada (FVC), Volumen Espiratorio Forzado al primer
segundo (FEV), Relacién FEV /FVC que permite distinguir
entre pacientes con patrén obstructivo y/o restrictivo, y el Tasa
de Flujo Medio-Espiratorio Maximo (FEF, ..’

Pletismografia: Se utiliz6 un Pletismégrafo Body System 1085
Med Grafics, a través de los cuales obtuvimos los valores de
Capacidad Residual Funcional (CRF), y Resistencia de Vfas
Aéreas (RAV); estas determinaciones se basan en laley de Boyle
que dice que el producto del volumen y presi6én de un gas es
constante a temperatura constante (V1 x P1 =V2 x P2), se cierra
la via aérea en el punto de FRC y el sujeto jadea contra la via
aérea cerrada, generando cambios en la presion bucal y pleural
¥y pequefios aumentos y disminuciones del volumen pulmonar
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debidos a compresion y descompresién del gas tordcico; la
relacién entre cambios de volumen del gas tordcico y presion
bucal o pleural (AV/AP) es calibrada de modo que es posible
obtener el volumen intratordcico y también el RV y la TEC
haciendo que el sujeto efectiie una maniobra de capacidad vital
inmediatamente después de la medicin de la FRC.”

Prueba de Difusién Pulmonar: Se utiliz6 un sistema Spinnaker
Cyber Medic, obteniéndose los valores de la capacidad difusora
del monéxido de carbono (DLCO) que relaciona el volumen de
CO captado por sangre capital por minuto sobre la presién de CO
alveolar media menos la presién de CO capital media; obtene-
mos el valor de 1a relacién DLCO/V A que permite determinar
alteraciones de la difusi6én por cambios en el volumen alveolar.”

Prueba de Oclusién Bucal: Se utilizé un Poligrafo Hewlet
Packard 7754B System a fin de determinar la potencia de salida
del centro respiratorio, la técnica se lleva a cabo con el paciente
respirando de forma corriente en reposo, de modoperiédicoy sin
que el sujeto lo sepa, se ocluye de forma transitoria la pieza
bucal, durante por lo menos 100 mseg al final de 1a espiracién,
la presién generada por los miisculos inspiratorios es registrada
y se denomina Presién de Oclusién Bucal.”

ANALISIS ESTADISTICOS

En el andlisis estadistico de los datos obtenidos se emplearon los
métodos de t Student y Chi Cuadrado (X?).*.

RESULTADOS

Se interrogaron un total de 59 pacientes, portadores de DMNID,
delos cuales s6lo 15 reunfan los criterios de inclusién propuestos,
se excluyeron 3 pacientes que no colaboraron al hacer las
pruebas de funcionalismo pulmonar; por lo que nuestro grupo de
estudio quedd constituido por 12 pacientes con DMNID y 9
sujetos sanos como grupo control,

En el cuadro N° 1 se representa la distribuci6n de los pacientes

Los resultados del estudio indican que la edad promedio de los
diabéticos fue de 47 + 5.79 afios, mientras que la edad promedio
del grupo control fue de 41 + 8.82 afios, no se observo diferencia
estadistica significativa entre los dos grupos.

En el cuadro N°2, se observa la distribuci6n de los sujetos segiin
el sexo.

Cuadro N° 2
DISTRIBUCION SEGUN SEXO

Sexo Diabéticos Controles

N° % N° %
Masculino 7 417 4 44
Femenino 5 583 5 56
Total 12 100 9 100

* X2: 0.025
p>0.05

En este cuadro podemos observar que no existe diferencia
estadisticamente significativa (p > 0.05) entre el nimero de
pacientes masculinos del femenino.

En el cuadro N° 3 se compara el Indice de Masa Corporal entre
el grupo de diabéticos y el grupo control, observando que no hay
diferencia estadfsticamente significativa entre los dos grupos.

CuadroN°3

DISTRIBUCION SEGUN INDICE DE MASA CORPORAL

y controles de acuerdo a la edad,
XtS | 4
CuadroN° 1 Diabéticos 24,1+395
p> 005
DISTRIBUCION SEGUN EDAD Controles 26.6+5.25
XtS | o t: 125
Diabéticos 47+5,79
p>0.05
Controles 4118,82 A continuacién se presentan las complicaciones por 6rgano
blanco en la DM, referidas por cada uno de los pacientes
t:1.88 (Cuadros Nos. 4 al 9).
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Cuadro N° 4

CuadroN° 8

DISTRIBUCION DE PACIENTES DIABETICOS
SEGUN SINTOMAS OCULARES

DISTRIBUCION DE PACIENTES DIABETICOS
SEGUN SINTOMAS NEUROLOGICOS

Sintomas N° Sintomas N°
Escotomas 5 Parestesias 8
Dolor Ocular 3 Dolor P{octumo en Msls 2
Trastomo de Refraccién 6 I ' _ .
Otros 3

CuadroN° 9

CuadroN°§

DISTRIBUCION DE PACIENTES DIABETICOS
SEGUN SINTOMAS CARDIACOS

Sintomas N°

Nivel inadecuado al ejercicio 5

Palpitaciones 5
CuadroN° 6

DISTRIBUCION DE PACIENTES DIABETICOS
SEGUN SINTOMAS DE VASCULOPATIA

Sintomas N°

Raynaud 1

Claudicacién Intermitente 3

Dolor en reposo en Msls 4

Trofismo 4
CuadroN°7

DISTRIBUCION DE PACIENTES DIABETICOS
SEGUN SINTOMAS DEL SISTEMA URINARIO

Sintomas N°
Disuria 4
Poliuria 1
Edema 2
Urgencia: 3

Elresto de los sfntomas interrogados que se encontraban inclui-
dos en el protocolo de estudio fueron negados por los pacientes.

Para el momento del interrogatorio y examen ffsico, todos los
sujetos se encontraban en aparentes buenas condiciones, con
cifras de presion arterial dentro de los valores normales, con
hallazgos normales a la auscultaci6n pulmonar, la auscultacién
cardfaca fue anormal en s6lo 4 pacientes diabéticos dada por 2
pacientes con soplo eyectivo adrtico y 2 pacientes con latidos
ectépicos' ningiin paciente present6 organomegalias y en 2
pacientes se evidencié edema en miembros inferiores.

El cuadro N° 10 muestra los hallazgos observados al realizar la
fondoscopia directa.

DISTRIBUCION DE PACIENTES DIABETICOS
SEGUN SINTOMAS NEURONEGATIVOS

CuadroN° 10

FONDO DE OJO EN PACIENTES DIABETICOS

Sintomas N°
Disfagia 1
Alteraciones Gastrointestinales 3
Diarrea - Estrefiimiento 2
Impotencia 1/5

Fondo de Ojo N° %

Normal 3 25.0
Retinopatia Diabética 7 583
Retinopatia Hipertensiva 2 16.6
Total 12 100
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En este cuadro se evidencia que el 58.3% de los diabéticos
present6 en la fondoscopia hallazgos compatibles con retinopatfa
diabética, el 25% resulté normal y el 16.7% presentaban hallaz-
gos compartibles con retinopatia hipertensiva.

Tales ballazgos se describen en el cuadro N° 11.

CuadroN* 11
DISTRIBUCION SEGUN HALLAZGOS ANORMALES
EN EL FONDO DE 0JO

Hallazgos N°
Anomalias Venosas "3
Microaneurismas 4
Hemorragias Retinianas 0
Exudados 3
Neoproliferacién Vascular 2
Hemorragias Prerretinianas 1

El siguiente cuadro muestra los hallazgos en la exploraci6n del
sistema nervioso periférico.

Cuadro N° 12

DISTRIBUCION SEGUN HALLAZGOS EN LA
EXPLORACION DEL SISTEMA NERVIOSO PERIFERICO

Hallazgos Normal | Anormal | Total
Sensibilidad Superficial 12 0 12
Sensibilidad Profunda 10 2 12
Tono Muscular 12 0 12
Fuerza Muscular 12 0 12
Reflejos osteotendinosos 8 4 12
Trofismo 11 1 12
Pares Craneales 12 0 12

Encontramos en el cuadro N° 12 que s6lo se evidenci6 alteracién
de 1a sensibilidad profunda en 2 pacientes, 1 con abatiestesia y
1 con apalestesia; hiporreflexia osteotendinosa en miembros
inferiores en 4 pacientes y trastornos tréficos en 1 paciente.

En el cuadro N° 13 se presentan los hallazgos en la exploracién
de los pulsos.
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CuadroN" 13

DISTRIBUCION SEGUN HALLAZGOS
EN LA EXPLORACION DE LOS PULSOS

Pulso N %
Nommal 10 83
Disminuidos 2 17
Total 12 100

El cuadro N° 13 muestra como s6lo 2 pacientes diabéticos
presentaban pulsos periféricos anormales dados por la disminu-
cién de pulsos pedio y popliteo.

Con respecto a la prueba de Rines Valcardi encontramos:

Cuadro N* 14

DISTRIBUCION SEGUN RESULTADO
DE LA PRUEBA DE RINES VALCARDI

Rines Valcardi N° %
Normal 3 25
Anormal 9 75
Total 12 100

De los 12 pacientes diabéticos, como se muestra en el cuadroN®
14, 9 presentaban un test de Rines Valcardi anormal, con una
puntuacién menor de 15 puntos, lo que representa el 75% de
todos los pacientes diabéticos estudiados.

En lo que respecta a los exédmenes de laboratorio todos los
pacientes presentaban cifras de hemoglobina y hematocrito
normales, las glicemias oscilaban entre 90 y 197 mg/dl, BUN y
creatinina normales, 3 pacientes mostraban cifras de colesterol
entre 200 y 290 mg/dl y 3 pacientes con cifras de triglicéridos
mayores a 200 mg/dl; al realizar el examen de orina se encontré
proteinuria cualitativa en 3 pacientes y 5 pacientes mostraron un
sedimento compatible con infeccién urinaria; la depuracién de
creatinina y proteinuriade 24 horas se realiz6 s6loen 3 pacientes,
aquellos con proteinuria cualitativa en el examen de orina,
observando cifras de depuraciénnormal en 2 pacientes y hallazgos
compartibles con hiperfiltracién enuno, el cual mostré igualmente
proteinuria franca en rango no nefrético.



' El electrocardiograma fue anormal en 5 pacientes diabéticos, 2
con trastornos de conduccion, 2 con extrasfstoles ventriculares
aisladas y 1 con signos de hipertrofia del ventriculo izquierdo.

Las radiograffas de térax no mostraron alteraciones pulmonares,
aortoesclerosis en 5 pacientes y osteopenia en 3 pacientes, Ia
gasometrfa en todos los pacientes fue nommal.

Los resultados obtenidos al realizar las diferentes pruebas-de
funcién pulmonar en los pacientes diabéticos y controles se
muestran en el cuadro N° 15.

