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Mgdicina Interna
INFORMACION PARA LOS AUTORES

1. Politica Editorial

La Revista Medicina Interna (Caracas) es el
organo oficial de la Sociedad Venezolana de
Medicina Interna, depdsito legal pp.
198502DF405, ISSN 0798-0418. Esta indexa-
da en el Index Medicus Latinoamericano
(IMLA) y registrada en la Asociacion de
Editores de Revistas Biomédicas Venezola-nas
(ASEREME), en la Biblioteca Regional de
Medicina (BIREME, Brasil) y en la Literatura
Latinoamericana en Ciencias de la Salud
(LILACS, Brasil).

Es una publicacion biomédica periddica que
aparece en cuatro numeros al afio y publica
manuscritos de gran interés en el area de la
Medicina Interna.

El Comité de Redaccion esta constituido por el
editor y un niimero de miembros selecciona-
dos por la Junta Directiva Nacional de la
Sociedad Venezolana de Medicina Interna.
Tiene un Consejo Consultivo Permanente inte-
grado por los Presidentes de los Capitulos y un
Comité asesor integrado por personalidades
que fungen de arbitros y que son selecciona-
dos por la Junta Directiva Nacional y el
Comité de Redaccion.

Los manuscritos que publica pueden ser de
autores nacionales o extranjeros, residentes o
no en Venezuela, escritos en castellano o en
inglés, que pueden ser remitidos, pero de prefe-
rencia entregados a la redaccion de la revista.

Los manuscritos deben ser trabajos inéditos.
Su aceptacion por el Comité de Redaccion
implica que el mismo no ha sido publicado ni
estd en proceso de publicacion en otra revista,
en forma parcial o total. El manuscrito debe ir
acompanado de una carta de solicitud firmada
por el autor principal y el resto de los autores
responsables del mismo. Al momento de su
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entrega, el solicitante debe firmar una carta-
acuerdo donde reconoce el caracter inédito del
manuscrito; en el mismo documento, firmado
por un representante de la redaccion de la
revista, la Sociedad Venezolana de Medicina
Interna se compromete a responder en un
plazo no mayor de 60 dias habiles a partir de
esa fecha, sobre la aceptacion o rechazo del
mismo sometido a consideracion. En caso de
ser aceptado, en la carta-respuesta se le espe-
cificara al autor, el volumen y el namero
donde el articulo sera publicado. El Comité de
Redaccion al aceptar el manuscrito, no se hace
responsable del contenido expresado en el tra-
bajo publicado. Aquellos manuscritos que no
se acojan a las consideraciones indicadas, que
sean rechazados por lo menos por dos arbitros
que dictaminen sobre su calidad y contenido, y
que no cumplan con las instrucciones que se
mencionan a continuacion, no seran publica-
dos y devueltos en consecuencia a los autores.
Debe usarse el formato word para todos los
articulos.

Manuscritos para la publicacion

2.1. Tipo de articulo: La revista MEDICINA
INTERNA publica editoriales, articulos de
revision, trabajos de investigacion o experien-
cias personales, articulos sobre Medicina
Interna, Salud Publica y Comunidad, reunio-
nes anatomoclinicas, reportes de casos clini-
cos, noticias de la sociedad, cartas al editor,
etc. Todo ello sin el compromiso rigido de que
en cada numero han de cubrirse todas y cada
una de las secciones.

2.2. Instrucciones a los autores

2.2.1. Articulos originales o experiencias
personales (5000 palabras o menos):
Trabajos de investigacion clinica o experimen-
tal donde se describe un aporte relevante que
puede ser total o parcial, original en su con-
cepcion o contribuir con nuevas experiencias.



Este tipo de articulo debe tener el siguiente
formato en papel tipo bond 20, tamafio carta, a
doble espacio y con margenes de 25 mm. Debe
enviarse un original y dos copias con un maxi-
mo de 15 paginas, acompanado de la version
impresa del articulo en un CD y tres copias de
cada figura. Todas las tablas y figuras deben
ser reportadas en el texto y organizadas en
nimeros arabigos consecutivos.

Se aconseja el siguiente orden:

Titulo: Conciso pero informativo. Seguida-
mente los autores (aquellos que han participa-
do activamente en la ejecucion del trabajo,
tanto en lo intelectual como en lo material):
nombre, inicial del segundo nombre y apelli-
dos. Nombres de los servicios, catedras,
departamentos e instituciones que participaron
en la realizacion del estudio. Especificar jorna-
da o congreso, nacional o internacional, donde
el trabajo haya sido presentado.

Resumen y palabras clave: El resumen no
debe tener mas de 200 palabras. Debe sintetizar
el tipo y propositos del estudio, métodos, resul-
tados y conclusiones. Se deben incluir no menos
de tres ni mas de diez palabras clave, utilizando
para ello los términos de Medical Subject
Headings (MeSH) o encabezamiento de materia
médica del Index Medicus Internacional.

Abstract: Debe de ir precedido del titulo en
inglés y nombre de los autores. El resumen en
inglés debe tener el mismo contenido que el
resumen en espafiol. Al final del abstract
deben colocarse las key words (palabras clave
en inglés).

Introduccion: Sin largos recuentos historicos
ni bibliograficos, debe contener el fundamento
logico del estudio u observacion y mencionar
las referencias estrictamente pertinentes.

Métodos: Debe describir claramente los crite-
rios de seleccion de los pacientes objeto del
estudio. Identificar los métodos, aparatos
(nombre y direccion del fabricante entre parén-
tesis) y procedimientos con detalles suficientes
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para que otro investigador pueda reproducir los
resultados. Se deben identificar los medica-
mentos y productos quimicos utilizados. No
usar nombres, iniciales o niumeros de historia
de los pacientes. Describir los métodos estadis-
ticos con detalles suficientes, para que el lector
pueda verificar los datos informados.

Resultados: Deben presentarse siguiendo una
secuencia logica sin describir todos los datos,
excepto los mas relevantes, detallados en las
tablas o las ilustraciones. Las tablas deben ser
impresas en el texto, a doble espacio e identi-
ficados con numeros arabigos. Las ilustracio-
nes deben estar dibujadas o fotografiadas en
forma profesional e identificadas con nimeros
arabigos. Las fotos deben ser en blanco y
negro, bien contrastadas y con un tamafio que
no exceda los 203 x 254 mm; las micro foto-
grafias deben sefialar el aumento en que han
sido tomadas. Las medidas de longitud, talla,
peso y volumen deben expresarse en unidades
del sistema métrico decimal; la temperatura en
grados Celsius; los valores de presion arterial
en mmHg; los valores hematoldgicos y bioqui-
micos, segun el sistema internacional de uni-
dades (SI). No utilizar mas de 8 tablas, ilustra-
ciones o fotografias.

Discusion: Haga énfasis en los aspectos nue-
vos e importantes del estudio y en las conclu-
siones que se deriven de ¢él. Relacione las
observaciones con las de otros estudios perti-
nentes. Establezca el nexo de las conclusiones
con otros objetivos del estudio. No haga afir-
maciones generales, ni conclusiones o reco-
mendaciones, que no sean respaldadas por los
resultados del estudio.

Agradecimiento: A personas o instituciones por
su colaboracion en la realizacion del estudio.

Direccién: para solicitud de separatas y envio
de correspondencia.

Referencias: Deben numerarse en forma con-

secutiva seguin el orden de aparicion y reportar-
se como numeros arabigos entre paréntesis en
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el texto. Para estilo de la cita ver mas adelante.

2.2.2. La presentacion de casos clinicos
(2000 palabras o menos)

Debe ser breve y organizada de la manera
siguiente: introduccion, caso(s), comentarios,
conclusiones y referencias bibliograficas. No
se debe incluir en ese tipo de articulo una
extensa revision bibliografica sobre el tema en
cuestion.

2.2.3. Los articulos de revision (6 000 pala-
bras o menos):

Son solicitados directamente por el Comité de
Redaccion a los autores.

Los originales podran ser sometidos a revision
de arbitros cuando el comité de redaccion lo
estime pertinente. A peticion del autor, éste
podra corregir las pruebas de paginas.

Las separatas deberan solicitarse previamente
a la impresion y ser sufragadas por el (los)
autor(es).

Estilo de las citas
Las citas bibliograficas deben hacerse siguien-
do las normativas internacionales publicadas:

3.1. International Committee of Medical
Journals Editors: Uniform Requirements for
Manuscripts  Submitted to Biomedical
Journals. Ann inter Med 1997; 126:36-47.

3.2. Patrias K. Nacional Library of Medicine.
Recommended formats for bibliographic cita-
tion. Suplement: Internet Formats (2001 July).
Betheda (MD), The Library.

3.3. Como citar recursos electronicos
(Consulta 30 de mayo de 1997).
http://www.ub.es/biblio/citae-chtm A Estival
iEstivill(g).fbd.ub.es) 'y C Urbano
(urbano@fbd.ub.es) Ecola Universitaria
Ajordi Rubio i Balaguer de biblioteconomia i
documentacio.

Ejemplos de citas usadas con mayor fre-
cuencia:
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4.1. Articulos de revistas periodicas:

* Con menos de seis autores: Bell-Smythe S
AM, Goatache LG, Vargas-Arenas RE, Borges
R, Celis de Celis S, Bracho G. Glomerulone-
fritis lipica: Relacion entre severidad de la
neuropatia y variables funcionales renales.
Med Interna (Caracas) 2002; 18(1):23-34.