En el cuadro N° 15 podemos observar la representacién de la
media * la desviaci6n estdndar de cada variable, tanto en el
grupo de pacientes como en el control, aplicando el método de

Cuadro N° 15
PRUEBAS DE FUNCION PULMONAR EN DIABETICOS Y CONTROLES
Diabéticos Controles
Pruebas de Funcién Pulmonar
XS IC99% XtS IC99% P
Presiéa de Oclusi6én Bucal (PO) 223+1.19 1.18-3.28 1.45+0.79 0.58-2.32 NS
Capacidad Residual Funcional (CRF) (%) 117 £25.40 93.3-1387 113 £26.94 82.9-143.2 NS
Resistencia de Vias Aéreas (RVA( (%) 109 £53.77 609 - 157.1 115+13522 75.6- 154.4 NS
Capacidad de Difusién del Monéxido de Carbono (DLCO) (%) 81+11.9 70.4-91.6 82+8.07 72.98 - 91.02 NS
Capacidad de Difusién del Monéxido de Carbono (DLCO/VA) 4.54+0.77 3.86-5.22 498 +0.64 4.28-5.68 NS
Capacidad Vital Forzada (CVF) (%) 90+13.1 78.1-101.9 9218.76 82.3-101.7 NS
Volumen Espiratorio Forzado en el 1* Segundo (FEV ) (%) 95+11.53 84.7-105.3 94+12.09 80.5 - 107.5 NS
Relacién de Volumen Espiratorio Forzado en el 1* Segundo
con Capacidad Vital Forzada (FEV /CVF) 0.86+0.07 0.80-0.92 0.83 £0.40 0.80-0.86 NS
Velocidad de Flujo Espiratorio Medio Méximo medido entre
€l 25 y €1 75% de 1a Capacidad Vital Forzada (FEF,, ) (%) 109 +27.01 84.8-133.2 89+31.35 | 53.95-124.05 NS
Cuadro N° 16

PRUEBAS DE FUNCION PULMONAR EN DIABETICOS SEGUN COMPLICA CIONES CRONICAS

Neuropatia Neuropatia Retinopatia Nefropatia Vasculopatia
Periférica
Pruebas de Funcién Pulmonar
XS XtS XtS XtS XtS
Presién de Oclusién Bucal (PO) 2.38+0.59 2511164 2.81+1.76 1.80+0.26 2.13+£0.79
Capacidad Residual Funcional (CRF) (%) 107+£32.8 117£29.7 116 +31.4 110£26.3 81+19.1
Resistencia de Vias Aéreas (RVA( (%) 127+£79.6 110+£62.4 110£72.02 96+21.7 189+112.4
Capacidad de Difusién del Monéxido de Carbono (DLCO) (%) 79 £9,246 92+15.27 821116 81116 931141
Capacidad de Difusién del Monéxido de Carbono (DLCO/VA) 4.47£0.61 4.45+0.69 4.66 £ 0.60 447+0.62 5.35£0.21
Capacidad Vital Forzada (CVF) (%) 881159 801135 87+14.11 83+3.80 88 +9.89
Volumen Espiratorio Forzado en el 1 Segundo (FEV ) (%) 92+ 14.6 95+13.2 97+£13.3 90+£9.8 100 £ 5.65
Relacién de Volumen Espiratorio Forzado en el 1 Segundo
con Capacidad Vital Forzada (FEV,/CVF) 0.85£0.07 0.87 £0.08 0.90 £0.05 0.8910.14 0.94 1£0.06
Velocidad de Flujo Espiratorio Medio M4ximo medido entre
el 25 y el 75% de la Capacidad Vital Forzada (FEF, ) (%) 109 £37.5 112£29.7 124 £ 18.33 94+ 40.6 127205
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comparacién de medias (t Student) observamos que no existe
diferencia estadisticamente significativa entre los dos grupos en
ninguna de las variables.

En el cuadro N° 16 se muestra las pruebas de funcién pulmonar
en pacientes diabéticos segiin las complicaciones crénicas exis-
tentes al momento del estudio. Asi, fndice las medias de cada
variable estudiada al realizar las diferentes pruebas de funcién
pulmonar, agrupadas segiin aquellos pacientes que presentaron
alguna complicaci6n crénica segin el interrogatorio y examen
fisico. Podemos observar como, dichas medias pueden incluirse
dentro de los limites de confianza (99%) para cada variable
presentada en el cuadro N° 15, lo que indica que no puede
establecerse ninguna relacién entre cada variable y las compli-
caciones crénicas de laDM; s6lo los pacientes con vasculopatias
presentaron medias que no se lograron incluir dentro de los
limites de confianza para la CVF, DLCO, DLCO/VA y FEV /
CVF, sin embargo estos hallazgos no permiten establecer con-
clusiones.

El cuadro N° 17 muestra la relacién entre las diferentes variables
estudiadas y el tiempo de evolucién de laDM.

Se presentan en él, muestras de cada variable estudiada, compa-
radas segiin el tiempo de evoluci6n de la DM, en este caso, todas
pueden estar incluidas dentro de los lfmites de confianza del 99%
representados para cada variable en el cuadroN® 15, lo que indica
que no se logra demostrar ninguna asociacién entre el tiempo de
evoluci6n de la DM y cada una de las variables estudiadas.

DISCUSION

Es bien conocido que la DM es una entidad que afecta a gran
parte de la poblaci6n, representando un grave problema de salud
piiblica, en donde existe un metabolisino anormal de 1a glucosa,
todo lo cual se traduce en la aparicién de complicaciones alargo
plazo sobre los ya conocidos 6rganos blanco de la enfermedad

‘(rifiones, 0jos, sistema nervioso periférico y autonémico) y en

donde un inadecuado control metabdlico y la evolucién de la
enfermedad, juegan un papel importante en la génesis de tales
complicaciones.

La observaci6n de la existencia de alteraciones en la funcién
pulmonar hasta en un 60% de la poblacién diabética descrita en
1a literatura, as{ como la alta incidencia de muertes por enfer-
medad pulmonar en pacientes diabéticos,” las alteraciones es-
tructurales y funcionales del pulmén de neonatos producto de
madres diabéticas®* y la aparicién de edema pulmonar no
cardiogénico desarrollados en casos severos de cetoacidosis
diabética* condujo a una serie de investigadores' » a la bis-
queda de los factores causantes de tales trastornos a mnivel
pulmonar, asf como al esclarecimiento de las implicaciones
clinicas que de ello se traduce.

Hasidoreportadaladisminucién dela CVF, Capacidad Pulmonar
Total y de la relacién DLCO/VA en sujetos portadores de
DMID, debido ello probablemente a la existencia de un
engrosamiento de la ldmina basal del epitelio alveolar, pero
dichos reportes destacan la evidencia en aproximadamente el

Cuadro N 17
PRUEBAS DE FUNCION PULMONAR EN PACIENTES DIABETICOS SEGUN EL TIEMPO DE EVOLUCION DE LA DM
Evolucién <9 afios > 9 aiios

PFP X+tS XtS
Presi6n de Oclusién Bucal (PO) 2.86+1.87 2.28+1.62
Capacidad Residual Funcional (CRF) (%) 109+ 28.2 124 £21.7
Resistencia de Vias Aéreas (RVA( (%) 118+ 75.7 101+17.1
Capacidad de Difusién del Mon6xido de Carbono (DLCO) (%) 831124 79 £ 12.66
Capacidad de Difusi6n del Monéxido de Carbonoe (DLCO/VA) 4.66 +£0.67 4421090
Capacidad Vital Forzada (CVF) (%) 86+8.53 931+ 16.84
Volumen Espiratorio Forzado en el 1¢ Segundo (FEV ) (%) 92+114 98 £ 12.75
Relacién de Volumen Espiratorio Forzado en el 1* Segundo

con Capacidad Vital Forzada (FEV,/CVF) 0.88 £ 0.09 0.8510.06
Velocidad de Flujo Espiratorio Medio M4dximo medido entre

el 25 y el 75% de la Capacidad Vital Forzada (FEF, ,,) (%) 110+ 33.28 108 £ 22.25
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50% de los pacientes de antecedentes tabaquicos o de enferme-
dades pulmonares previas, factores estos que contribuyen a
alterar los resultados finales de la investigaci6n.

Nosotros estudiamos un grupo de pacientes con diagnéstico de
DMNID, sin antecedentes de enfermedad pulmonar, habitos
tabdquicos, descompensacién metabdlicaaguda o portadores de
complicaciones crénicas que comprometan un adecuado fun-
cionamiento del aparato circulatorio, en quienes se evalu6 la
existencia de complicaciones crénicas propias del diabéticoy su
posible relacién con la neumopatfa a investigar, todo ello
comparado con un grupo de sujetos sanos como grupo control.

Los resultados del estudio indicaron que no hubo diferencia
estadisticamente significativa entre el grupo de diabéticos y el
grupo control en relacién a la edad, sexo e indice de masa
corporal, lo cual hace alos 2 grupos homogéneos y comparables.

Al comparar los valores obtenidos una vez realizadas las dife-
rentes pruebas de funcién pulmonar, es decir:

1. Espirometria: para obtener la CVF, FEV,, FEV FVC
ylaFEF ...
. Pletismografia: para obtener 1a CRFy la RVA,
3. Capacidad de Difusién de CO.
Prueba de Oclusién Bucal.

No encontramos una diferencia estadfsticamente significativa
entre el grupo e diabéticos y el grupo control, asf como tampoco
una relacién con el tiempo de evoluci6n de laenfermedad o con
1a coexistencia de otras complicaciones crénicas, es decir, las
medias de los valores obtenidas en las pruebas de funcién
pulmonar de pacientes portadores de complicaciones crénicas
definidas por el interrogatorio y examen fisico, siempre estaban
incluidas dentro de los limites de confianza establecidos para
_ cada variable; llama la atencién que s6lo 2 pacientes diabéticos
presentaron disminucién en la amplitud de los pulsos al realizar
el examen fisico, y son ellos quienes mostraron valores que no
se inclufan dentro de los limites de confianza tanto para la
difusién pulmonar, Relacién FEV /FVC y CREF; sin embargo,
estos hallazgos no permiten establecer significancia estadistica
dado el pequefio mimero de pacientes, pero serfa un dato a tomar
en cuenta en futuras investigaciones.

Cabe recalcar que en nuestroestudioexistié unamayor depuracién
alahorade definirel grupode pacientes diabéticos sobre quienes
se realizaron las diferentes pruebas de funcién pulmonar, es
decir, ausencia de tabaquismo, enfermedades, etc; a diferencia
de los estudios reportados en la literatura, factor este que pudo
haber contribuido a los resultados ya conocidos.

Todos los pacientes mantuvieron un adecuado control metabdlico
segiin glicemia, sin embargo, 1a hemoglobina glucosilada sélo
pudo ser realizada en unos pacientes y en otros no, es porello que
no fue posible realizar la inferencia estadfstica entre los resul-
tados y el control metab6lico de los pacientes, se sugiere en
futuros estudios tomar en cuenta este pardmetro de control, a fin
deestableceralguna asociacién entre un pobre control metab6lico
y la aparicién de anormalidades funcionales pulmonares.

CONCLUSIONES

Laexistenciade alteraciones funcionales pulmonares en pacientes
diabéticos, comoreflejode serun 6rgano blancode laenfermedad
queda ain por aclarar.

El presente estudio indica la inexistencia de diferencia
estadfsticamente significativaen cuanto alas pruebas de funcién
pulmonar (espirometrfa, pletismografia, difusién de CO y
oclusién bucal) entre los pacientes portadores de DMNID y el
grupo control, asi como tampoco su asociacién con el tiempo de
evolucién de la enfermedad y/o la coexistencia de otras com-
plicaciones crénicas propias de la DM.

Es por ello que no se justifica la realizacién de tales pruebas en
la evaluacién rutinaria del paciente diabético sin historia de
tabaquismo o enfermedad previa, salvo de que existalaevidencia
clinica que sugiere una anormalidad en la esfera pulmonar del
paciente diabético.
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TRABAJO DE INVESTIGACION

UTILIDAD DE LOS PARAMETROS BIOQUIMICOS EN EL TRATAMIENTO
DEL DERRAME PLEURAL PARANEUMONICO

Angel R. Laguna*, Maria Teresa Polanco*, Alexis Chirinos**

RESUMEN

os criterios recomendados para el inmediato drenaje

con tubo de térax de pleuroneumonfa exudativa son:

Empiema, glucosa < 40 mg/dl, LDH > 1000 IU/L, Ph
< 7,0. Se realiz6 un estudio prospectivo con 20 pacientes con
pleuroneumonia exudativa en dos centros hospitalarios de Cara-
cas. Hospital Vargas y Hospital Periféricode Catia desde Febrero
94 hasta Septiembre 94, de los cuales 8 (40%) tenfan al menos
un criterio de complicacién, 12 (60%) no cumplieron con
ninguno de los criterios de complicacion.

Ningiin paciente amerit6 tubo de térax para su resolucién, todos
curaron s6lo con administracién de antibiético. De las pruebas
realizadas s6lolade glucosa (p<0,05) demostré tener diferencia
estadisticamente significativa, con una sensibilidad del 40% y
especificidad del 100%, los demés test no demostraron, en este
estudio, ninguna diferencia respecto a los dos grupos.

No se estableci6 diferencia significativa entre dfas de hospitali-
zacifn, fiebre, contaje blanco en sangre entre los dos grupos.

El 60% de las pleuroneumonfa tenfan como germen causal un
gram positivo y 5% un gram negativo, y en un 35% no hubo
crecimiento bacteriano.

Nosotros concluimos que estos criterios son de valor limitado en
el tratamiento de pleuroneumonfas exudativas.

Palabras Claves: Nuemonia - Pleuroneumonfia - Criterios dre-
naje tordxico - Derrame Pleural.

ABSTRACT

thoraxic tube of exudative pleuropneumonia are:

empyema, glucose, < 40 mg/dl, LDL > 1000 IU/L, Ph
< 7.0. A prospective study was performed in 20 patients with
exudative pleuro pneumonia from two hospitals in Caracas:
Hospital Vargas and Hospital Periferico de Caracas, from
February 94 through September 1994. 8 (40%) had at least one
criteria for complication 12 (60%) did not have any criteria for
complication.