* Con mas de seis autores: Coppo R,
Poircellini MG, Gianoglio B, Alessi D,
Pefuzzi I, Amore A,et al. Glomerular permse-
lectivity to macromolecules in reflux nephro-
pathy. Clin Nephrol 1993;40(6):299-307.

4.2. Referencias de libros

* Con autor (es) de libros: Wallace DJ, Dubois
ELO. Dubois Lupus Erythematosus.
Philadelphia: Lea & Febiger; 1987.

* Con editores recopiladores: Norman 1J,
Redfern SJ, editors. Mental health care for
elderly people. New York: Churchill
Livingstone; 1996.

* Autores de capitulos: Christian CL. Etiologic
hypotheses for sistemic lupus erythematosus.
En: Lahita RG, editor. Systemic Lupus
Erythematosus. New York: Willey; 1987.
p.65-79.

4.3. Referencias electrénicas

* Articulo de revista en formato electronico:
Morse SS. Factors in the emergence of infec-
tious diseases. Emerg Infect Dis (serial online)
1995Jan-Mar (cited 1996 Jun 5); 1(1) 24 (scre-
ens). Available from; URL:http://www.edc.
gov/ncidod/EID/eid.htm.

» Citas tales como "observaciones no publica-
das", "comunicacion personal”, "trabajo en
prensa", no deben ser incluidas en la lista de
referencias.

Direccién para recepcion de los articulos:

Dra. Eva Essenfeld de Sekler (Editora). Sociedad
Venezolana de Medicina Interna. Avenida
Francisco de Miranda. Edificio Mene Grande. Piso
6, Oficina 6. Teléfono: 2854026. email: medici-
nainterna@cantv.net - socvmi(@cantv.net
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EDITORIAL

XV Congreso Venezolano de Medicina Interna

Mario Patino Torres* Ramon Castro Alvarez**

El XV Congreso Venezolano de Medicina
Interna se realizara este ano 2009, en el Hotel
Margarita Hilton de Porlamar, Estado Nueva
Esparta, del 18 al 23 de mayo, y contard con el
apoyo de todos los Internistas del pais, en especial
con los del Capitulo Neoespartano de la SVMI;
representa el primer congreso de esta nueva etapa,
ya que, en lo sucesivo, se haran anualmente, segin
modificacion estatutaria aprobada el pasado mes
de diciembre 2008.

La Junta Directiva Nacional ampliada, con un
grupo importante de colaboradores, se ha constitui-
do en Comité Organizador-Comité Cientifico e ini-
ci6 la planificacion y organizacion del congreso
desde el ano pasado, con la finalidad de presentar
un programa atractivo, variado y actualizado; par-
ticipan activamente los Drs. Carlos Moros Ghersi,
Virginia Salazar, Eva E. de Sekler, Samir Kabbabe,
Jeannette Reyes, Luis Lopez Gomez, Félix
Amarista, Carlos Fernandez, Luis Gaslonde, Ange—
la Ceglia, Martin Nieves, Roberto Ochoa, Haydee
Rios, Eddie Kaswan, Héctor Marcano, Ramez
Constantino, Israel Montes de Oca, Ramoén Soto,
Maria del Pilar Mateo, Jaime Rodriguez Muir,
Connye Garcia, Grace Giesen, Mario Patifio, José
Antonio Parejo y Ramon Castro (Presidente)

El magno evento de la SVMI tiene el auspicio

* Presidente SVMI
HE Presidente Comité Cientifico.

del Colegio Americano de Médicos (ACP)
Capitulo de Venezuela, que celebra conjuntamente
con el Congreso su XVI Reunion Anual, la cual
estara dedicada al Diagnostico y Tratamiento de
los Motivos de Consulta mas frecuentes en
Medicina Interna y donde intervendran destacados
miembros del ACP local e Internacional, entre
ellos la Dra. Virginia Hood y el Dr. George Meyer
(USA); también cuenta con el auspicio de la
Sociedad Latinoamericana de Medicina Interna
(SOLAMI) representada por los Drs. Eduardo
Penny (Pert) Presidente, José Luis Akaki (México)
Secretario Permanente y Cristina Jiménez
(Paraguay).

Otro importante soporte para nuestro congreso
lo representan los invitados especiales de la Clinica
Mayo (Estados Unidos), Drs. Juan Carlos
Guarderas, Salvador Alvarez, Maria Regina
Castro, Javier Aduen, Jorge Trejo, Jorge Pascual,
Ricardo Paz Fumagalli y Andy Abril, quienes gus-
tosamente han aceptado de nuevo acompanarnos
para traer diversos topicos de gran actualidad en
Medicina Interna.

El Comité Cientifico y Organizador del
Congreso rinde homenaje al Dr. Henrique Benaim
Pinto, figura cimera de la Medicina Interna en
Venezuela, y para ello, durante el acto de instala-
cion, el Dr. Juan Francisco Duque, dictara una con-
ferencia en honor a su memoria.

Conjuntamente con la Catedra de Historia de la
Medicina, de la Facultad de Medicina de la
Universidad de Oriente, de Ciudad Bolivar, la cual
dirigen los Drs. Abigail Marin y Melania Marin, se
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EDITORIAL

rendira homenaje mediante una exposicion de car-
teles alusivos a la vida y obra de Internistas funda-
dores y miembros de la SVMI cuya trayectoria en
la asistencia, docencia e investigacion ha sido
ejemplar, tal es el caso de los Drs. José Maria Ruiz
Rodriguez (Primer Presidente de la SVMI),
Henrique Benaim Pinto, Adolfo Starosta, José A.
Lamberti, José Maria Espafia, Gustavo H.
Machado, Mario Ogni Cechini, Otto Lima Gomez,
Félix Pifano, Gabriel Trompiz, Rafael Ernesto
Vargas Arenas, Juan Montenegro, Antonio
Sanabria, Eduardo Jahn y también a Sir William
Osler considerado el Padre de la Medicina Interna
mundial.

El Programa esta conformado por 38 Sim-
posios, 15 Conferencias generales, 7 Conferencias
magistrales, donde se trataran diversos temas del
vasto campo de la Medicina Interna: enfermedades
neurologicas, cardiovasculares, respiratorias, gas-
trointestinales, infecciosas, inmunoldgicas, articu-
lares, hipertension arterial, diabetes, sindrome
metabolico, enfermedad tromboembdlica, disfun-
cion eréctil, adulto mayor, patologia médica del
embarazo, osteoporosis, nutricién, oncologia
médica, sexologia, etc.

La Ponencia Central del Congreso se titula: “53
afios de la Sociedad Venezolana de Medicina
Interna: hacia donde vamos”; esta centrada en la
revision de la actividad del Internista y de los
Postgrados de Medicina Interna, en la vigencia y
accion desplegada por la Sociedad desde su funda-
cion en 1956 y en la propuesta de innovaciones a
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través de un modelo de gestion diferente, con
modificaciones curriculares que le permitan al
futuro Internista ser mas participativo en su forma-
cion.

Otros aspectos del XV Congreso de Medicina
Interna son de especial atractivo: Discusiones
Anatomoclinicas, El Internista en accidn, Perlas
clinicas, Desayuno con el Profesor, Entrevista al
experto y almuerzos-conferencia, donde se preten-
de destacar el razonamiento clinico a la luz de los
avances tecnoldgicos de la Medicina actual.

Una interesante variedad de Talleres estara a
disposicion de los interesados, ameritando reserva
e inscripcion aparte por razones de cupo limitado;
entre ellos tenemos: Resucitacion cardiopulmonar
avanzada, Se me olvida todo: ¢;qué hago?,
Educacion médica, Diagndstico por imagenes,
Nutricion, Sexologia, Cuidados respiratorios,
Calidad de medicamentos, Estimacion del riesgo
cardiovascular y Arritmias cardiacas.

Se presentara también la Norma Venezolana
para el tratamiento de la Hipertension Arterial,
como un aporte de la Sociedad Venezolana de
Hipertension Arterial en la busqueda de mejores
pautas para la prevencion y tratamiento de esta
importante patologia.

Finalmente queremos enfatizar nuestra invita-
cion a compartir este magnifico programa cientifi-
co en concordancia con el programa social, en el
fraternal ambiente de cordialidad del pueblo
Margaritefio.
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ARTICULO DE REVISION

Uso racional del Medicamento

Trina Navas Blanco*

El medicamento es apenas una de las estrategias
en el arsenal médico para brindar salud al paciente
y a la comunidad. Su acceso debe estar regido por
los principios universales de la ética médica y
basado en los avances y conocimientos cientificos,
para garantizae el maximo beneficio con el minimo
de efectos colaterales.

La importancia del medicamento en la salud ha
sido tradicionalmente basada en sus beneficios.
Las reacciones adversas a las drogas han sido
cuantificadas en 2 millones de afectados por afio y
solo en los Estados Unidos, se describen por lo
menos 100.000 muertes.

Estas reacciones adversas son clasificadas fun-
damentalmente en 2 grupos: aquellas relacionadas
con la accion de la droga (ej: hipoglicemia) y las
independientes de su modo de accion (hepatopatia
o reacciones epidermoliticas de algunas drogas).
La prevencion de estas complicaciones se logra a
través del conocimiento de su mecanismo de
accion y de reacciones adversas descritas.