! I \' he proposed criteria for immediate drainage with a

No patient required a thoraxic tube drainage for resolution; all
cured with antibiotics. Of the tests performed only the glucose
showed a statiscally significant difference (p < 0.05) with a
sensibility of 40% and specificity of 100%. All other test did not
show significant differences.

There were not differences between groups regarding duration
of hospitalization, fever, white blood cell count.

60% of the pleuropneumonias had a gram positive bacteriaas the
causal agent 5% a gram negative bacteria and in 35% there was
no bacterial growth.

We conclude that the criteria are of limited valve in the manage-
ment of exudative pleuropneumonias.

Key word: Pneumonia - Pleuropneumonia - Chest drainage
criteria - Pleural effusion.

* Residentes de Post-grado de Medicina Interna, Hospital Vargas de Caracas, UCV
** Médico Adjunto, Servicio de Medicina I, Hospital Vargas de Caracas, UCV
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INTRODUCCION

os derrames pleurales paraneuménicos pueden estar

asociados al curso de enfermedad Febril Aguda con

esputo purulento y por lo general debido a Neumonias
bacterianas, absceso pulmonar o bronquiectasias.

Se calcula que aproximadamente el 40% de las Neumonias
bacterianas presenta derrama pleural y que en la mayorfa de
estas, 1a resolucién total es debido s6lo a la administracién de
antibi6ticos, ameritando un tubo de Té6rax para su resolucién
aproximadamente un 10% del total.?’ Tales derrames se desig-
nan como derrames paraneumoénicos complicados.

Aunque laevolucién clfnicay el drenaje quinirgico del empiema
pleural se conocfan desde Hipdcrates, la mayoria de los cambios
en su reconocimiento y tratamiento son de origen reciente. La
contaminaci6n microbiana del espacio pleural por lo general es
secundaria a Neumonfa pero puede surgir de infeccién
extrapulmonar y puede complicar a las Neoplasias, las
Colagenopatias, el traumatismo o a procedimientos médicos o
quirtrgicos que involucran a la pleura. El modo de presentacion
estAmodificado por el origen de lainfeccién, los microorganismos
infecciosos y la(s) enfermedad(es) subyacente(s) del paciente.
Aproximadamente el 60% de los empiemas son de causa
paraneumonica.?

Los derrames pleurales son producidos por presién oncética o
capilar alterada, por enfermedades renales, cardiacas, hepéticas,
metabdlicas o por causa infecciosa. Los derrames pleurales se
clasifican en trasudativo y exudativo, utilizando como criterio la
razén entre las protefnas del l{quido pleural y del suero < (menor)
de 0,5 y la raz6n entre LDH del liquido pleural y LDH del suero
> (mayor) 0,6, como criterio de derrame exudativo.

Sin embargo sélo un pequeiio porcentaje (aproximadamente
5%) de los derrames paraneum®nicos, se convierte en exudados
con las caracteristicas microbiol6gicas quimicas y fisicas aso-
ciadas al empiema.?* Por convenci6n, las fases de formacién del
empiema se dividen en la fase de exudado; durante la cual
aumentan los leucocitos polimorfonucleares hasta que se forma
el pus; la fase fibropurulenta durante la cual la formacién de
fibrina comienza a limitar la expansién pulmonar y la fase de
organizacién durante 1a cual la formacién de fibroblastos y la
cicatrizacién producen una capa gruesa que atrapa el pulmén. >

En 1a Era Pre-Antibidtica, el Streptococos pneumoniae (46%)
o hemolitico (18%) fueron los responsables de 1a mayorfa de los
derrames pleurales paraneumonicos, después de 1950, los gér-
menes Gram negativos (25%) y gérmenes anaerobios (24%) y
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Stafilococos aureus (15%) son los principales gérmenes impli-
cados.®®

Barlett y Col descubrieron que los derrames paraneumonicos
eran producidos por bacterias aerobias en 24% y bacterias
anaerobias en 35% y bacterias acrobias y anaerobias en 41% de
pacientes en una serie de 83 pacientes.'

En vista de los miiltiples factores que intervienen en los derra-
mes paraneumonicos, es de esperar que hasta ahora ningun test
de laboratorio tenga un 100% de sensibilidad y 100% de
especificidad sobre el prondstico y manejo de deframes
paraneumonicos. Sigue siendo controversial los criterios o
pardmetros establecidos en la conducta terapéutica a seguir en
los derrames paraneumoénicos.

Clisicamente empiema pleural se define como la presencia de
pus en ¢l espacio pleural y en esta publicacién derrame pleural
paraneuménico complicado, se define como aquel derrame que
cumpla al menos uno de los siguientes criterios: ph < 7; LDH <
1000 TU/L; glucosa < 40 mgr/dl.?* La presencia o no de estos
criterios ha sido tomada como indicaci6én de la colocacién de un
tubo para drénaje tor4cico, sobre el cual existe avin cierto grado
de controversia.

Asf tenemos que Poe y Col en una serie de 27 pacientes, s6lo el
33% amerit6 tubo de T6rax con derrame pleural paraneuménico
complicado.

Light recomendé inmediata toracostomfa en aquellos casos
donde el ph < 7, LDH > 1000 IU/L y glucosa < 40 mg/dl.?
Adicionalmente si el ph en liquido pleural estaba entre 7 - 7,20,
LDH alrededor de 1000 IU/L, algunos recomiendan inmediato
drenaje con el tubo del Térax o seriada toracentesis.'®

Taryle demostré que el 90% de los derrames paraneuménicos
curaban sin tubos de T6rax otoracentesis seriada, en una serie de
90 pacientes."”

El mismo Light y Sahm en 1985 propusieron modificar los
criterios universales ya establecidos, donde proponen que la
torascostomfa es innecesaria si retinen 10s siguientes criterios:
ph > 7,30; glicemia < 60 mg/dl; LDH < 1000 IU/L.

Por el sentido controversial del tema, nos trazamos como obje-
tivo general tratar de establecer mediante un ensayo prospectivo
alargo plazo 1a sensibilidad y especificidad de estos pardmetros
bioquimicos en discusi6n hasta ahora y al mismo tiempoestable-
cer si hay alguna utilidad préctica de otras variables poco
estudiadas tales como: nivel de colesterol, triglicéridos, protef-
nas, fosfatasa alcalina y contaje celular que nos aumenten la
efectividad terapéutica de los derrames paraneumnénicos.



OBJETIVOS GENERALES

1.  Establecer con certezalasensibilidad y especificidad de los
pardmetros bioqufmicos en el liquido pleural, como LDH,
glucosa, ph hasta ahora en controversia.

2.  Establecer si otros pardmetros en liquido pleural como son:
colesterol, triglicéridos, fosfatasa alcalina y contaje celular
son de utilidad cierta en la conducta terapéutica a seguir en
derrame paraneumoénico.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Establecerlaconductaterapéutica (médica o quirfirgica) de
acuerdo a pardmetros bioquimicos en liquido pleural.

2. Correlacionar variables clinicas (fiebre, contaje blanco en
sangre periférica y variabilidad en tamario del derrame) con
pardmetros bioqufmicos en derrames paraneum6nicos.

3. Establecerlabacteriologia delos derrames paraneumdonicos.

POBLACION Y METODOS

Se trata de un estudio prospectivo con pacientes de edades
comprendidas entre 14 - 60 afios de edad que ingresaron al
Hospital Vargas de Caracas y Hospital Periférico de Catia
(Caracas) en el perfodo comprendido entre Febrero y Septiem-
bre de 1994 con €l diagnéstico de pleuroneumonia exudativa.

Se tomaron como criterios de exclusién:

Acidosis Sistémica.

Paciente conectado a tubo de t6rax previo, por otra
complicacién (neumotérax, por ejemplo).

8. Neumonfa intrahospitalaria.

1. Trasudado al primer resultado del liquido pleural.
2. Empiema franco en la primera toracocentesis.

3. Derrame pleural maligno.

4. Derrame pleura Tuberculoso

5. Paciente con infeccién por V.I.H.

6.

7.

Se incluyeron en el estudio 24 pacientes de quienes se excluye-
ron: 2 por empiema, 1 por muerte a las 48 horas por Sepsis y
carcinoma en estadio Terminal y 1 por infeccién por V.ILH.

La muestra qued6 constituida por 20 pacientes; 14 hombres y 6
mujeres en edades comprendidas entre 25 y 59 afios de edad.

En la primera visita se recolectaron los datos de cada paciente a
través de una ficha clfnica en la cual estaba incluido: identifica-
ci6n, antecedentes patoldgicos, datos clfnicos y semiol6gicos,
Rx de térax PA y lateral para determinar el tamafio del derrame
(se clasific6 en grandes derrames cuando ocupaba todo el
hemidiafragma en Rx de t6rax PA o eran > 10 mm en Rx lateral
y pequefios derrames cuando ocupaban sélo 1a mitad o menos de
la mitad de un hemidiafragma o eran menos de 10 mm en laRx
lateral)., ecosonograma tor4cico y tomografia de t6rax en casos
necesarios.

Se aplicé en las primeras 24 horas p.p.d., se tomé gram, cultivo
de esputo (para aerobios y anaerobios), hemocultivo con fiebre
(temperatura > 38,5° C) por dos frascos en las primeras 24 horas
y una primera toracentesis en las primeras 48 horas con o sin
antibioticoterapia donde se analiz6 ph (analizado con un ph
metro de sangre), LDH, glucosa, albiimina, colesterol,
triglicéridos, fosfatasa alcalina, contaje celular; igualmente Zeel
Neelsen, gram y cultivos para aerobios y anaerobios y citologfa
al liquido pleural. Simult4neamente se tom6 muestra en sangre
para gases sangufneos, hematologia completa, LDH, glucosa,
drea, creatinina, protefnas totales y fraccionadas, colesterol,
triglicéridos, fosfatasa alcalina.

Cada paciente fue evaluado individualmente donde evaluamos
a las 24, 48 y 72 horas algunos criterios que consideramos de
empeoramiento clfnico: fiebre persistente después de haber
iniciado antibioticoterapia, contaje celular de serie blanca en
ascenso o mantenida, aumento del tamafio del derrame pleural.

En aquellos paciente en donde el primer liquido demostré ser un
derrame paraneuménico complicado se les practio6 una segunda
toracentesis (24 a 72 horas, posterior alaprimera) y seanalizaron
los mismos criterios anteriores e igualmente en sangre
(hematologia completa, LDH, glucosa, albiimina, colesterol,
triglicéridos, fosfatasa alcalina) y en aquellos con desmejoria
clinica por lo arriba mencionado se les practicé igualmente otra
toracentesis.

En aquellos pacientes con alta sospecha de pleuroneumonia
exudativa por Streptococos pneumoniae se clasificé en:

a) Definitiva: hemocultivo positivo y cultivo de liquido
pleural positivo para Streptococos pneumo-

niae.

b) Probable: gram y cultivo de esputo positivo para Strep-
tococos pneumoniae.

¢) Posible: gram positivos para cocos positivos.

El anilisis estadistico se realizé evaluando la prueba t Student y
la prueba Chi cuadrado (x?).
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RESULTADOS

El estudio se realiz6 en un total de 20 pacientes con diagndstico
de Pleuroneumonia Exudativa demostrada por clinica, labora-
torio y radiologfa de acuerdo a los criterios anteriormente
mencionado y que ingresaron al Hospital Vargas de Caracas y al
Hospital Periférico de Catia de Caracas desde Febrero a Sep-
tiembre de 1994, Dichos pacientes provenfan de 1a consulta
externa 0 de la emergencia de estos centros hospitalarios.

De los 20 pacientes con Pleuroneumonfa Exudativa, 14 eran
hombres (70%)y 6eranmujeres(30%). En cuantoacomplicacion,
8 de los pacientes con pleuroneumonfa exudativa cumplifa con
uno de los criterios establecidos de complicacién (LDH > 1000
TU/; glucosa <40 mg/d, ph <7) y 12 no cumplieron con ninguno
de los criterios establecidos. Ningiin paciente amerit6 tubo de
térax para la resolucién de 1a pleuroneumonfa y todos se curaron
s6lo con administracién de antibi6ticos, no hubo muerte en
ninguno de los dos grupos (gréfico N° 1).

La edad promedio en el grupo de pleuroneumonfa complicada
fue de 41 afios y en el grupo no complicado de 49 afios (p> 0,05).
El promedio de nimeros de glébulos blancos en sangre fue de
18.300 cel x mm™3 en el grupo de pleuroneumonfa no complica-
do (p > 0,05).