Mas recientemente la “farmacogenomica”,
nueva rama de la Farmacologia y la Medicina, ha
descrito hasta el momento tres tipos de genes que
se relacionan con efectos adversos medicamento-
sos: los relacionados con enzimas que metabolizan

* Ex-presidenta de la SVMI. Presidenta de la red de Sociedades Cientificas
Médicas Venezolanas. Hospital General del Oeste.

las drogas, con transportadores de drogas y los vin-
culados con el HLA. Si bien es cierto que esto es
un avance muy util para la practica médica, debe-
mos recordar que las descripciones clasicas de la
prescripcion y sus complicaciones han sido olvida-
das o subvaloradas en la practica clinica, y que
ademas, se acompafian de otras complicaciones
que son desconocidas para el médico (calidad de
medicamento, ilicitos farmacéuticos), lo que hace
extremadamente complejo el acto de la prescrip-
cion. Debe retomarse la via de la educacion médi-
ca para mejorar y complementar los conocimientos
necesarios para una prescripcion adecuada .

Si esta revision se hubiese realizado afios atras,
se centraria en las directrices terapéuticas que rigen
la relacion farmacologia — enfermo. Hoy, a la luz
de la enorme problematica que rodea el uso del
medicamento, la orientacion es totalmente distinta.
La realidad local e internacional del medicamento
ha dejado una huella tan profunda que, en
Venezuela, nos ha llevado a trazar como meta, con-
vertir la problematica del medicamento en una
linea de trabajo con directrices muy claras: 1) edu-
car al médico y a la poblacion sobre esta realidad,
2) fijar posicion, en calidad de expertos en salud,
para emitir las opiniones pertinentes a ser tomadas
en cuenta por los organismos rectores y dispensa-
dores de salud y asi brindar las opciones para mejo-
rar la salud de cada region.

Los aspectos éticos de la prescripcion son el
punto de partida de esta revision, los cuales siem-
pre deben considerar los principios de no malefi-
cencia, beneficencia, autonomia y justicia. El
médico debe buscar, a través de la prescripcion, no
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hacer dafio, ofrecer beneficios, respetar la autono-
mia y no vulnerar la distribucion de las cargas y los
beneficios de la sociedad @.

Se debe recordar que un medicamento es el
resultado de una larga cadena de investigaciones
que, dentro de lo posible, garantizan la calidad,
seguridad y eficacia de cada uno de ellos (Tabla 1)

Es muy importante que cada prescripcion cuente
con el respaldo suficiente de estudios que garanticen
la indicacion segura, eficaz. Por otra parte, el médico
debe tener los conocimientos suficientes para evaluar
esta informacion, lo cual justifica los largos estudios
de Medicina, que nos capacitan para ponderar los
retos de la tecnologia médica que, por supuesto,
incluyen la fabricacion de medicamentos.

En este contexto cabe destacar uno de los gran-
des errores de las prescripciones médicas de la
actualidad: el desconocimiento sobre los productos

naturales y la medicina tradicional. Esto abarca
tanto al personal de salud como a los pacientes.
Cada dia mas, quiza debido al libre acceso a estos
productos o la promocién indiscriminada de los
mismos, sumado a la falsa creencia de que json
inocuos, se desplaza inadecuadamente la prescrip-
cion razonada hacia la medicina herbaria. La con-
secuencia de esta conducta nunca ha sido medida,
pero representa: el retardo de un tratamiento eficaz,
por lo tanto el fracaso de la prevencion secundaria
y la aparicion de gran cantidad de complicaciones,
que a veces no podemos explicarnos. Acarrea gra-
ves costos en salud y productividad para la pobla-
cion, por lo que los médicos debemos asumir una
actitud mas seria y formarnos para identificar los
riesgos de estas practicas. Los médicos que deci-
dan utilizar estas opciones deben formarse adecua-
damente para cumplir con los principios basicos de
la prescripcion y de la ética médica.

Muy importante es recordar que un producto

Tabla 1.- Fases de investigacion y comercializacion de un medicamento

Genéricos*

Copias*

Prescripcion a Juicio facultativo. Debe aplicarse la
farmacovigilancia. Debe tener la misma formulacién.
No ha sido evaluada su bioequivalencia

Fase Caracteristicas
;. Identificacién de la molécula
Preclinica L .
Investigacion en modelos experimentales
Voluntarios Sanos Estudios
Fase | . o
de seguridad y farmacocinética
Voluntarios enfermos
Fase Il . . —
Estudios de seguridad y eficacia
Voluntarios enfermos Estudios multicéntricos,
Clinica Fase Il se estudia seguridad y eficacia en
poblaciones especiales
Aprobacion por la Agencia Reguladora
Prescripcidn a juicio facultativo
Fase IV ) p y N
Aplicacién de la farmacovigilancia
Prescripcion libre
Molécula Prescripcién a Juicio facultativo
original Debe aplicarse la farmacovigilancia

Prescripcién a Juicio facultativo. Debe aplicarse la
farmacovigilancia. Debe tener la misma cantidad,
calidad, bioequivalencia y dosis que el original

Al vencimiento
de la patente

*: Las definiciones pueden variar en su aplicacion segun el pais.
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natural no es un medicamento, podria ser un coad-
yuvante en el tratamiento, pero no cumple con los
pasos exigidos para la aprobacion de un medica-
mento, por lo tanto el conocimiento de sus efectos
colaterales y eficacia es limitado, asi como el de las
interacciones medicamentosas. La investigacion
meédica adecuada para implementar su uso como
tratamiento es escaso y de mala calidad; se asumen
trabajos de calidad insuficiente como pilares de
modalidades terapéuticas. Por todo esto, las deci-
siones basadas en medicina herbaria deben ser pro-
fundamente analizadas por el prescriptor, y el
paciente debe ser educado para que conozca a que
riesgos se expone.

La forma mas sencilla para iniciar este analisis
es basarnos en el médico como individuo. Este
debe conocer los principios basicos de la prescrip-
cion, y la metodologia para optimizar esta activi-
dad cotidiana. La OMS propone un sistema organi-
zado de toma de decisiones que facilita la eficacia
y seguridad de la prescripcion, ademas exige el
estudio continuo del médico para garantizar su
actualizacion continua. Este sistema propuesto se
define como guia de prescripcion razonada. Sus
pasos y el significado de cada uno se resumen a
continuacion:

1. Definicion del problema: Se refiere a definir
la situacion clinica que amerita la interven-
cion terapéutica. No solo es el diagndstico,
se trata del elemento de la enfermedad que
sera tratada. De esta forma cada indicacion
tendra un objetivo preciso, de forma razona-
da y evitando la polimedicacion. Ese ele-
mento a ser tratado pertenece indefectible-
mente a una persona, y la misma tiene deter-
minantes que pueden ser importantes al
momento de la prescripcion. Ejemplos: 1)
realidad clinica: si se trata de un paciente
con multiples problemas médicos, probable-
mente tendrd situaciones a tomar en cuenta
respecto al metabolismo y sitios de accion
del medicamento, ademas de la interaccion
medicamentosa nueva que se introducira, 2)
problemas psicoldgicos y sociales, apoyo
familiar o del entorno y todo lo que puede
repercutir en la adhesion al tratamiento, 3) la
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llamada demanda de repeticion de la receta,
lo que debera ser razonado en funcion de su
pertinencia o no de acuerdo a la realidad de
cada paciente, 4) solicitud de tratamiento
preventivo, lo que debe razonarse en fun-
cion del beneficio y aplicabilidad en cada
paciente en particular. La mayoria de las
veces se da la combinacion de todas estas
situaciones que deben ser profundamente
analizadas antes de cada prescripcion.

Objetivo terapéutico (meta): En el caso de
una neumonia, se pueden definir varios
objetivos, los cuales serian: tratamiento
antimicrobiano y la fiebre como metas
principales, la tos se plantearia dependien-
do de sus caracteristicas. Cada medica-
mento debe ser analizado para su aplica-
cion, el antimicrobiano por ejemplo, debe
responder por lo menos 2 preguntas: 1)
(Qué tipo de germen se plantea?, 2)
(Amerita antimicrobiano?. La mera res-
puesta a estas preguntas inicia un razona-
miento logico de la prescripcion.

(Es el tratamiento P (primera eleccion) el
adecuado?. En muchas oportunidades, el
tratamiento ideal de una condicion clinica
debe ser analizado para su administracion.
En el caso de la neumonia, un antimicro-
biano ideal podria no serlo por alergia al
producto. Esto necesariamente lleva a
plantear otras opciones para seguir el anali-
sis. Este punto debe considerar la eficacia 'y
seguridad de los medicamentos. Se conoce
eficacia como la capacidad para modificar
favorablemente un signo, sintoma, pronos-
tico o curso clinico de una enfermedad.
Esto se evalua a través de los ensayos clini-
cos controlados fase II o III. La seguridad
se refiere al conocimiento de los efectos
colaterales y reacciones adversas al medi-
camento (RAM); esto se analiza con las
investigaciones fase II, III y la aplicacion
de la farmacovigilancia. También deben
considerarse los analisis de conveniencia
en la aplicacion a una poblacion especial.
como por ejemplo, pacientes ingresados en
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una unidad de terapia intensiva o caracte-
risticas propias del paciente: ej un adulto
mayor. El costo beneficio debe plantearse
también en este punto. No es el costo aisla-
do, es el contraste con los logros en salud
del paciente en comparacion con otros
medicamentos. Aqui deben aplicarse estu-
dios de farmacoeconomia para una toma de
decisiones ideal.

4. Inicio del tratamiento: una vez analizada la
prescripcion ideal, debe tenerse claro: la
via de administracion que se necesita tanto
para el inicio del tratamiento como para el
seguimiento, que dosis, que efectos colate-
rales y precauciones de seguimiento se
deben tomar en cuenta durante toda su
administracion. El médico no debe iniciar
el tratamiento, sin tener claros todos estos
puntos en su pensamiento.

5. Seguimiento y supervision: Deben moni-
torearse los cambios clinicos que hablan
de mejoria o no, la respuesta terapéutica
para poder tomar la decision de mantener
el tratamiento o cambiarlo en el momento
indicado.También deben conocerse los
cambios paraclinicos y cuando se deben
realizar las respectivas pruebas para moni-
torizar los efectos colaterales y/o la mejo-
ria del paciente.

Por otro lado, la seleccion del medicamento P
también lleva a un razonamiento; simplificando el
sistema de razonamiento de la OMS, deben cum-
plirse los siguientes pasos (obviando el analisis de
los pasos 1y 2 incluidos en el analisis previo):

1. Definir el diagndstico

2. Especificar el objetivo terapéutico

3. Realizar un inventario de farmacos efecti-
vos: en este punto, el médico debe revisar
los medicamentos existentes en el arsenal
terapéutico nacional, que cumpla con los
estudios que justifiquen su uso. Asi, se
podria llegar a la conclusion de que el
medicamento necesario es, por ejemplo,
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un antimicrobiano que actie contra neu-
mococo.

4. Elegir un grupo efectivo seglin criterios
pre establecidos: de la totalidad de farma-
cos activos, se seleccionara aquel que se
ajuste a las caracteristicas médicas que
analizamos; es decir, un antibidtico con
actividad bactericida antineumococo que
sea utilizable via parenteral, y sin alergia
cruzada con la penicilina.

5. Definicion del medicamento P: el analisis
de precio nos podria llevar a definir la
levofloxacina como medicamento P.

Este excelente sistema de toma de decisiones es
ideal si todos los medicamentos que sean someti-
dos al andlisis cumplen con todos los puntos de
referentes a la calidad del medicamento. Es por
ello, que deben intensificarse todos los aspectos
relacionados con este tema. Por otro lado, debe
respetarse la autonomia del paciente, y en la toma
de decisiones debe incluirse al paciente respetando
su cultura y temores potenciales, sin olvidar que la
educacion es el mejor instrumento en la relacion
médico - paciente, y suma ademds conocimientos
que le permitiran al paciente realizar una toma de
decisiones mucho mas adecuada.

El uso racional del medicamento puede verse
desvirtuado por situaciones particulares. Estas
situaciones se entrelazan intimamente y coexisten
en la realidad, por lo que su analisis es dificil.
Ademas, Entre ellas podemos citar:

—_—

Omision de la indicacion

Alteraciones de la calidad del medicamen-
to

Masificacion del medicamento
Responsabilidad del gran prescriptor
Ilicitos farmacéuticos

Farmacoeconomia

0

AN

1. Omision de la prescripcion: el avance de la
ciencia ha permitido controlar grandes
endemias de la humanidad, de esta forma
el promedio de vida del individuo ha



aumentado sustancialmente, en paralelo
con la calidad de vida. Todo este conoci-
miento acumulado, ha permitido contar
con pautas de tratamiento que existen
como decisiones universales sencillas que
deben ser respetadas en pro de la salud de
las comunidades. Un ejemplo vivido son
las vacunas. Su eficacia ha sido demostra-
da a través de los afios y la tecnologia nos
ofrece vacunas mas seguras. El esquema
de vacunacion que ha funcionado, logran-
do niveles adecuados de vacunacion debe
mantenerse en el tiempo y mejorarse,
nunca alterarlo en detrimento de su efica-
cia. La decision del gobierno venezolano
de cambiar la administracion clasica y efi-
caz de la vacuna triple viral (parotiditis,
sarampion, rubéola) por la doble (rubeola -
sarampion) cuya cobertura es baja @, es el
ejemplo mds reciente con graves conse-
cuencias sobre la salud del individuo. El
ascenso de los casos de parotiditis en todas
las edades ha sido exponencial. Para la
semana 28 del afno 2008, el boletin epide-
mioldgico describio 5.476 casos acumula-
dos, lo que denota un aumento progresivo
y severo de una enfermedad previamente
controlada por la vacunacion. Este aumen-
to se observo en las regiones mas pobladas
con mayor numero de casos entre 15 y 44
afios, es decir, la poblacion académica y
econdmicamente activa. Las complicacio-
nes que pueden acompaiiar a esta enferme-
dad, en base a los hallazgos de Rojas y
Jiménez, en Chile, sobre 200 pacientes
entre 1962 y 1965, son: orquitis 32%,
meningitis 22%, pancreatitis 10,5% y
ooforitis 2,5%. Lopez y colaboradores
sefialan la falta de vacunacion como el fac-
tor de riesgo mas importante para la orqui-
tis, basados en una casuistica de estudio en
una zona de Espafia ¥. La meningitis es
una complicacion a evaluar, ya que en la
revision de Jiménez Caballero, siempre
acompand a la orquitis y se describieron
13 casos, para concluir igualmente que la
vacunacion es indispensable para evitar
toda esta problematica ©. En sintesis, los
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unicos logros de esta situacion son las
complicaciones previamente descritas, el
ausentismo laboral y escolar.

Alteraciones en la calidad del medicamen-
to: La necesidad de masificar los medica-
mentos, con la intencion de que estos estén
disponibles para toda la poblacion, ha
planteado una situacion que no es necesa-
riamente real. La prescripcion por princi-
pio activo es una aspiracion de muchos
gobiernos, en especial del tercer mundo.
Sin embargo, observaciones aisladas y la
aparicion reciente de algunos estudios que
comparan opciones terapéuticas con la ori-
ginal, producen gran preocupacion. Dos
ejemplos importantes de patologias parti-
cularmente importantes son la osteoporo-
sis y el cancer.

a. Epstein y col. © en 2003, realizaron
un estudio sobre la disolucion y des-
integracion de las tabletas de alendro-
nato 70 mg comparando la molécula
original con copias u originales fabri-
cadas fuera de Estados Unidos. Se
evaluaron 12 copias. Se encontrd que
9 copias se desintegraban entre 2 y 10
veces mas rapido que la molécula ori-
ginal, el resto lo hacia por lo menos 5
veces mas lento; otra presentacion, a
pesar de que no entraba en ninguna de
las dos opciones descritas, presentaba
grandes diferencias entre las tabletas
analizadas. Es bien conocido que esta
molécula tiene indicaciones precisas
relacionadas con las caracteristicas de
disolucion de la tableta y momento de
ingesta de la misma. La prescripcion
de las opciones analizadas, todas ellas
latinoamericanas, demuestra que no
se lograra el efecto terapéutico, muy
probablemente en presencia de esofa-
gitis como efecto colateral importan-
te. Ademas, ante el claro vacio de
calidad que este hallazgo plantea, el
meédico debe plantearse la necesidad
de conocer los datos de bioequivalen-
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cia de estas opciones terapéuticas.

b. Enfermedades oncolégicas: la toma
de decisiones sobre el uso de citosta-
ticos es una de las decisiones mas cri-
ticas de la practica médica. Tanto el
médico como el paciente se preparan
para una situacion dificil, en la cual
siempre se teme el resultado, a pesar
de los estudios clinicos de los cuales
puedan disponer. Un medicamento de
calidad, en este caso, no brinda un
beneficio inmediato. Segun el estadio
de la enfermedad, puede ofrecer cura-
cidn o sobrevida con calidad, con los
consabidos riesgos de la medicacion.
El estudio de calidad de Vial y col; @
en relacion con la calidad de fabrica-
cion de los genéricos de docetaxel,
demostré enorme deficiencia de las
copias y genéricos estudiados en sus
componentes, hecho que tiene crucial
importancia en el comportamiento
farmacodinamico del producto. Los
hallazgos mas importantes fueron que
el 90% de los productos estudiados
contenian cantidad insuficiente de la
droga, alto nivel de impurezas o
ambas. De tal forma que es de espe-
rarse que la respuesta terapéutica de
estas opciones no sea similar a la
estudiada con la molécula original y
asi, se concluye que el resultado tera-
péutico sera distinto, lo que obliga a
plantear la necesidad de estudios de
bioequivalencia.

Estos dos ejemplos de patologias en las
cuales es imperativo el uso de medicamen-
tos, le plantea al médico una gran pregun-
ta: ;Debe prescribirse por principio acti-
vo? La respuesta en pro de la equidad que
planteamos en los principios bioéticos de
la practica médica es que todos los medi-
camentos deben ofrecer al médico estudios
relativos a calidad de medicamento, inclu-
yendo bioequivalencia, por lo que se debe
estar preparado para realizar la exigencia y
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la interpretacion de lo exigido.

Masificacion de la disponibilidad del
medicamento: Nada mas cerca de la reali-
dad en lo que se refiere al acceso del medi-
camento en los paises pobres. Sin embar-
go, el principio de equidad y de no vulne-
rar la distribucion de las cargas y los bene-
ficios de la sociedad en el momento de la
toma de decisiones, nos obliga a: 1) recor-
dar todos los ciudadanos del mundo deben
recibir opciones terapéuticas que garanti-
cen su seguridad y eficacia, no se trata del
costo solamente, es el costo beneficio -
efectividad el que realmente importa, 2)
La responsabilidad de los gobiernos del
mundo en garantizar el acceso al medica-
mento de calidad, exigiendo a sus fabri-
cantes los estdndares necesarios para
garantizar la salud mas perfecta posible
para los pueblos del mundo. Esto es facti-
ble si se cumplen todos los reglamentos y
legislaciones disponibles; en caso de no
existir esta reglamentacion, la solucion es
crearlos a partir de los principios éticos.