GrificoN° 1

EVOLUCION DE PACIENTES
CON PLEURONEUMONIA EXUDATIVA

(20)
Derrame Paraneuménico

—

® (12)

Complicado No complicado
©) ®) ) (12)
Tubo de térax Antibiéticos Tubo Antibiéticos
inmediato sin drenaje  de térax sin drenaje
®) ©) (12) ©)
Curacién Muerte Curacién Muerte

El promedio del pico m4ximo de temperatura durante la hospi-
talizacion en el grupo de pleuroneumonfa no complicada fue de
38,8° Cy38,2° Cenel grupo de pleuroneumonfa no complicada
con un valor (p > 0,05) Vemos que no hay diferencia
estadfsticamente significativa entre estos pardmetros arriba
mencionados en los dos grupos, pleuroneumonia complicada y
no complicada (cuadro N° 1).

CuadroN° 1

COMPARACION ENTRE PACIENTES CON
PLEURONEUMONIA COMPLICADA Y NO COMPLICADA

Complicado | No complicado| P (Valor)

Nimero 8 - 12 > 0,05
Edad 41 49 > 0,05
Contaje celular

en sangre (X) 18300 13416 > 0,05
Pico temperatura (X) 388 |- 38,2 > 0,05
Dolor pleuritico 6 9 > 0,05
Tos seca 2 3 > 0,05
Tos himeda 4 11 > 0,05
Neumonia derecha 8 7 > 0,05
Neumonia izquierda 0 5 > 0,05

En el gréfico N° 2 observamos que en esta poblacién no hubo
diferencia estadisticamente significativa en cuanto a 1a duracién
endfas respecto ahospitalizacién, fiebre y elevacion de glébulos
blancos en sangre entre el grupo de pleuroneumonfa complicada
y no complicada (p > 0,05).

GrificoN° 2

PACIENTES CON PLEURONEUMONIA EXUDATIVA
SEGUN COMPLICACION Y VARIABLES CLINICAS

12

10

Complicado

E No complicado
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Con una coloracién Gram positiva en liquido pleural se obturo
una sensibilidad del 13% y especificidad del 67%; sin ninguna
diferencia estadfsticamente significativa (p > 0,05) entre el
grupo de pleuroneumonia complicada y no eomplicada (cuadro
N°2).

La prueba de LDH tiene una sensibilidad del 13% y una
especificidad del 100%, sin ninguna diferencia estadfsticamente
significativa (p > 0,05) entre los dos grupos (cuadro N° 3).

En el cuadro N° 4 vemos que la prueba de glucosa en liquido
pleural tiene una sensibilidad del 50% y especificidad del 100%,
encontrando una diferencia estadfsticamente significativa (p <
0,05) entre las pleuroneumonfas complicadas y no complicadas.

La prueba en ph en liquido pleural obtuvo una sensibilidad del
38% y una especificidad del 100% sin ninguna diferencia

estadfsticamente significativa (p > 0,05) entre el grupo de
pleuroneumonia complicada y no complicada (cuadro N° 5).

Igualmente se estableci6 en este grupo la sensibilidad del 100%
con una especificidad del 25% en la prueba de colesterol en
lfquido pleural; no encontrando ninguna diferencia
estadfsticamente significativa<p > 0,05) entre los dos grupos;

facilmente deducible que tiene muy buena sensibilidad pero es

poco especffico para decidir colocar un tubo de térax (cuadro N°
6).

La prueba de albiimina tiene una sensibilidad del 25% y una
especificidad del 50%, sin ninguna diferencia estadfsticamente
significativa entre los 2 grupos (cuadro N° 7), (p > 0,05).

Respecto alabacteriologia tanto en las pleuroneumonia compli-
cadocomoen lanocomplicada, s6loen 13 de 20 pacientes (65%)

Cuadro N* 2

Cuadro N* 4

PACIENTES CON PLEURONEUMONIA EXUDATIVA
SEGUN COMPLICACION Y TEST DE GRAM

Y
PACIENTES CON PLEURONEUMONIA EXUDATIVA
SEGUN COMPLICACION Y TEST DE GLUCOSA

EN LIQUIDO PLEURAL EN LIQUIDO PLEURAL
Gram No complicado | Complicado Total Glucosa <40 mg/dl | No complicado | Complicado | Total
X) X)
Positivo 4 1 5 Positivo 0 4 4
Negativo 8 7 15 Negativo 12 4 16
Sensibilidad 13% Sensibilidad 50%
Especificidad 67% 20 Especificidad 100% 20
X)=P>0,05 X)=P<0,05
Cuadro N3 CuadroN*§

PACIENTES CON PLEURONEUMONIA EXUDATIVA
SEGUN COMPLICACION Y TEST DE LDH EN LIQUIDO

PACIENTES CON PLEURONEUMONIA EXUDATIVA
SEGUN COMPLICACION Y TEST DE PH

PLEURAL EN LIQUIDO PLEURAL

LDH > 1000 IU/L | No complicado | Complicado Total PH<70 No complicado | Complicado | Total
X) X)

Positivo 0 1 1 Positivo 0 3 3
Negativo 12 7 19 Negativo 12 5 17
Sensibilidad 13% Sensibilidad 38%
Especificidad 100% 20 Especificidad 100% 20
X)=P>0,05 X)=P>0,05
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se pudo tener alguna confirmacién bacteriolégica; bien sea por
hemocultivo, gram y cultivo de esputo, gram y cultivo lfquido
pleural, de las cuales el 60% comespondié a Streptococos
preumoniae y de acuerdo a la clasificacién previamente esta-
blecida qued6 de la siguiente forma: 10% con diagndstico
definitivo; 20% con diagnéstico probable y 30% con diagnds-
tico posible para Streptococos pneumoniae; 1 paciente (5%) con
hemocultivo positivo para Acinetobacter spp (gram negativo) y
un 35% nohubo crecimiento bacterianoni aerobios ni anaerobios.

En el anexo N° 1 observamos los cambios en los pardmetros en
lfquido pleural en 9 pacientes a quienes se realiz6 toracentesis
seriada de acuerdo a si presentaba cualquiera de lo siguiente:
aumento de glébulos blancos en sangre periférica ain recibiendo
antibioticoterapia, aumento del tamafio del derrame pleural,
fiebre recurrente; no ameritando tubo de térax ninguno de estos
pacientes, evidencidndose mejorfas en todos los pardmetros
bioqufmicos y fisicos del liquido pleural y con cultivos negati-

CuadroN° 6

PACIENTES CON PLEURONEUMONIA EXUDATIVA
SEGUN COMPLICACION Y TEST DE COLESTEROL

EN LIQUIDO PLEURAL
Colecterol > 60mgr/dl -} No complicado | Complicado } Total
0,9)
Positivo 9 8 17
Negativo 3 0 3
Sensibilidad 100%
Especificidad 25% 20
X)=P>0,05
CuadroN°7

PACIENTES CON PLEURONEUMONIA EXUDATIVA
SEGUN COMPLICACION Y TEST DE ALBUMINA

EN LIQUIDO PLEURAL

AlbimIna > 3gr/100ml | No complicado { Complicado | Total
x)

Positivo 6 2 8
Negativo 6 6 12
Sensibilidad 25%
Especificidad 50% 20
X)=P<0,05
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vos; sin ninguna diferencia estadisticamente significativa (p >
0,05) en cada paciente en forma individual.

DISCUSION

El tratamiento de los derrames plurales paraneuménicos ha sido

"hasta ahora controversial.

Sin embargo se ha establecido que aquellos derrames pleurales
paraneuménicos que cumplen por lo menos uno de los siguientes
criterios deberia colocarse un tubo de térax en forma inmediata
para su resolucién:

a) Presencia de pus o cultivo positivo en liquido pleural.
b) LDH> 1000 IU/L.

¢) Glicemia < 40 mgr/dl.

d) PH<7,0

La decisi6n de tratar quinirgicamente o s6lo con antibiéticos o
cualquiera de estos pacientes sigue siendo dificil. Litht® encontré
que la mayqrfa de estos pacientes (90%) no amerit6 tubo de térax
ni toracentesis seriada."”

Viana® recomendéinmediato drenaje con tubo de térax en todo
paciente con derrame paraneuménico que tuviera en lquido
pleural un contaje blanco > de 15000 cel/mm"3 y una albiimina
> 3,0 gr/100 ml.

La Sociedad Americana Tor4cica® recomend6 inmediato dre-
naje con cualquiera de los siguientes criterios:

1. Presencia de pus.

2. Gram positivo.

3. Glucosa < 50 mg/dl.
4. PH<«7,20.

En aquellos pacientes que tienen en lfquido pleural un ph entre
7,0y 7,20 y niveles de LDH alrededor de 1000 IU/L representan
un verdadero problema; algunos consideran que es necesario la
inmediata toracostomfa y otros dicen que es innecesario.

En esta publicacién ninguno de los 8 pacientes (40%) con
derrame paraneuménico complicado amerité toracostomfa para
su resolucion. En 9 de 20 pacientes con pleuroneumonfa hubo
necesidad de repetir la toracentesis entre 24-72 horas obteniendo
mejorfas en las variables del lfquido para la segunda toracentesis:
aumento del PH, aumento de glucosa, disminucién de LDH
(anexo N° 1); aunque no encontramos ninguna diferencia
estadfsticamente significativa antes y después de la primer
toracentesis, lo que nos podrfa sugerir que en esta poblacion de



9 pacientes seguramente no necesitaba toracocentesis seriada
para su resolucién.

En nuestra serie no hubo diferencia estadisticamente significa-
tiva (p > 0,05) entre los niveles de glébulos blancos en sangre,
pico miximo de temperatura y dias de hospitalizacién entre los
derrames pleurales complicados y no complicados; concuerdan
con lo descrito por Light en 1980."

De igual manera, no encontramos diferencia estadisticamente
significativa (p > 0,05) en cuanto a duracién en dfas respecto a
elevacién de gl6bulos blancos, ficbre y duracién de 1a hospita-
lizaci6n, igualmente establecido por Berger en 1990."

Poe y Col en 1991," en un estudio prospectivo con 91
pleuroneumont{as exudativa encontr6 que la coloracién de Gram
positiva en liquido plural no tenfa ninguna diferencia
estadfsticamente significativa entre derrames pleurales com-
plicados y no complicados (p > 0,05) con una sensibilidad
bastante baja (10%) y especificidad muy alta (96%).

Nosotros encontramos una sensibilidad tan baja como la de Poe
y Col, un 13% y moderada especificidad del 67%, sin ninguna
diferencia estadisticamente significativa entre los dos grupos; 1o
que probablemente nos esté diciendo que esta prueba es de poco
valor para decidir colocar un tubo de térax a determinado
paciente con derrame pleural paraneuménico complicado.
También Poe y Col para ese ensayo demostré que los niveles de
LHDsi tenfan valor para la toracostomfa con conducta terapéutica,
yaque tuvieron unamoderada sensibilidad del 44% perounaalta
especificidad del 92% y con diferencia estadisticamente signi-
ficativa demostrada (p < 0,05); nosotros encontramos resultados
algo similares respecto a la sensibilidad (13%) y especificidad
(100%), aunque no demostramos ninguna diferencia
estadisticamente significativa entre los 2 grupos (p > 0,05); tal
vez este resultado puede ser explicado en la diferencia en el
nimero de las muestras entre los 2 ensayos.

La prueba de glucosa en liquido pleural obtuvo una moderada
utilidad en la decisién de colocar un tubo de t6rax en el ensayo
de Poe y Col, con una sensibilidad del 25% y una especificidad
del 33% y sin diferencia estadfsticamente significativa (p >
0,10), en cambio nosotros encontramos una sensibilidad del
50% y una especificidad del 100% y se estableci6 diferencia
estadfsticamente significativa (p < 0,05); 1o que demuestra que
en esta poblacién el test de glucosa probablemente sea itil para
decidir colocar un tubo de térax en pleuroneumonia exudativa,
aunque en nuestra serie de 20 pacientes con un 40% de derrames
complicados ninguno amerit6 tubo de t6rax, tal vez se necesite
mis de un criterio en conjunto para decidir en un momento a
quien colocarle un tubo de térax o que ¢l tratamiento definitivo

deestospacientes seaindividualizadodonde estar{a interveniendo
ofras variables no tomadas en consideracién en este ensayo
(estado inmunolégico, bacteriologfa, nutricion, etcétera).

De lamismo forma encontramos que la prueba de ph en liquido
pleural (cuadro N° 5) obtuvo una sensibilidad del 38% y una
especificidad del 100% sin ninguna diferencia estadfsticamente

-significativa entre los 2 grupos (p < 0,05). Similares resultados

obtuvo Poe y Col en su ensayo.

Nos propusimos tratar de obtener otros pardmetros en liquido
pleural que nos permita decidir en una forma més confiable si
colocar un tubo de térax o no; para ello utilizamos 1a prueba de
colesterol con unos niveles de > 60 mgr/dl como criterio de
complicacién; establecido por Romero y Col* en 1993 como
criterio de nuemonfa exudativa y obtuvimos una alta sensibili-
dad (100%) y baja especificidad (25%), sin ninguna diferencia
estadisticamente significativaentre el grupo de pleuroneumonia
complicada y no complicada, probablemente esta prueba sea de
gran utilidad para la diferenciaci6én entre exudado y trasudado
(sensibilidad del 100%) pero de poca utilidad en la toma de
decision a la hora de colocar un tubo de t6rax al menos en este
ensayo. No'encontramos ninguna publicacién previa sobre la
utilidad del colesterol en liquido pleural para derrames
paraneumdnicos complicados.

La prueba de albimina no vari6 respecto a otros ensayos, baja
sensibilidad (25%) y mediana especificidad (50%) sin ninguna
diferencia estadisticamente significativa; en contradiccién con
lo que recomend6 Viana®” donde establece que niveles > 3 gr/dl
en liquido pleural se debe colocar tubo de t6rax; al menos en este
ensayo no demostramos utilidad alguna con esta prueba para
decidir tal conducta. Con lo reportado por otros ensayos
prospectivos y 1o encontrado en esta publicaci6n, creemos que
cada paciente debe ser individualizado en el momento, para
decidir si colocar o no un tubo de térax para la resolucién de
neumonias exudativas.

Atendiendo entre otros parimetros si:

a) Aumento del derrame pleural.
b) Loculacién y organizacién del derrame demostrado por

ecosonograffa o tomografia.

¢) Fiebre recurrente después de haber iniciado
antibioticoterapia.

d) Ascenso en la cuenta blanca en la sangre ain con
antibioticoterapia.

¢) Niveles establecidos en liquido pleural de complicacién:
ph <7, LDH > 1000 IU/I; glucosa < 40 mgr/d]; pus o gram
0 cultivo positivo en liquido pleural.

f) Bacteriologfa establecida.
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CuadroN" 8
BACTERIOLOGIA SEGUN PORCENTAJE Y COMPLICACIONES EN 20 PACIENTES
CON PLEURONEUMONIA EXUDATIVA
Etiologia Total % Ausente liquido | Presente liquido Complicado No complicado
Streptococo pneumoniae 12...... | ...... 60 0 1 0 0
Definitivo 2 10 0 1 0 1
Probable 4 20 4 0 3 1
Posible 6 30 4 1 1 5
Acinetobacter spp | SOURORE 5 1 0 0 1
Desconocida OO 35 0 0 0 0
Total 20...... | ... 100 9 3 4 8

De tal forma sigue siendo hasta ahora controversial la decisién
de colocar tubode t6rax de acuerdo a pardmetros bioqufmicos en
liquido pleural.

En sélo 65% de esta serie se pudo obtener indicio del agente
etiolégico responsable, de ello el 60% correspondi6 probable-
mente a Streptococo pneumoniae, ya que séloen un 10% se pudo
establecer en forma definitiva mediante hemocultivo (Cuadro
N° 8) un 20% como etiologfa probable y un 30% como posible
para Streptococo pneumoniae; en 1 paciente (5%) se demostré
Acinetobacter spp (gram - negativo) y un 35% de laserieno hubo
desarrollo bacteriano. Vemos que no hay diferencia con otras
publicaciones® respecto a la bacteriologfa, conde s6lo tenemos
con certeza un 10% de neumonia con derrame por Streptococo
pneumoniae; aunque probablemente en esta publicacién haya
mayor porcentaje de génmenes gram - negativoque loencontrado.
Otros ensayos'!'*2*14han publicado mayor mimero de gérmenes
gram - negativo y anaerébicos con poca incidencia para
Streptococos pneumoniae. Tal vez estos resultados contradic-
torios se deben al gran niimero (35%) de neumonfas conderrames
enestaserie donde no se demostré bacteriologfa, probablemente
porque gran parte de ellos (45%) venfan recibiendo
antibioticoterapia antes de la primera toracocentesis, otro factor
a tomar en cuenta es que este trabajo fue realizado con
pleuroneumonia extrahospitalarias donde sabemos que el ger-
men mé4s frecuente sigue siendo el Streptococo pneumoniae y en
otras publicaciones no especifican si el origen es extra o
intrahospitalarias.

También tenemos que mencionar que la mayorfa de estos
cultivos fueron realizados dentro de nuestras instituciones
hospitalarias, donde sabemos no cuentan con los materiales
suficientes para los cultivos respectivos de anaerobios; los
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cuales son responsables en gran parte de neumonfas con derra-
mes en los Gltimos 40 afios.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

1. En esta publicacion, en la totalidad de los derrames
paraneumdénicos tanto complicados como no complicados,
laresoluci6n fue s6lo con 1a administracién de antibidticos.

2. Los criterios de complicacién (LDH > 1000 IU/, glucosa
< 40 mg/dl, ph < 7,0, albiimina > 3 gr/100 ml y colesterol
> 60 mg/dl) son de poco utilidad para decidir torascostomia
por sf solos.

3. Todo paciente con derrame paraneuménico complicado
deberia ser evaluado y tratado en forma individual y no
estableceren formarfgidamediante criterios preestablecidos
si con un resultado en la primera toracentesis colocan un
tubo de térax.

4., No demostramos en este ensayo que haya diferencia
estadfsticamente significativa entre los derrames
paraneumaénicos complicados ylosno complicados respecto
a: contaje blanco en sangre, pico méximo de fiebre, dfas de
hospitalizacién.

5. Tampoco quedé demostrado diferencia estadfsticamente
significativa entre la edad y la duraci6n en la elevacién de
glébulos blancos en sangre entre los dos grupos.

6. Probablemente las toracentesis seriadas no sean de gran
utilidad en el tratamiento de nuestros pacientes.



7.

En la mayorfa de estas pleuroneumonfas estdn implicadas
gérmenes gram positivos (60%).

De acuerdo a nuestras conclusiones recomendamos lo siguiente:

1.

Continuar estudios prospectivos a largo plazo para deter-
minar con mayor confiabilidad si los pardmetros
bioqufmicos, ffsicos y biol6gicos en liquido pleural son de
utilidad para decidir conducta terapéutica.

Tratar de individualizar, por los momentos, a cada paciente
en base a: clfnica, laboratorio, hallazgos en liquido pleural,
bacteriologfa, radiologfa.
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TRABAJO DE INVESTIGACION

DIABETES MELLITUS E HIPERTENSION ARTERIAL
METABOLISMO DEL CALCIO

José Luis Gouveia, Marfa Teresa Fuentes, Félix Carpio*

RESUMEN

metabolismo del calcio pueden encontrarse como fac-

tores en pacientes con Diabetes Mellitus (DM) e
Hipertension Arterial (HTA). El objetivo principal de nuestro
trabajo fue: Determinar alteraciones del calcio intracelular en
pacientes con DM e HTA. Conformamos cuatro grupos de cinco
pacientes del Servicio de Medicina Interna (Hospital General
del oeste), entre julio - septiembre 1992: HTA, DM, HTA-DM
y control. Del paquete eritrocitario, medimos calcio intracelular,
influjo de calcio y calcio-ATPasa, obieniendo lecturas por
espectrofotometrfa directa y absorci6én atémica. Cuantificamos
calcio sérico i6nico por electrodos selectivos. Analizamos los
resultados utilizando "MEDIA y DS", test "F de Fischer" para la
comparacion entre grupos, y andlisis de regresi6n lineal dentro
del mismo grupo. Calcio sérico i6nico, calcio intracelular y
calcio-ATPasa, presentaron diferencia significativa en los cua-
tro grupos. No hubo asociacién entre valores de calcio sérico
iénico, calcio intracelular y calcio- ATPasa, pero si correlacién
entre calcio intracelular y calcio-ATPasa.

l E studios recientes sefialan que alteraciones del

Concluimos que el metabolismo del calcio intracelular se en-
cuentra alterado en hipertensos y diabéticos, cuyo factor comiin
es una alteracién Na+K+ATPasa. Los pacientes hipertensos y
los diabéticos tienen comportamiento diferente a aquellos con
DM m4s HTA, con respecto al calcio intracelular y calcio-
ATPasa.

Palabras claves: Hipertensién Aﬁerial - Diabetes Mellitus -
Calcio Sérico.

* [Internistas, Servicio de Medicina Interna, Hospital General del Oeste, Post
Grado de Medicina Interna U.C.V.

PAGINA 38 - MED. INTERN. (CARACAS) VOLUMEN 11 (1) - 1995

ABSTRACT

ecent studies have shown that calcium metablism dis-

turbs may be found as factors in patients with diabetes

Mellitus and Arterial Hypertension. The main objec-
tive of our work was to determine intracelular calcium disturbs
in patients with Diabetes Mellitus and Arterial Hypertension.

We integrated four group of patients composed each one of five
patients. The patients were in the Internal Medicine Service at.
The General Hospital of the West (Caracas-Venezuela), be-
tween July-September 1992: The groups were formed as follows:
1) Group one: Patients with Arterial hypertension. 2) Group two:
Patients with Diabetes Mellitus. 3) Group three: Patients with
Arterial Hypertension and Diabetes Mellitus and 4) Group four:
The Control Group.

We measured in all of them, Intracelular Calcium, Input of
Calcium and Calcium / Athpasa, obtaining those measures by
direct spectrometry and atomic absortion. We quantify serum
Calcium by selective electrods.

We analyse the results using "MEDIA and DS" and the test of
Fisher for the comparative study among groups and lineal
regression analysis inside the same groups.

Serum ionic calcium, intracelular calcium ad Calcium / AtPasa
presented significative differences among the four groups. There
were not associations between ionic calcium, intracelular cal-
cium and Calcium AtPasa values, but there was a correlation
between intracelular calcium and Calcium ATP/asa.

We conclude that calcium metabolism in disturbed in patients
with Arterial Hypertension and with Diabetes Mellitus, and that
the common factor is a disturb of Na + K + ATPasa. The
Hypertensive patients and diabetic patients have different



behavior with respects to Intracelular calcium and Calcium
ATP/asa.

Key words: Arterial Hypertension, Diabetes Mellitus, Serum
calcium.

INTRODUCCION

enfermedades frecuentes relativamente a nivel mun-
dial. Su prevalencia aumenta con la edad. Sabemos
que en la poblacién diabética 1a Hipertensién Arterial es dos
veces més frecuente, presentdndose en los varones en edad
temprana con una prevalencia de 33% y 27% en las mujeres.'?

I a Hipertensi6n Arterial y la Diabetes Mellitus son dos

Se ha considerado que el incremento de las expectativas de vida
junto con los cambios de h4bitos han dado como resultado un
incremento de Diabetes Mellitus no insulino dependiente en
muchas dreas geograficas donde la enfermedad est4 emergiendo
como un problema de salud publica.?

Mis del 50% de los pacientes diabéticos desarrollan finalmente
Hipertensi6n Arterial siendo los diabéticos tipo II los que
desarrollan Hipertensi6n Arterial Sistémica m4s frecuentemen-
te, mientras que los diabéticos tipo I se relacionan m4s con
nefropatfas.**

Como factores comunes a estas dos patologfas se encuentra la
herencia, aterogénesis y laedad. La coexistenciade Hipertensién
y Diabetes se estima en un 20% a un 50% de los casos, lo que
hace suponer mecanismos patogénicos comunes.

Debemos anotar que la Hipertensién Arterial Sistémica no debe
ser considerada como una patologfa. donde hay cambios
hemodindmicos solamente, pues en un 80% est4 asociada a
desviaciones metabSlicas como intolerancia a la glucosa o
Diabetes Mellitus no insulino dependiente, obesidad,
hiperuricemia, hiperlipoproteinemia lo que son igualmente fac-
tores de riesgo para la ateroesclerosis.

En los ltimos diez afios varios autores han analizado factores
comunes como la hiperinsulinemia y en afios recientes las
alteraciones en el metabolismo del calcio se han desglosado en
cuatro paralelos que son los niveles bioquimicos celulares, las
bases clinico-epidemiol6gicas, el aspecto hormonal del
metabolismo de calcio y factores nutricionales.’