Responsabilidad del gran prescriptor: lla-
memos gran prescriptor a los gobiernos
del mundo. Como hemos esbozado, cllos
tienen la responsabilidad de velar por
adquirir el medicamento ideal, pero mas
alla, deben realizar legislaciones, vigilan-
cia, favorecer a las entidades reguladoras
para que se encuentren a la par de la tecno-
logia y conocimiento, de manera tal de
contar con personal capacitado para un
ejercicio ideal de sus responsabilidades.
Este punto, garantizaria que los ejemplos
citados en los analisis previos no existie-
ran. Un ejemplo de la enorme responsabi-
lidad del gran prescriptor, es la crisis del
2006 en Panama con el dietilenglicol (un
producto antitusigeno para diabéticos) y el
sindrome de paralisis e insuficiencia renal.
Esta droga fue aprobada por la Caja de
Salud de Panama y causo muertes asocia-
das con su ingesta; Este producto es un ili-
cito farmacéutico, acompanado de graves



errores del gran prescriptor.

Ilicitos farmacéuticos: esto es un problema
mundial. La OMS define los productos fal-
sificados como aquellos que deliberada y
fraudulentamente son rotulados de forma
idéntica a un producto legitimo. La falsifi-
cacion puede aplicarse tanto a productos de
marca como a genéricos, puede incluir
medicamentos falsificados con los ingre-
dientes correctos o con los ingredientes
equivocados, sin ingredientes activos, con
ingredientes activos insuficientes o con
envase falso. Detras de todo esto hay inten-
cion de lucro con un componente criminal.
El conocimiento de esta situacion por los
gobiernos debe definir lineas de ataque, lo
cual se logra a través del conocimiento del
problema, integracion de las autoridades
sanitarias, policiales y tributarias; solo asi
se controla la venta ilegal, el contrabando y
la compra a vendedores dudosos. Un estu-
dio presentado en el ler Foro de Ilicitos
Farmacéuticos, realizado en Venezuela en
el afio 2005, definié que una gran cantidad
de médicos no estaba en capacidad de iden-
tificar una situacion clinica relacionada con
ilicitos farmacéuticos. Al realizar una
encuesta sobre el conocimiento del area, el
53% de los médicos respondié que conocia
el termino “Ilicitos farmacéuticos” vy, al
evaluar en estos la calidad del concepto,
solo el 31% tenia el conocimiento correcto,
lo que genera una gran realidad: menos del
20% es capaz de conocer el problema. Al
evaluar la capacidad de reconocer un pro-
ducto ilicito, s6lo el 13% podia identificar-
lo, y las situaciones en que los médicos se
toparon con esta situacion y la identificaron
se relacionaron con falla terapéutica a dro-
gas tan importantes como productos biolo-
gicos (eritropoyetina), prednisona, antire-
trovirales y anestésicos, todas situaciones
potencialmente mortales. Estos escasos
datos, sefialan la importancia de la educa-
cion del médico en esta problematica, s6lo
asi podra encontrarse la via de implantar
soluciones locales e internacionales para
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restringir la falsificacion, el hurto, el contra-
bando y la falsificacion. La situacion con la
heparina Baxter ®, en la que impresiona la
intencion exclusivamente criminal, sefiala
la necesidad de una accion universal, en
vias de una buena prescripcion, en especial
cuando los entes reguladores tienen sobre
sus hombros pesos que probablemente no
puedan resolver sin un compromiso mun-
dial frente a esta problematica.

La lectura critica de la literatura, es el instru-
mento mas utilizado por el médico en ejercicio
para decidir su prescripcion en forma adecuada. El
meédico que utiliza esta via debe estar en pleno
conocimiento de su metodologia. Los puntos criti-
cos para evaluar un trabajo aplicado a tratamiento
se basan en la idoneidad de la metodologia de
investigacion, de esta forma existen guias para la
evolucion de estas investigaciones que se resumen
en las siguientes preguntas y calculos ¢'*'V:

1. ;Hubo asignacion aleatoria de los pacien-
tes a los grupos?

a. ¢Se mantuvo en secreto la asignacion
al azar para el que realiza la seleccion
y asignacion de los pacientes a los
diversos grupos?

2. /Se mantuvo enmascarada la asignacion
durante toda la investigacion?

3. (Eran similares los grupos al inicio del tra-
tamiento?

4.  ;Se trato a los grupos de la misma forma?
5. Evaluar los valores encontrados en la
investigacion referentes a: Riesgo
Relativo, Reduccion absoluta y relativa de
riesgo, Numero necesario para tratar, inter-

valos de confianza.

6. Para aplicar los hallazgos, las preguntas
mas importantes son:

a. (Se pueden aplicar los resultados a mi
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paciente?: Esto se relaciona al juicio
clinico capaz de comparar la condi-
cion clinica del paciente y del indivi-
duo que se incluyo en la investigacion.

b. (Cudl seria el grado de beneficio
potencial del paciente?

c. ¢(Cudl es la decision del paciente al
conocer la opcion y sus consecuencias?

También es necesario comprender el concepto
de calidad del medicamento. En la actualidad, se
considera que la calidad del medicamento se basa
en la obtencion de un producto de acuerdo con las
buenas practicas de manufactura y calidad integral
del medicamento. Este concepto lleva implicito
una enorme complejidad. Las buenas practicas de
manufactura implican todas las técnicas, pautas y
reglamentos, infraestructura y condiciones, que
exigen las autoridades regulatorias, inclusiva la
OMS, en la fabricacion de medicamentos. El con-
cepto de calidad integral se mezcla con las buenas
practicas de manufactura y resulta en la investiga-
cion de los principios activos que seran luego
medicamentos (cumplimiento de todas las etapas
de investigacion), la obtencion del producto, la
garantia de una cadena de distribucion adecuada,
asi como del almacenamiento y dispensacion.

La farmacoeconomia también es una rama de la
Medicina en la que debemos formarnos para
implementarla en nuestra area de trabajo, asi como
lo debe hacer el gran prescriptor.

La farmacoeconomia es el estudio de los costos
y beneficios que ofrecen los tratamientos y las tec-
nologias médicas; combina epidemiologia, econo-
mia, analisis de decisiones y bioestadistica. Se basa
en modelos matematicos aplicados a diversas
situaciones que permiten simular la realidad y faci-
litar la toma de decisiones "?. Algunos ejemplos:

1. Norris y colaboradores presentaron una
revision sistematica de la efectividad y efi-
ciencia del manejo de casos y del manejo
de la enfermedad, aplicado a la diabetes
mellitus, basados en el cumplimiento de
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las recomendaciones del Task Force on
Comunity Preventive Services en el uso de
dos intervenciones: control glicémico y
despistaje de complicaciones cronicas
como: retinopatia diabética, microalbumi-
nuria, neuropatia periférica y lesiones en
los pies. Define la macro organizacion
como: las instituciones preparadas para la
atencion del paciente con las situaciones
planteadas y el manejo de casos, que se
refiere al médico con los conocimientos de
atender al paciente y utilizar los recursos
que se les ofrece. Esta combinacion resul-
to eficiente y costo-efectiva. 13 La simpli-
cidad de este hallazgo es solo aparente,
pues sefala la necesaria relacion del siste-
ma de atencion a un paciente.

Rubio Terres y col. demuestran, a través de
modelos matematicos, la eficacia del trata-
miento en la exacerbacion de la bronquitis
cronica con dos opciones antimicrobianas,
concluyendo que ambas tienen eficiencia
terapéutica similar y que, en el mejor de
los casos, se podria tener un ahorro de 14
Euros por paciente tratado con estos medi-
camentos "Y. De esta forma se van constru-
yendo esquemas que aporten el beneficio
deseado.

Una de las prescripciones mas subutilizada
es la vacuna Antineumocdcica en ancia-
nos. Jiménez y col. demuestran en una
investigacion farmacoeconoémica el bene-
ficio clinico y de costos que la introduc-
ci6n de la vacuna ofrece. Esto es, con un
costo de US$ 97.593.633 en los siguientes
5 anos al inicio de la indicacidn, basados
en 3 neumonias neumocdcicas por cada
100.000 personas y una eficacia de la
vacuna de 66%, el programa resultaria en
el beneficio neto de US$ 127.142.481, un
costo beneficio de 2,30 y un beneficio por
caso prevenido de US$ 2.656. Siguiendo
con la importancia de las vacunas, particu-
larmente en el adulto, estos analisis justifi-
can un costo en salud sin mitos, con reali-
dades sustentables y evaluables 2.



4.  Como ultimo punto, analizo las terapias
alternativas, particularmente la herbaria,
por su gran difusion y facil acceso a la
poblacion. Existen multiples mitos que tra-
tan de justificar el uso, y son manejados
tanto por los médicos como por la pobla-
cion en general. Estos son: inocuidad, uni-
versalidad, eficacia y seguridad. Ninguna
de estas caracteristicas es real, ya que al
tener efectos colaterales e interaccion medi-
camentosa, no deberian ser usados indiscri-
minadamente; por otro lado los estudios
que demuestren eficacia terapéuticas son
escasos, de calidad insuficiente y pocos
concluyen a favor de la opcion herbaria. Por
todas estas razones, los médicos debemos
esforzarnos en tener acceso al conocimien-
to de la medicina herbaria para poder edu-
car adecuadamente a nuestros pacientes, y
los pacientes deben asumir una conducta
mas responsable en cuanto a sus cuidados
de salud y las decisiones que toman.

Eissenberg ‘® define a la medicina no conven-
cional como: “Intervenciones médicas no ensefia-
das ampliamente en las escuelas de Medicina o uti-
lizadas en el sistema hospitalario en USA” y se
definen generalmente como Medicina Comple-
mentaria: Tratamiento utilizado en conjunto con la
medicina convencional y Medicina Alternativa:
Medicina utilizada en sustitucion de la medicina
convencional. Recientemente se ha usado el térmi-
no “agentes nutracéuticos”, lo cual es alarmente,
pues reclasifica productos con cierta y velada per-
misividad, con la que no estamos de acuerdo.

En Venezuela estamos iniciando la definicion
del problema pero aun no existen estudios suficien-
tes. Actualmente nos encontramos motivando a los
investigadores para que incursionen en esta area.
Un estudio realizado en la Universidad de
Carabobol7 demostrdé que en los usuarios de las
opciones alternativas del pais hay un predominio
del sexo femenino, mas del 50% son obreros o des-
empleados y la fuente de referencia mas frecuente
fue un familiar, lo que sefiala que probablemente la
ensefianza de este tipo de practica se inicia en la
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familia y es parte de nuestra cultura. Describe este
estudio que el 74% de las personas evaluadas habia
utilizado esa opcion por lo menos una vez en la
vida, el 46% lo realizaba sin consultar a un prove-
edor y los proveedores frecuentes, cuando se con-
sultaban, eran “curiosos”. El 81% utilizaba terapia
herbaria, los motivos de consulta mas frecuentes
fueron la fiebre (41%) y alteraciones gastrointesti-
nales (29%). La suspension de la terapia se basé en
la cura de la enfermedad o el sintoma en 47%, no
observar cambios en 27% y efectos colaterales en
6,5%. Entre los mas importantes. El 78% no lo
comunico a su médico y en el 42% de los casos se
debio a que el médico no lo preguntd. Este traba-
jo, en conjunto con la experiencia de Rengel y col.
en el Hospital General del Oeste donde se demos-
tro que los pacientes con multiples enfermedades
cronicas utilizaban la terapia herbaria como opcion
terapéutica, que no conocian la diferencia entre
medicamento y producto natural, sumado al dato
que un porcentaje de pacientes con enfermedad
renal terminal habia utilizado la medicina herbaria
como un recurso terapéutico, nos sefalan la severi-
dad de la realidad en nuestro pais “*.

Uno de las limitaciones mas graves de la medi-
cina alternativa y/o complementaria, es la falta de
equidad en su uso. La equidad se refiere al derecho
de recibir el tratamiento adecuado para una situa-
cion clinica dada, independientemente del lugar del
mundo donde el enfermo se encuentre. La OMS,
cumpliendo otro principio ético, el de la autono-
mia, y basado en el respeto de las diferencias cul-
turales ha avalado las practicas de la medicina tra-
dicional. Sin embargo, a la luz de la justicia, nece-
sidades y realidad médica de cada pais, aunado a
un buen nimero de aprovechadores sin escrupulos,
producen una combinacion mortal, que ha produci-
do un monstruo de dificil control, y que so6lo perju-
dica al paciente, particularmente al de menos
recursos econdmicos y culturales, que no cuenta
con el juicio o los medios para mejorar su situa-
cion. Un ejemplo dramatico de esta situacion, lo
representa la situacion de la malaria en Ghana.

Desde dos puntos de vista, avalados ambos por

la OMS, analizamos como puede perjudicarse la
salud de una poblacion completa, por la inadecua-
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USO RACIONAL DEL MEDICAMENTO

da participacion del gran prescriptor y las conse-
cuencias de los pésimos sistemas sanitarios ***”.

En un lamentable comentario del libro
“Estrategias de la medicina tradicional 2002 -
20057, editado por la OMS, se sefiala una realidad
que nunca debe ser avalada: “Algunas poblaciones
simplemente no pueden permitirse el lujo de pagar
farmacos quimicos”. Esto debido a la asignacion
per capita de 6 US$ para la salud en Ghana. Se
sefala también que el costo de antimalaricos es de
1,10 USS$, comparado con la automedicacion y la
medicina herbaria que equivale respectivamente a
0,53 y 0,10 USS$. De ninguna manera, esto puede
ser un razonamiento valido, debido a que las pro-
pias estadisticas del pais, sefialan la no solucion del
problema a través del tiempo, y eso lo podemos
ilustrar de la siguiente forma: para el afio 2000 las
Naciones Unidas determinaron que la prevalencia
por malaria en Ghana era de 15,344 por 100.00
habitantes, los nifios de 0 a 4 afios tenian una pre-
valencia de 448 por 100.000 casos reportados, la
muerte general era de 70 por 100.000, definida
también como mortalidad general de 13%, en los
menores de 5 afios del 22% y una mortalidad
materna del 9%. Ademas se cuantificé que duran-
te la enfermedad los pacientes son cuidados por su
familia y se calcul6 que en la familia habia sacrifi-
cio de la actividad productiva en los cuidadores del
52%, en las mujeres el tiempo empleado para cui-
dar era aproximadamente de 5 dias, los hombres
perdian entre 3,20 y 5,87 dias de trabajo, y aquellos
que no dejaron de trabajar, el 100% del tiempo dis-
minuyen su tiempo laboral en un 53%, que equiva-
le a 3,71 — 5,30 en hombres y 3,26 — 5,06 en muje-
res. Esto tiene una repercusion monetaria de 48,9
millones de cedis lo que equivale a 237.083 millo-
nes de USS$. El sentido comun sefiala la enorme
discrepancia de interpretacion sobre lo que se pier-
de en el aspecto laboral y lo que se invierte en
salud. Se desprenden dos grandes reflexiones: 1)
la equidad no existe, pues los ghaneses tienen el
mismo derecho a recibir la solucion de sus proble-
mas de salud, ya que con las opciones herbarias no
se resuelve el problema y 2) el gran prescriptor es
el responsable de la inversion inadecuada en las
areas analizadas y debe cambiar su planificacion
para mejorar los parametros de costo beneficio en
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el gasto en salud. Es obvio que el respeto a la cul-
tura de los paises y a la autonomia debe ir paralelo
a la educacion y a la planificacion en salud, de
manera tal que la ignorancia y el descuido no sean
las excusas de la interpretacion de los derechos éti-
cos de los pacientes. La OMS debe cuidar este
cumplimiento 7.

Los pacientes juegan con una cantidad impor-
tante de conceptos adquiridos de fuentes inadecua-
das, donde se toman como criterios veraces
muchos mitos que rigen en sus decisiones. Entre
ellos podemos citar mitos y desconocimientos
sobre el significado de la prescripcion propiamen-
te dicha, aplicar la automedicacion a situaciones
inadecuadas, la indicacion a terceras personas por
experiencias anecdoticas, particularmente en los
productos herbarios, vitaminas y similares. Se cree
erroneamente que no tienen efectos colaterales, se
asume que son iguales a los medicamentos, no se
comunica al médico sobre su uso y, mas reciente-
mente, en muchos de nuestros paises, la indiscrimi-
nada campana publicitaria que no brinda educacion
y promociona opciones terapéuticas sin sustentos
cientificos adecuados sobre todo tipo de productos.

Estamos frente a situaciones que generan crisis
globales, tales como, agentes infecciosos (por
ejemplo, gripe aviar), contrabando de medicamen-
tos o la transculturizacion de habitos, entre los que
es interesante mencionar el ascenso de la diabetes
en los paises asiaticos o el uso de la medicina her-
baria para patologias cronicas.

Una vez analizadas todas estas situaciones rela-
cionadas con la calidad del medicamento, nos
hemos planteado varios escenarios para solucionar
la situacion. Una via va relacionada con el médico
y el personal de salud y la otra con la poblacion en
general. Para ello, tenemos varias metas a cumplir
y algunas cumplidas.

Con respecto al médico y al personal de salud,
hemos planteado 1) ofrecer educacion en Calidad
del Medicamento que se inici6 en este afio 2008
como un Curso de Ampliaciéon o Diplomado con
una cohorte de 12 médicos que seran multiplicado-
res del mensaje, la segunda cohorte sera dedicada a



meédicos hospitalarios relacionados con la gestion
del medicamento, se han dictado cursos cortos en
congresos y en talleres donde han asistido alrededor
de 300 personas. Aspiramos con el nuevo personal
formado aumentar el numero de eventos en partici-
pacion .2) Exportar el mensaje a otras regiones
donde es comtn la problematica del medicamento,
y lograr una actividad educativa y de promocion
comun por lo menos en Latinoamérica. 3) acercar-
nos a los medios de comunicacion para masificar el
mensaje 4) opinar formal y publicamente sobre el
tema con lo cual se informara a los pacientes y
poblacion en general.