A nivel celular el calcio funciona como parte de un sistema de
segundo mensajeroenel cual la célula responde a varios estimu-
los, asf también el calcioes crftico para la funci6n contréctil tanto

del miisculo cardfaco como del liso, para la secreci6n endocrina
en general, para la liberaci6n de neurotransmisores que modi-
fican el gasto cardfaco y la resistencia vascular periférica, asf
como también interviene en la liberacién de neurohormonas a
nivel renal y adrenal y el sistema renina-angiotensina aldosterona.”

Estudios epidemiol6gicos demuestran consistentemente una
relacion inversa entre hipertensi6n y la ingesta de calcio. Se ha
demostrado que existen paralelos entre las anormalidades del
metabolismo del calcio presentes en los pacientes hipertensos y
enaquellos que caracterizan 1a Diabetes Mellitus. A nivel celular
Drazmin demostr6 que la insulina eleva los niveles de calcio
libre citosdlico en adipocitos de sujetos normales.®

En otros reportes de pequefias muestras, las alteraciones iGnicas
observadas muestran que hay una disminuci6n intracelular del
PH y K+ en los pacientes hipertensos y Mg++ en los pacientes
diabéticos, sinembargo los niveles de calcio intracelular estaban
aumentados en la mayorfa de los dos grupos de pacientes, no
siendo concluyentes las determinaciones de dichos electrolitos
en el suero.’

Aungque 1a PTH, calcitonina, vitamina D3 y la ingesta de calcio
modulan el metabolismo, el mecanismo de alteraci6n del calcio
intracelular no esté bien dilucidado y las hip6tesis se basan en:

1) El calcio intracelular puede alterarse en virtud del cambio
de permeabilidad y transporte de membrana.

2)  Aumento de captacién de calcio por el reticulo plasm"itico
0 estructuras afines intracelulares.

Entre los factores que modifican la permeabilidad y transporte
en la membrana celular tenemos:

— Efecto adrenérgico

— Laalteracién de la bomba Na+K+ATPASA

— Labomba calcio-ATPASA

— Mecanismos dependientes de insulina y modulados por la
calmodulina tal como supone sucede en el eritrocito humano.

Todalainvestigacién nos ha orientado a plantear que los pacientes
hipertensos y/o diabéticos presentan similares alteraciones en el
metabolismo del calcio para los cuales se realiza la siguiente
investigacién tomando en cuenta los siguientes objetivos:
OBJETIVOS GENERALES

a) Determinarlaincidenciade los trastornos del metabolismo

del calcio en los pacientes hipertensos y/o diabéticos.
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b) Precisar su significancia estadfstica y prevalencia.

¢) Precisar suutilidad para estudios epidemiol6gicos en gran-
des series.

d) Determinar su valor predictivo.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

a) Observar el tipo de alteraci6n presente.

b) Determinar la sensibilidad, la especificidad y el valor
predictivo de los métodos empleados.

¢) Realizar futuras proyecciones preventivas y/o terapéuticas.

POBLACION Y METODOS

El grupo estudiado se obtuvo de pacientes que ingresaron a
hospitalizacién en el Servicio de Medicina en el perfodo
comprendido del primero de julio al treinta de septiembre del
afio 1992, fueron distribuidos en cuatro grupos de acuerdoa cada
patologfa a estudiar equitativamente:

1) Pacientescontrol (sinenfermedadnihistoriade Hipertensién
Arterial y/o Diabetes Mellitus). ‘

2) Pacientes con Hipertension Arterial.

3) Pacientes con Diabetes Mellitus.

4) Pacientes con Hipertension Arterial y Diabetes Mellitus.

Ninguno de estos pacientes en el momento de 1a inclusién tenfan
descompensacién hemodinidmica o metabélica severa. Se les
realiz6 anamnesis integral dando importancia a los datos perso-
nales, antecedentes de enfermedades, tratamientos anteriores,
historia familiar, diagnéstico clfnico y exdAmenes paraclfnicos
que fueron recogidos en una encuesta preclaborada, cumpliendo
los criterios de inclusién los cuales fueron:

1) Haber padecido trastomos del calcio.
2) No haber tomado calcio, vitamina D o calcitonina.

3) No haber tomado inhibidores de la ECA, antagonista del
calcio, diuréticos, agentes agonistas o antagonistas
colinérgicos ni adrenérgicos en los Gltimos tres meses.

4) No tener nefropatfas.
5) Mayor de 18 afios.
6) No estar embarazada ni post-parto menor de un afio.

7) Nopresentardislipidemia severa, anemia, nihaberrecibido
transfusiones recientes.

8) Indice de Masa Corporal menor del 20%.

9) No estar en post-operatorio reciente ni manifestar
descompensaciones metab6licas ni hemodindmicas.
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Posteriormente fueron notificados los pacientes de la investiga-
cién en l1a cual iban a ser incluidos, previo a su consentimiento,
se les extrajo muestras de sangre de 20 a 30 cc. en ayunas,
conservadas bajo refrigeracion con anticoagulante y procesadas
antes de las 24 horas. En el laboratorio del Instituto de Biologfa
Experimental fueron sometidos a centrifugacién a velocidad
méxima por 10 minutos separéndose el plasma y el paquete
éritrocitario.!

La fraccion celular se sometié a un lavado y aislamiento del
eritrocito segiin el método de Beutler et al,'! con obtencién de-
finitiva del paquete de eritrocitos que fue destinado a tres
pruebas:

a) Determinaci6n de calcio intracelular inicial, segiin el méto-
do de Levyetal.”?

b) Determinacién del calcio intracelular posterior aincubacion
(influjo del calcio), permeabilidad al i6n, segin el método
de Waller et al.”?

c) Ensayodelcalcio ATPASA, segiin el método de Luly etal."

Las lecturas se practicaron por espectrofotometrfa directa y de
absorci6n atémica segiin el método de Levy et al.”?

Los registros obtenidos se promediaron y se tabularon de acuer-
do cada grupo asignado.

La muestra de plasma se sometié a congelacién a -80 grados
centfgrados y se practic determinaci6n de calcio con electrodos
selectivos para calcio.'>"¢

Se promediaron las diferentes lecturas obtenidas y se tabulanlos
datos de acuerdo a cada grupo asignado.

Los resultados se analizaron estadisticamente utilizando la me-
diaaritmética y ladesviacién standart, andlisis de varianzade las
medias muestrales en forma aleatoria, aplicando test estadfstico
la F de Fischer para comparacién entre grupos y andlisis de
regresion lineal dentro del mismo grupo.

RESULTADOS

Se conformaron cuatro grupos de cinco pacientes cada uno.
Participaron 13 hombres y 7 mujeres, con un promedio de edad
de 59 afios y con Ds de 17.61. En el grupo control todos los
pacientes fueron de sexo masculino (Tabla 1).

Del procesamiento de las muestras y andlisis estadfstico de las
mismas se obtuvieron los siguientes resultados:



1y

2)

3)

4)

Los valores de creatinina sérica no presentaron diferencias
estadfsticamente significativas, P:0,0087 entre los cuatro
grupos, ni entre los grupos de hipertension arterial, diabetes
mellitus y diabetes mellitus € hipertensién arterial P:0,0144
(Tabla 2 y Gréficos 1y 2).

La CHCM presenté un promedio de medias de 30.73.
(Tabla 3 y Gréficos 3 y 4).

La determinacion del calcio sérico i6nico presento diferen-
cias significativas entre los cuatro grupos estudiados
P:0,8311y entrelos grupos de diabetes mellitus, hipertension
arterial, y diabetes mellitus e hipertensi6n arterial P:0,7019.
Los valores promedio de las medias present6 un valor més
alto para hipertensién arterial y mis bajo para diabetes
mellitus. (Tabla 4 y Gréaficos 5 y 6).

Los niveles de calcio intracelular inicial mostraron diferen-
cias estadfsticas significativas en los cuatro grupos P:0,2095
y entre diabetes mellitus, hipertensi6n arterial y diabetes
mellitus e hipertension arterial P:0,1792. Con promedio de
medias m4s altas para diabetes mellitus y m4s baja para el
grupo de diabetes mellitus e hnpertensn(m arterial. (Tabla 5
y Gréficos 7y 8).

Tabla 2

NIVELES DE CREATININA (mg/dl)

Control DM DM-HTA HTA

0,89 0,93 1.41 1,2

07 09 1,48 0,93

1,05 08 1,39 0,74

074 064 | o8 1,05

09 073 1,47 0.6

ti 4,28 4 6,56 4,52
Medias] 0,856 08 1,312 0,904
Desv. standar 0,14 0,1198 02892 | 02392

Grifico 1

. Creatinina sérica (mg/dl)

1,8
14 |
Tabla 1 1,2 .
1 i e
e
DISTRIBUCION DE PACIENTES 08 : : . .
0,6 °
04
Pacientes | Estado Edad Swro | Crestinina | CHCM 0.2
1 Control Y] ™ 0,89 206 0 ,
2 | Comn | e ] o7 | 312 Controit DM DMHTA HTA
3 DM 84 F 0,93 284
4 OM-HTA &2 ™ 1,41 35
5 DM 45 ™M 09 31,2 Grifico 2
6 HTA 71 ™ 1,2 221
! HTA 0 F 0% 24 Creatinina sérica (mg/dl)
8 HTA 58 F 0.74 30,9 wa |
9 DM-HTA 53 ™M 1,49 209 Valores medios
10 DM &2 "] 08 227
1 DM ™) "] 0,64 313
12 HTA 72 F 1,05 30,3 1,4+
13 Control 51 M 1,05 2 1,24
14 DM 66 F 073 28,7 14
15 HTA 91 ™ 06 .29 0,84
16 DM-HTA 7 F 1,39 31 0,6-
17 DM-HTA P2 F 08 298 0,4
18 DM-HTA 56 ™ 1,47 28,4 02
19 Control 30 M 0.9 i3 0 i selnle sinies I -
20 | Comd | 19 M 074 203 Conttdl DM  DM-HTA  HTA
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Control DM  DMHTA

HTA

Tabla 3 Tabla 4
CHCM (gr/di) CALCIO SERICO (mM)
Controf DM DM-HTA HTA Controf DM DM-HTA HTA
30,6 284 31,5 321 18,5 15,34 423 56,84
31,2 31,2 30,9 324 35,97 35,38 44 25 50,3
32 32,7 31 30,9 30,46 47,22 21,15 45,96
313 313 298 30,3 56,44 35,08 46,56 30,85
30,9 287 28,4 29 31,49 38,5 22,35 21,02
ti{ 156 1682,2 151;6 154,7 ti| 172,86 171,3 176,61 20,994
Medias 31,2 30,44 30,32 30,94 Medias| 34,57 343 35,32 40,99
Desv. standar] 0,52344 1,8447 1,2397 1,3831 Desv. standar] 13,8282 11,6814 12,4881 14,6988
Grifico 3 Grifico 5
CHCM (gr/dI) ‘ Calcio sérico (mM)
k] ° 60 ° o
32 L 4 ’ 50 o
k) | o M ° o
! [ ] [ 40 o
0 . o b4
[ n 9 0 °
2 : .
[ ] m [+]
2 o o
4 10
.3 + 4 0

Control DM DMHTA HTA

Control

DM DM-HTA

HTA

Grifico 4 Grifico 6
CHCM (gr/di) Calcio sérico (mM)
Valores medios Valores medios

Control

DM

HTA
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Tabla § Tabla 6
CALCIO INTACELULAR INICIAL (uM/mi) VARIACION DE CALCIO INTRACELULAR (mM/Mh/ml
Control DM DM-ATA HTA Control DM DM-HTA HTA
1,622 4,044 1,234 2,687 B 318 1,792 2,509 2,754
3,605 4,911 2,631 2,117 3,339 1,591 0,935 29
1,842 3,786 2,07 1,08 4937 6,414 1,579 7.029
3,022 2,655 1,9 0,905 1,318 4518 0,684 5,102
2217 1,296 1,536 3,194 0,059 5,584 0,847 6,315
6] 12,308 16,692 9,431 9,983 t| 12,833 19,894 6,554 24,1
Medias| 246 332 1,886 1,9966 Medias| 2566 3,9798 1,3108 485
Desv. sandar| 0,8321 1,3967 0,533 0,9945 Desv. standar|  1,8999 2,1955 0,7511 1,946
Grifico 7 Grifico 9
Calcio intracelular iniciai (uM/ml) Variacion de calcio intracelular (uM/W/ml)
L 3% ° 8
7 .
4 ° .
° o 6 o ¢
3 N o s ° L
e . L4 4
2 e )
s : 3 . e
1 ¢ ¢ s 2 o L .
1 (]
o N + - o & — " -
Control DM DM-HTA HTA Control DM DMHTA HTA
Grifico 8 Grifico 10
Calcio intracelular iniciai (uM/ml) Variacion de calcio intracelular (uM/lWml)
Valores medios Valores medios
3,5+ 5
3 o
2,5-
24 34
1 ,5- 2-
14
015' 1 -
) d RSN f 0 d SN . Telal. / ctetet
Control DM DM-HTA  HTA Control DM  DM-HTA  HTA
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Tabla 7

ACTIVIDAD CALCIO ATP (umol/pagq. eritrocito/h)

Control | DM | DMHTA | HTA
5,537 7.707 3,364 2,95

7,625 5,248 8,578 1,498

1455 | 10991 | 4737 3,756

5,143 5,358 3,316 4,49

4263 5278 1,455 5,401

o] 2403 | 34582 | 2145 | 18005
Medias| 48 6,92 49 3,619
Desv.stander| 22426 | 25061 | 26659 | 14915

Grifico 11

Actividad calcio ATP
(umolpi/paq. eritrocitos/hora)

12
°

10
8 o ° °
[ 8 o , o
4 ° e

° °
2 ° ° °
0

Control DM DMHTA  HTA

Grifico 12

Actividad calcio ATP
(umolpi/paq. eritrocitos/hora)
Valores medios

HTA
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5) La variaci6én de calcio intracelular (influjo de calcio) a
través de la membrana del eritrocito no presentaron dife-
rencias estadfsticamente significativas en los cuatro grupos
P:0,0222 nientre el grupode hipertension, diabetes mellitns
y diabetes mellitus e hipertensi6n arterial P:0,0104. Con
promedio de medias mayor en hipertensién arterial y méis
bajo en diabetes mellitus e hipertensi6n arterial. (Tabla6 y
Grificos 9 y 10).