Como se ha expresado previamente es impor-
tante: a) reconocer las motivaciones de la publica-
cion (diferenciar entre promocion y educacion, b)
identificar la fuente adecuada (informacion prove-
niente de universidades o de organismos brindado-
res de salud son los adecuados), ¢) entender que los
testimonios no son un criterio cientifico y rechazar
este tipo de informacion, d) reconocer las ofertas
engafiosas (curas milagrosas o a plazos, tratamien-
to curativo de enfermedades cronicas), e) publica-
ciones adecuadas (revistas medicas vs. revistas de
entretenimiento), f) Las publicaciones descargadas
de Internet deben ser interpretadas con su médico,
g) tener acceso a discutir toda la informacion que
quiera interpretar con su médico y h) conocer que
tiene derecho a saber que tratamiento recibe, cua-
les son sus efectos colaterales y sus beneficios, las
precauciones durante su uso, y que el médico tiene
el deber de responder a todas sus preguntas.

Un ejemplo de la labor asumida, es la declara-
cion publica a través de comunicados de la Red de
Sociedades Cientificas Médicas Venezolana, ins-
tando a la reflexion sobre el uso racional de los
productos naturales y el respeto ético y de la legis-
lacion venezolana en cuanto a la su promocion.
Esta via, se mantendrd en uso para alertar a la
poblacion y poner al tanto a todos nuestros médi-
cos de la realidad referida a opciones terapéuticas
inadecuadas.

Estamos frente a un reto educativo, tanto de la
comunidad médica como de la poblacion en gene-
ral, con implicaciones incalculables, puesto que
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una decision inadecuada a nivel de salud publica
puede acarrear grandes consecuencias de morbi-
mortalidad incontrolables. Es nuestro deber que los
médicos tomen cada dia mas conciencia de la res-
ponsabilidad ética frente al analisis de la disponibi-
lidad de opciones terapéuticas tradicionales y no
tradicionales, asi como su compromiso con la edu-
cacion de su paciente, la cual inicia en la consulta,
pero debe ir mas alld de la misma. Esto debe ir en
paralelo con la disposicion del gran prescriptor,
cuya responsabilidad masiva es de primera impor-
tancia, para crear las politicas de calidad y ofreci-
miento de las opciones mas adecuadas para la pre-
vencion y control de las enfermedades e incremen-
to de la calidad de vida de nuestras poblaciones.

En conclusion no hay respuesta sencilla, el
médico debe conocer esta realidad, empaparse y
concientizar su responsabilidad, y entender que el
problema es de todos, que nos queda un largo
camino de educacion que depende de la iniciativa
de los médicos y el apoyo que puedan recibir de
instituciones, y que el plazo no es cortos, son y
seran anos de difusion de la informacion para
lograr la meta del uso racional del medicamento.
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MEDICINA INTERNA,
EDUCACION MEDICA Y COMUNIDAD

El Secreto Médico

Ramon Castro Alvarez*

Introduccion

Secreto es un término impactante y llamativo
que despierta la curiosidad al solo mencionarlo; es
una palabra derivada del latin “Secretum” que se
utiliza para designar “Lo que cuidadosamente se
tiene reservado y oculto” .

Las causas que generan el secreto son de 3
tipos:
1. Secreto Natural: es el que se deriva de una
verdad que al revelarse va a producir dafio
ala persona involucrada.

2. Secreto Prometido o Promiso: es aquel que
obliga a mantenerlo por una promesa
libremente otorgada.

3. Secreto Comiso o Pactado: es el que obli-
ga por la voluntad expresa de quien lo con-
fia y por un pacto o contrato con el cual se
compromete a no revelarlo, el que lo reci-
be. Cuando el pacto o contrato esta rela-
cionado con el ejercicio de una profesion
se denomina Secreto Profesional @.

La medicina es una profesion donde el Secreto
se origina en base a la relacion médico-paciente, la
cual se considera una comunicacion privilegiada;

* Médico Internista.
Docente del Post-Grado de Medicina Interna U.C.V. Hospital Militar de
Caracas. ExPresidente de la Sociedad Venezolana de Medicina Interna.
ExPresidente de la Sociedad Latinoamericana de Medicina Interna.

ese privilegio le asegura al paciente que lo revela-
do al médico no sera divulgado a otras personas.

Origenes

El origen del Secreto Médico esta intimamente
relacionado con el Juramento Hipocratico el cual
representa el comportamiento médico ideal al cual
debe aproximarse todo médico de excelsa vocacion
y formacion.

El Juramento Hipocratico fue proclamado en
Grecia hace mas de 20 siglos (Siglo V A.C.) y, aun-
que no se ha determinado su autoria exacta, todas
las evidencias lo identifican con la escuela Médica
Hipocratica, cuyo representante mas destacado fue
Hipocrates ©.

Hipocrates era un famoso practicante y maestro
de la Medicina, oriundo de la Isla de Cos, contem-
poraneo de Socrates y ademas Asclépida, que era la
denominacién que se daba a los miembros de la
familia o del gremio que tenia su origen en
Asclepio, el Dios de la Curacion. (Asclepio en la
Mitologia Griega, Esculapio en la Mitologia
Romana) .

A Platon se deben los mayores aportes para el
conocimiento de Hipdcrates, y en sus textos desta-
caba la obra del Padre de la Medicina, no solo
desde el punto de vista curativo, sino también la
disposicion para ensefar su arte a los numerosos
discipulos que iba formando en sus viajes de ciu-
dad en ciudad “*.

El Juramento Hipocratico se puede considerar
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EL SECRETO MEDICO

un codigo de conducta para el médico, consta de
una serie de enunciados en ocho parrafos y en el
penultimo de ellos se refiere explicitamente al
Secreto Médico: “Lo que en el tratamiento, o inclu-
so fuera de el, viere u oyere, aquello que jamas
deba trascender, lo callaré, teniéndolo por secreto”.
Esto muestra claramente el valor de la confidencia-
lidad que los médicos tienen la obligacion de man-
tener para generar la confianza que debe existir
entre el médico y su paciente; en otras palabras, el
Secreto Médico nace como un deber moral del
médico para con su paciente y su importancia es de
tal magnitud que, con el transcurso del tiempo ha
venido a ocupar un espacio fundamental en el
marco de los Derechos de los Pacientes.

Evolucion

El Secreto Médico como expresion de confi-
dencialidad en la relacion médico-paciente se ha
mantenido y fortalecido durante siglos, a pesar de
haber encontrado algunos detractores que, inexpli-
cablemente, no han valorado su profunda raiz
ética; salvo raras excepciones se ha venido cum-
pliendo de generacion en generacion y se ha enten-
dido la obligacion de preservarlo aun después de la
muerte >**7. Ademas su cumplimiento se ha hecho
extensivo al resto del equipo de salud y administra-
tivo que acompanan al médico en sus labores pro-
fesionales.

Diversos codigos de ética, enunciados y apro-
bados en grandes eventos internacionales estan
relacionados, directa e indirectamente, con la con-
fidencialidad, y con otros valores cuya base es el
Juramento Hipocratico, contribuyendo asi a darle
vigencia en la época contemporanea; entre esos
codigos podemos mencionar los siguientes: 1)
Codigo de Nuremberg (1947) relacionado con
experimentacion en seres humanos; 2) Codigo
Internacional de Etica Medica de Londres (1949),
que trata sobre los deberes de los Médicos; 3) La
Declaracion de Helsinski (1964) sobre la
Investigacion en seres humanos; 4) La Declaracion
de Ginebra (1948) sobre la fidelidad profesional;
5) La Declaracion de los Médicos de Francia
(1973) sobre el Aborto; 6) La Declaracion de Tokio
(1975) sobre los Derechos de los detenidos y pri-
sioneros; 7) La Declaracion de los Médicos de
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Europa (1976) sobre los derechos de enfermos y
agonizantes; 8) La Declaracion de Lisboa (1981)
sobre los derechos de los pacientes; 9) Politica de
la Asociacion Medica Britanica (1959) @,

Es indudable que la aparicion de los diversos
Codigos en las diferentes épocas ha marcado la
evolucion de los mismos teniendo como base el
Juramento Hipocratico; ya hemos mencionado que
en un principio el Secreto Medico era un deber del
meédico y luego ha tomado el caracter de derecho
del paciente. El otro aspecto evolutivo a destacar es
que en el modelo Hipocratico, propio del pensa-
miento Griego de la época antigua, el médico era el
experto que tomaba las decisiones mas convenien-
tes para el paciente, es decir se aplicaban los prin-
cipios éticos de beneficencia y no maleficencia. En
el modelo posthipocratico, ya en el Siglo XVIII, el
pensamiento es mas liberal y el médico desempena
el papel de Consultor o Socio, se toman en cuenta
los valores y creencias del paciente y se consolida
el respeto por los derechos humanos. En este
modelo se cumplen los principios de Beneficencia
y Autonomia .

Los derechos fundamentales de los pacientes
son:
La Confidencialidad.
El Consentimiento informado.
La Segunda opinion.
La Proteccion contra los abusos de poder.
La Privacidad e Intimidad.
El Acceso a la historia clinica.

AN ol e

Aspectos Legales del Secreto Médico.

Segun el distinguido Profesor Dr. Augusto
Leon, la inviolabilidad del Secreto Profesional ha
quedado formalizada en las legislaciones de los
paises del mundo civilizado, sefialando ademas que
la revelacion del secreto solo es posible siguiendo
el “Principio del justo motivo” en la siguientes cir-
cunstancias; A) por autorizacion del confidente B)
en el caso del secreto profesional interdisciplinario
C) por mandato de la Ley *¥.

La nueva Constitucion de la Republica
Bolivariana de Venezuela ©.