6) En cuanto a la actividad de calcio ATPASA se observé
diferencias estadfsticamente significativas en los cuatro
grupos P:0,2492 y en el grupo de hipertensién arterial,
diabetes mellitus y diabetes mellitus e hipertension arterial
P:0,1570. Con un promedio de media mé4s alto para diabe-
tes mellitus y m4s bajo para hipertensién arterial. (Tabla 7
y Gréficos 11y 12).

7) No se observé asociacién entre los valores de calcio sérico,
calcio intracelular y actividad de calcio ATPASA entre las
cinco muestras en cada uno de los cuatro grupos con P
mayor a 0,05.

8) Se observo correlaci6n entre el calcio intracelular y calcio
ATPASA con R:0,88, siendo las otras correlaciones no
estadisticamente significativas.

DISCUSION Y ANALISIS

En 1985 Modan et al'” observaron que el 52,9% de los pacientes
hipertensos presentaban una curva de tolerancia glucosada alte-
rada.

La asociaci6n epidemiolégica y clinica entre insulina, resisten-
cia a la insulina e hipertensi6n arterial son insuficientes para
probar que el metabolismo normal de carbohidratos este rela-
cionado casualmente con hipertensién arterial. No obstante
investigadores han elucidado posibles mecanismos porloscuales
la insulina pudiera afectar la presién arterial, uno de esos
mecanismos est4 relacionado con el transporte celular de cationes
y que la bomba Na+K+ATPASA es sensible a 1a insulina.!

Cuando hay una disminucién de la sensibilidad tisular a la
insulina, la actividad de labomba Na+K+ATPASA se reduce 1o
que ocasiona unamayor concentracién de calcio intracelular por
intercambio con el sodio extracelular.'’

Se ha demostrado que la insulina estimula la actividad de la
bomba calcio ATPASA en diferentes tejidos mediada por la
calmodulina y la resistencia a la insulina podrfa llevar a



incrementar el calcio intracelular.” Estos datos soportan el con-
cepto que la regulacién de calcio intracelular por insulina es
mediado parcialmente por Ia bomba Na+K+ATPASA vy calcio
ATPASA, en los cuales su actividad se encuentra disminuida en
estados de resistencia a la insulina y de hipertensi6n arterial.

En el presente trabajo observamos variaciones de la concentra-

cién de calcio i6nico sérico, de calcio total intracelular en los -

gl6bulos rojos y de la actividad del calcio ATPASA entre
diabetes mellitus e hipertensi6n arterial, sin diferencias en el
influjo de membrana de estos iiltimos cuando la bomba calcio
ATPASA y Na+K+ATPASA estaban inhibidas.

Lasmediciones de calcio séricoen hipertensi6n arterial, eviden-
ciaron promedios mas elevados estadfsticamente con media
40,99 y DS 14,69 (Tabla 4 y Gréficos 5 y 6), con respecto al
grupo de pacientes control y de diabetes mellitus, hallazgos
similares a los encontrados por Resnick.?!

En estudios sobre el calcio circulante revelan una relacién
directa positiva entre calcio e hipertensi6n arterial,210s cuales
pudieran explicarse por mecanismos de la PTH, Calcitonina y
1,25 dihidréxi-vitamina D3 y més recientemente por el
Parathyroid Hipertensive Factor (PHF)**, tal como sucede en
la hipercalcemia crénica del hiperparatiroidismo primario, que
est4 asociado rutinariamente a hipertensién arterial.

Resnick et al’ han observado paralelismo entre anormalidades
metabdlicas del calcio en pacientes hipertensos y en la Diabetes
Mellitus. No obstante, la hipercalciuria diabética est4 asociada
con niveles de calcio sérico bajos-normales y disminucién del
transporte de calcio duodenal »2%%

La insulina puede incrementar la produccién renal de 1,25
Dihidroxi-Vitamina D3 y contribuir al desarrollo de alguna
forma de hipertensién arterial, asf también valores altos de 1,25
Dihidroxi-Vitamina D3 y valores bajos de calcio circulante, es
caracterfstico de hipertension arterial con renina baja la cual es
1a forma de hipertensi6n arterial més caracteristica del estado
diabético, %M

Lo antes mencionado se relaciona con la diferencia de calcio
sérico observada en los tres estados patol6gicos de nuestros
grupos estudiados y una forma totalmente contraria en cuanto a
los valores de calcio intracelular total y actividad de calcio
ATPASA cuyos valores s¢ encuentran incrementados en el
estado diabético con respecto a 1a hipertensién arterial. Drazmin
inicialmente demostr6 elevacién del calcio libre citos6lico en
-adipocitos de sujetos normales situacién que posteriormente se
complement6 con evidencia de la entrada calcio dependiente de
sodio.”

La hipertensi6n arterial esencial se asocia con disminucién de
entrada de calcio y del transporte de calcio a nivel de membrana
¢ incremento o disminuci6n del calcio intracelular total medido
por espectrofotometrfa de absorcién atémica.”

Engleman y Duhn usando el método flameado de absorcién
atémica observaron una leve pero no significativa reduccion del
caltio total, contrariamente a Zidek et al, usando electrodos
selectivos para ¢l calcio, report6 incremento de los niveles de
calcio intracelular en eritrocitos de pacientes diabéticos. Resul-
tados similares a los obtenidos por Resnick et al, 333

El calcio intracelular incrementado es el m4s comin hallazgo en
diabetes mellitus tipo I y II, asf como en obesidad e hipertensién
arterial, aunque valores normales y disminuidos pueden ser
encontrados en algunos tejidos, 3673

Se observé ennuestro estudio incrementadoel calcio intracelular
que se acompailo de valores elevados de calcio ATPASA en
pacientes diabéticos al contrario de lo observado en los pacientes
hipertensos donde habfa disminucién del calcio intracelular y
calcio ATPASA, no encontrindose diferencias en el influjo de
calcio entre hipertensos y diabéticos.

Endiferentes investigaciones con ratas y humanos se ha obser-
vado que existen cambios en la membrana de los eritrocitos de
los pacientes diabéticos en cuanto al contenido de fosfolfpidos
y colesterol. Estos cambios pueden ser un factor que intervenga
en la regulacién de la bomba Na+K+ATPASA.”

Otros autores han reportado alteracion de Na+K+ATPASA que
ocurre en la enfermedad hipertensiva.* Como sabemos los dia-
béticos son m4s susceptibles a desarrollar hipertension arterial
que los sujetos normales, esto se podriaexplicar poral iones
bioqufinicas que pueden ser comunes tanto en hipertensién
arterial como en diabetes mellitus.*! Sin embargo no existe una
informacién concluyente y evaluable para explicar cual de los
miiltiples mecanismos de regulacién tisular del calcio represen-
tan el defecto primario en los diabéticos.

La entrada aumentada de calcio o una disminuci6n de la salida
creaunasobrecargay por lo tanto unaumentode calciointracelular
lo cual podria ser producido bien sea por una alteracién a nivel
delabomba Na+K+ATPASA, de labomba calcio ATPASA, en
los intercambios pasivos de calcio y/o en los reservorios
intracelulares. La deplecién de Magnesio puede también dismi-
nuir la actividad de la calcio ATPASA, ya que las dos son
enzimas dependientes de estos electrolitos.”

Lainsulina no tendrfa unefectodirecto sobre laNa+K+ATPASA
y el efecto lo tendrfa sobre la glucosa y el metabolismo del K+,
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PRESENTACION DE CASOS CLINICOS

HEPATITIS AGUDA TIPO "A" Y LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA,
UNA ASOCIACION POCO FRECUENTE. A PROPOSITO DE UN CASO

Graciela Zambrano, Trina Navas, Omaira Amador, José Lobo*

RESUMEN

¢ presenta el caso de paciente femenina de 15 afios de

edad con Hepatitis Aguda Tipo "A", con resultado de

biopsia de médula 6sea que reporté cambios
megaloblisticos refractarios a tratamiento. Durante su hospita-
lizaci6n present6 pancitopenia, motivo por el cual se realiz6 una
segunda biopsia de médula 6sea que evidencié mielofribrosis,
con evolucion clfnica térpida acentudndose la pancitopenia y la
ictericia.
Posteriormente se realiz6 una tercera biopsiade médula6sea que
report6 leucemia linfoblastica aguda.

Llama la atenci6n la evoluci6n clinica desfavorable y rdpida de
una patologfa benigna, asf como también los cambios morfo-
16gicos secuenciales reportados en las biopsias de médula Gsea,
motivo por los cuales se trae a discusion el presente caso.

Palabras claves: Hepatitis A, Pancitopenia, Biopsia de Medula
Osea, Mielofibrosis, Leucemia Linfobléstica Aguda.

ABSTRACT

patient, diagnosed of Hepatitis "A", in whom bone

marrow biopsy reported megaloblastic changes
resistants to treatment. During her hospitalization, the patient
presented pancytopenia and, because this problem, it was per-
formed another bone marrow biopsy, which showed
myelofibrosis. The clinic evolution became torpid, increasing
pancytopenia and icterus.

T he authors present the case of afifteen years old female

*Internistas - Servicio de Medicina Interna del Hospital General del Oeste -
Los Magallanes. Postgrado de Medicina Interna U.C.V

Finally, a third bone marrow biopsy was performed, which
reported acute Lymphoblastic Leukemia.

The authors present and discuss this case due to the fast and
unfavorahle clinic evolution of a benign entity as Hepatitis A,
acompannied by pancytopenia and the hematologic morpho-
logic changes reported in the three bone marrow biopsies.

Key word: Hepatitis A, Pancytopenia, Myelofibrosis, Bone
marrow biopsy, Acute Limphoblastic Leukemia.

PRESENTACION DEL CASO

¢ trat$ de paciente femenina de 15 afios de edad, sana,

natural de Lima Perd, quien ingresé a Venezuela por

via terrestre el 15-11-91, procedente de su pafs de
origen. Inici6 su enfermedad el 01-12-91, caracterizado por
presentar malestar general, hipertermia de 39° C sin horario,
precedida de escalofrfos y vémitos, post-prandiales de cardcter
alimentario.

Consult6 a facultativo en el Estado Miranda quien indic6 trata-
miento sintomético a base de Antieméticos y Acetaminofen, a
dosis que no fueron precisadas. Al 4to. dfa de haber iniciado su
enfermedad presento ictericia, coluria sin acolia.

Se ingres6 en el Centro Hospitalario del Estado Miranda el 10-
12-91, en malas condiciones generales con los siguientes
paraclinicos.

BT=23mg. % BD=156mg. %
TGO =1.008 U/L TGP =822 U/L
FA = 210 U/Lt PT y PTT prolongados
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También presentd sfndrome anémico por lo cual amerit6 trans-
fusiones:

HB = 43gm. % Hcto. = 14%
Se realiz6 frotis de sangre periférica, encontrindose anisocitosis,

pioquilocitosis++, fragmentocitosis++, esquistocitosis+++,
dianocitosis.

Se practicé una primera biopsia de médula 6sea el 17-12-91,
encontrdndose cambios megaloblisticos, como tinico hallazgo.

Se descarté drepanocitosis, el anticore no reactivo, Ag. de
superficie no reactivo,

Egres6 de ese Centro el 10-01-92, persistiendo el cuadro febril
y laictericia. Consult6 a facultativo y se realiz6é ecosonograma
abdominal el cual no reporté alteraciones estructurales, siendo
referidaal Hospital General del Oeste de Caracas, para continuar
estudios.

Ingreso al Hospital General del oeste el 26-01-92, en malas
condiciones generales con:

TA = 110/70 mmHg Pulso = 80 lat/min
Fr.=12mpm Peso = 48 kg
Talla = 1.50 mts IMC =21.3%

Ictericia de piel y mucosa Hiperiermia al tacto
Fondo de ojo normal Orofaringe normal

Cuello: adenopatia 0,5 cms, no dolorosa, no adherida a planos
profundos en cadena yugular posterior en nimerode 1. Pulmén:
sin agregados. Coraz6n: Rs Cs Rs normofonéticos, soplosistélico
II/TV multifocal. Hepatometrfa: 12 14 16 cms, doloroso super-
ficie lisa con bordes cortantes.

Esplenomegalia grado 1. Tacto Rectal: Normal

Conciente, orientada, fuerzamuscular, sensibilidad, reflejos OT
normales, lenguaje coherente aprensiva.

Laboratorio al Ingreso:

HB: 4.5 grm % HCT:13.6% Plaquetas: 66.000 mm®
GB:4800mm®* SEG:37% Linf: 61%

Monocitos: 2%

BT:634mg% BD:360mg%  BIL:2.74mg%
TGO: 353 UL TGP: 311 U/L FA: 276 ULT

PT: 13 seg. control 16 seg. 1a paciente
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PTT: 26 seg. control 24 seg. la paciente

Fibrindgeno:199

Glucosa: 83 mg% BUN:9mg % Creatinina: 1.1 mg %
Frotis de sangre periférica: Reticulocitos 0.1
Anisocitosis++, Poiquilocitosis +,no se observaron hemopardsitos.
HIV: No reactivo, Ag(s): no reactivo, Anticore: No reactivo
Se realiz6 aspirado de biopsia de médula Gsea.

Se realiz6 examen de orina simple reportdndose reacci6n 4cida,

Proteinuria+++, HB = +, células abundantes, pus abundante,
bacterias abundantes.

Examen de heces: Quistes y trofozoitos de entamoeba histolftica,
Urocultivo: E. Coli, Hemocultivo: Negativo.

Antfgenos febriles: No aglutin. Serologia para Hepatitis A
positivo = IgM.

Dieciséis dfas después de su ingreso la paciente presentd signos
de anemia aguda sin evidencia de sangrado por orificios natura-
les, con HB =3 grm %, Hcto=10%, amerit6 hemoterapia en base
a concentrados globulares.

4

Seacentué la Leucopenia = 3.400 mm?, seg = 77%, L = 23%.

Plaquetopenia: 97.000, presentd hipertemia de 39° C sin altera-
ciones al examen fisico.

Se practicé :
Hemocultivo = Negativo
Exudado faringeo = Negativo

Urocultivo = Negativo
Rx de T6rax = Normal

El resultado de la primera biopsia de medula ésea indico
Mielofibrosis.

El125 de febrero de 1992 1a pancitopenia se acentud, presentando
los siguientes resultados de laboratorio:

HB:46gms %  Hcto: 14%
GB: 2600 mm*  SEG: 13/50

Reticulocitos: 0.1%
L: 37/50

Plaquetas: 28.000 mm* Dada la evolucién, se toma la tercera
biopsia de médula ésea.

La paciente evoluciond térpidameﬁte. Inici6 trastornos de con-
ducta, persistié el cuadro febril y la ictericia, los paraclinicos
reportaron:

BT =967mg% BD =722mg% BI = 245%

TGO = 144UL TGP=132UL FA =575UL
PT y PPT prolongados.



Los trastornos de conciencia persistieron por 2 dfas. Se eviden-
¢i6 sangrado por orificios naturales con hematomas y equfmosis
miiltiples sin asterixis. ‘

Luego present6 convulsiones ténicas con pérdida de la concien-
cia, Glasgow: AO 2, RV; 1 RM: 6 = 9 puntos, rigidez de nuca,
fondo de ojo sin edema de papila sin hemorragia sin exudado.
Persisti6 1a hepatoesplenomegalia con las caracterfsticas ya
descritas. Reporte de la tercera biopsia leucemia linfobl4stica
aguda.

La paciente fallece el 20-03-93, en las condiciones descritas.

DISCUSION

En el caso en discusién se presenta un paciente con clinica de
ictericia, coluria, sin acolia y estudios paraclfnicos compatibles
con Hepatitis "A".

Basado que en los paises de la América del Sur presentan
precarias condiciones sanitarias y poseen altas tasa de infeccién
por este tipo de virus, el viaje por via terrestre desde Peni hasta
el Estado Miranda (zona endémica), probablemente predispuso
a la infecci6n viral de la paciente. La hepatoesplenomegalia
precede a la ictericia, y la colestasis es més frecuente en la
Hepatitis "A", hallazgos clfnicos y paraclfnicos presentes en la
paciente.

En investigaciones realizadas se ha demostrado que en un 20%
de los pacientes con esta patologfa, laictericia y 1a TGO pueden
permanecer elevadas por mas de un mes, lo cual explica el
porque seis semanas después de haber iniciado su enfermedad la
paciente fue ingresada en nuestro Centro, con esta clfnica.

Sin embargo, la descripcién cldsica de esta patologfa no se
relaciona con la severidad sino con el tiempo de duracion.

Aunque es raro, se ha documentado que la Hepatitis "A" puede
cursar con agranulocitos, trombocitopenia o pancitopenia; ha-
llazgo presente en esta paciente.

Se considera a la Hepatitis "A" como una forma de infeccién
viral relativamente benigna. Solo en un 6% de los casos la
infecci6n cursa con una forma severa, més no fulminante’ y que
esta es secundaria a la replicacién viral.!

En la mortalidad por la Hepatitis "A" se consideran varios
fndices predictivos, entre ellos la edad y la presencia o no de
enfermedades hepéticas previas.®?

Analizaremos en primer lugar la edad. EL hecho de que la
paciente fuese adolescente deberfa corresponder a un curso
clfnico favorable. Sin embargo, la evolucién severa nos planteé
la posibilidad de una enfermedad de base por ejemplo
inmunosupresién.

Aunque se describe que en la hepatitis A" es rara su forma
fulminante, en el 6% de los casos’ puede evolucionar a
encefalopatfa hepética, entidad que nos planteamos cuando la
paciente presentd trastornos de conducta, sangrado muco-cut4-
neo y pruebas hepéticas alteradas, aunque al hecho de que enlas
leucemias la infiltracién al SNC, también se puede manifestar de
la misma forma.'

Otra entidad nosolGgica que se consider6 en esta paciente fue
toxicidad poracetaminofen. Se haestablecido que la dosis toxica
para este medicamento oscila entre 150250 mg x Kg, aparecien-
dolaclinica2 a4 dfas después de la administracién de esta droga
y que su forma de manifestarse es parecida al cuadro clfnico de
la fase aguda de la Hepatitis "A";® partimos del hecho de que la
paciente recibio este medicamento en dosis que desconocemos,
y que ya se habia establecido una lesién hep4tica por 1a hepatitis,
pudiendo haber aumentado por la ingestién de esta droga,
conduciendo finalmente a una hepatitis fulminante.

Tomando en cuenta el resultado de la primera biopsia de médula
6sea con la cual nos llego 1a paciente se plantea la discusién de
anemias megaloblasticas. En los pacientes que predomina la
clinica hematolégica como en nuestro caso, esta es secundaria a
la anemia establecida, en el frotis y médula 6sea se muestran
alteraciones megaloblasticas incluso se describe que la anemia
puede ser tan intensa que el HCTO oscile entre 15y €1 20%.2 En
los jévenes se describe que sea secundaria a dieta inadecuada;
antecedente presente en esta paciente, acentuada por el viaje y
las precarias condiciones econ6micas durante su permanencia
en nuestro pafs, ademds con incremento de sus requerimientos
ya que se encontraba en la adolescencia’ y cursando con una
enfermedad severa aguda.® En esta patologfa el recuento de
reticulocitos es bajo, los leucocitos y plaquetas pueden ser
normales o estar muy disminuidos si la anemia es intensa. En el
frotis se observa como en nuestro caso anisocitosis y
poiquilocitosis.

‘En laanemiamegaloblésticala eritropoyesis es ineficaz, cuando
esta se hace refractaria puede ser parte de la evolucién a
leucemia aguda.? Aunque no es frecuente la mielofibrosis se
acompailade ictericia, pérdida de peso, anemia y esplenomegalia;
la cual est4 presente hasta en el 80% de los casos e incluso se
describe que esta iiltima puede estar presente afios antes del
diagndstico.?
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En vista de que la eritropoyesis es ineficaz, al inicio en el frotis
se puede observar poiquilocitosis y células fragmentadas, pre-
sentes en esta paciente.?

Tan solo en €l 20% de los casos se acompafia de leucopenia con
elevacién de la forma inmadura (blastos) lo cual no estuvo
presente en esta paciente.

Al evolucionar la enfermedad como ocurrié en este caso, apare-
ci6 1a trombocitopenia, que puede ser: por produccion ineficaz
y/o atrapamiento esplénico que tan solo se ve en el 25% de los
casos.?*

La hepatomegalia que se presenta en esta enfermedad puede
conducir a alteraciones de las pruebas hep4ticas, entre ellas: con
fosfatasa alcalina elevada presente en esta paciente.

En una minoria de los pacientes la médula 6sea puede presentar
fibrosis y estos hallazgos se correlacionan conlaesplenomegalia.?

Entre las causas secundarias para discutir el origen de esta
mielofibrosis se consider6 en primer lugar las leucemias, tomando
en cuenta la edad de al paciente.?

La leucemia es consecuencia final de un proceso de muiltiples
fases. En esta patologfa se describe una fase pre-leucémica
donde la disfuncién hematopoyética precede a los hallazgos
definitivo de la leucemia.'?

Esta fase s6lo se observaen el 25% de los casos comola primera
forma clfnica de presentacién.

En el caso de la paciente los cambios megaloblésticos hicieron
pensar en déficit de folato 0 de B12, para lo cual recibi6 prueba
terapéutica sin respuesta clinica.

Se ha descrito que cuando esta anemia megaloblastica se hace
refractaria, puede ser la forma de presentaci6n de la fase pre-
leucémicadelaL.L.A?

Esta establecido que posterior a la fase de fibrosis puede desa-
mrollarse LLA, sin embargo aiin no se conoce el mecanismo por
el cual se produce este evento.

Est4 demostrado que la LLA realiza una infiltracién al SNC.
Esta invasién se manifiesta clinicamante como en nuestro caso
por trastornos mentales y convulsiones, los cuales estuvieron
presentes en la paciente.?

La PL para la comprobaci6n de dicha infiltracién no fue realiza-
da por la trombocitopenia cursante para el momento.
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Otra explicacién para esta clinica neurolégica puede ser el
sangramiento intraparenquimatoso secundario a la
trombocitopenia.

La presencia de leucemia conlleva a una elevada mortalidad, sf
aesto le agregamos un cuadro de Hepatitis severa, la mortalidad
se elevaaun 85%. Otra consideraci6n que se tomé en cuenta fue,
el hecho que en los pacientes con leucemia pueda existir
infiltracién bl4sticahepatica lo cual conduce a una lesién hepética
severa y por lo tanto una evolucién t6érpida de la Hepatitis e
incluso puede llegar a su forma fulminante.'

Existen estudios donde de 352 pacientes el 36,6% de las formas
mielofibrosis evolucionaron a LLA’

CONCLUSIONES

El curso atipico de una infeccién benigna como la Hepatitis "A"
debe hacernos considerar otras patologias de base, en el caso
discutido se diagnostic6 LLA.

Para finalizar existe la hip6tesis de que una infeccién puede
conducir a mielofibrosis y culminar finalmente en leucemia,
probablemente esta paciente serfa unejemplo de esta secuencia.’
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