Fue aprobada por la poblacion venezolana
mediante referendo constituyente, el 15 de diciem-
bre de 1999 y entr6 en vigencia el 24 de marzo de
2000 al ser publicada en la Gaceta Oficial; como en
la anterior Constitucion, alli quedan establecidos
una serie de articulos, de obligatorio cumplimien-
to, que guardan relacion directa e indirecta con los
derechos humanos y el secreto profesional; entre
ellos podemos mencionar:

Articulo 19: El Estado garantizara a toda per-
sona, conforme al principio de progresividad y sin
discriminacion alguna el goce y ejercicio irrenun-
ciable, indivisible e interdependiente de los dere-
chos humanos. Su respeto y garantia son obligato-
rios para los organos del Poder Publico, de confor-
midad con esta constitucion, con los tratados sobre
derechos humanos suscritos y ratificados por la
Reptiblica y con las leyes que los desarrollen.

Articulo 23: Los tratados, pactos y convencio-
nes relativos a derechos humanos, suscritos y rati-
ficados por Venezuela, tienen jerarquia constitucio-
nal y prevalecen en el orden interno, en la medida
en que contengan normas sobre su goce y ejercicio
mas favorables a las establecidas en esta constitu-
cion y en las leyes de la Republica, y son de apli-
cacion inmediata y directa por los Tribunales y
demas organos del Poder Publico.

Articulo 28: Toda persona tiene el derecho de
acceder a la informacion y a los datos que sobre si
misma, o sobre sus bienes, consten en registros ofi-
ciales o privados, con las excepciones que esta-
blezca la ley, asi como de conocer el uso que se
haga de los mismos, y su finalidad, y de solicitar
ante el Tribunal competente la actualizacion, la
rectificacion o la destruccion de aquellos, si fuesen
erroneos o afectasen ilegitimamente sus derechos.
Igualmente, podra acceder a documentos de cual-
quier naturaleza que contengan informacién cuyo
conocimiento sea de interés para comunidades o
grupos de personas. Queda a salvo el secreto de las
fuentes de informacion periodistica y de otras pro-
fesiones que determinen la ley.

Articulo 48: Se garantiza el secreto o inviolabi-
lidad de las comunicaciones privadas en todas sus
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formas, no podran ser interferidas sino por orden
de un Tribunal Competente, con el cumplimiento
de las disposiciones legales y preservandose el
secreto de lo privado que no guarda relacion con el
correspondiente secreto.

La nueva ley de ejercicio de 1a medicina.

Entré en vigencia luego de su publicacion en la
Gaceta Oficial el 3 de agosto de 2000 y de ella transcri-
bimos el Capitulo VI dedicado al Secreto Médico: “*'".

Articulo 46: Todo aquello que llegare a conoci-
miento del médico con motivo o en razén de su
gjercicio, no podra darse a conocer y constituye el
Secreto Médico. El Secreto Médico es inherente al
ejercicio de la Medicina y se impone para la protec-
cion del paciente, el amparo y salvaguarda del
honor del médico y de la dignidad de la ciencia. El
Secreto Médico es inviolable y el profesional esta
en la obligacion de guardarlo. Igual obligacion y en
las mismas condiciones se impone a los estudiantes
de la Medicina y a los miembros de profesionales y
oficios paramédicos y auxiliares de la medicina.

Articulo 47: No hay violaciéon del Secreto
Meédico en los casos siguientes:
e Cuando la revelacion se hace por mandato
de la Ley.

* Cuando el paciente autoriza al médico
para que lo revele.

e Cuando el médico, en su calidad de exper-
to de una empresa o institucion, y previo
consentimiento por escrito del paciente,
rinde su informe sobre las personas some-
tidas a examenes, al Departamento Médico
de aquella.

*  Cuando el médico ha sido encargado por la
autoridad competente para determinar
sobre el estado fisico o mental de una per-

sona.

e Cuando actia en el desempefio de sus funcio-
nes como médico forense o médico legista.

. Cuando hace la denuncia en los casos de
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enfermedades notificables de que tenga cono-
cimiento ante las autoridades sanitarias.

* Cuando expide un certificado de naci-
miento o de defuncién o cualquiera otro
relacionado con un hecho vital destinado a
las autoridades judiciales, sanitarias, de
estadisticas o del registro civil.

* Cuando los representantes legales del
menor exijan por escrito, al médico, la
revelacion del secreto. Sin embargo, el
médico podra, en interés del menor, abste-
nerse de dicha revelacion.

. Cuando se trate de salvar la vida o el honor
de las personas.

*  Cuando se trate de impedir la condena de
un inocente.

*  Cuando se informe a los organismos gre-
miales médicos, de asuntos relacionados
con la salud de la comunidad, en cuanto
atafie al ejercicio de la medicina. Esta
informacion no releva de la obligacion a
que se refiere el ordinal 1° del articulo 25
de esta ley.

Articulo 48: Cuando lo considere necesario, el
médico podra suministrar informacion sobre la salud
del paciente a los familiares o representantes de este.

Articulo 49: El pronostico grave puede ser
mantenido en reserva, pero si el médico teme una
evolucion incapacitante, o un desenlace fatal debe-
rd notificarlo oportunamente segin su prudente
arbitrio, a los familiares o a sus representantes.

Articulo 50: El médico puede compartir el secre-
to con cualquier otro médico que intervenga en el
caso, quien, a su vez, queda obligado a no revelarlo.

Articulo 51: El paciente tiene derecho a cono-
cer la verdad de su padecimiento. El médico tratan-
te escogera el momento oportuno para dicha reve-
lacion y la forma adecuada de hacerla.
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Articulo 52: El médico debe respetar los secre-
tos que se le confien, o de que tenga conocimiento
por su actuacion profesional, aun después de la
muerte del enfermo.

Articulo 53: En los procedimientos relativos al
transplante de drganos, el médico se sujetara estricta-
mente al principio del secreto profesional, sin prejui-
cio de lo dispuesto en el articulo 31 de la presente ley.

Tipos de Secreto (2)

1. Segtn las causas que obligan a mantener el
Secreto: A) Natural B) Prometido o
Promiso (ya comentados en Ila
Introduccion)

2. Segun el confidente:

a) Secreto Compartido: Cuando el secre-
to se comparte con otro médico en
procura de conseguir colaboracion del
colega para el mejor tratamiento del
paciente.

b) Secreto Derivado: cuando, obligato-
riamente el personal encargado de la
atencion del paciente, se entera, direc-
ta o indirectamente del Secreto médi-
co y sus implicaciones.

Como consecuencia de todas estas incidencias
del Secreto Médico relacionadas con sus principa-
les actores (Médico-Paciente) y demas personas
involucradas, se van a producir una serie de situa-
ciones o dilemas que tienen mucho que ver con la
formacion ética de los personajes y con el descono-
cimiento de aspectos legales que pueden variar
segun los diferentes paises; en relacion de lo ante-
rior se mencionan algunos de ellos:

Estudiantes de Medicina y Enfermeras®**'*"

El Articulo 46 de la nueva Ley de ejercicio de la
Medicina establece que el Secreto Médico es
inviolable; tanto el profesional de la Medicina
como los estudiantes de medicina y los miembros
de profesiones y oficios paramédicos, y auxiliares
de medicina, estan en la obligacion de guardarlo,
con las excepciones que la misma ley establece.



La mayoria de las violaciones al Secreto
Meédico por profesionales, estudiantes y personal
paramédico y auxiliar se deben a desconocimiento
de principios éticos, muchas veces elementales,
por una deficiente formacion en nuestras escuelas
de Medicina y por fallas de informacion y vigilan-
cia de los comités de Bio-¢tica de las instituciones
oficiales y privadas; de hecho en algunas de ellas
no se han instalado o funcionan precariamente !*.

Coényugues

Pocas veces se encuentran referencias en rela-
cion al rol de los conyugues de médicos y médicas
respecto a su participacion en la inviolabilidad del
Secreto Médico; a tal efecto mencionamos la cita del
Dr. Augusto Leon en su libro Etica y Medicina, a
proposito del trabajo de Escardo, quien insiste en
que el profesional de la Medicina debe ser herméti-
co con su pareja para todo lo relacionado con el
Secreto Médico; sin embargo sefiala también que el
médico necesita “el reposo de la confidencia, el des-
ahogo de la inquietud confiada y el apoyo de la
incertidumbre compartida”. En consecuencia plan-
tea la necesidad de que se extienda a los conyugues
de médicos y médicas la obligatoriedad de la discre-
cion incluida la eventualidad de que alguno de ellos
cumpla también funciones de secretaria o secretario.
La violacion del secreto médico por esposas y/o
esposos no solo expone a la pareja a sanciones
morales y penales, sino que también se expone a si
mismo, ya que, en el nuevo Codigo Penal " el arti-
culo 189 establece pena de prision de 5 a 30 dias
para “el que por razon de su estado, funciones, arte
u oficio tenga conocimiento de algin secreto y lo
revele produciendo asi algiin perjuicio”.

Fuerza Armada Nacional *'¢

A pesar de que en algiin momento pudiese exis-
tir alguna presion de los superiores sobre los subal-
ternos médicos militares y/o civiles de institucio-
nes médicas militares, el articulo 102 de la Ley del
Ejercicio de la Medicina establece con precision
que “los médicos dedicados al servicio de la
Medicina Institucional deberan ejecutar su trabajo
profesional, de acuerdo con las normas y condicio-
nes que rigen el acto médico, basado en el respeto
a la dignidad de la persona, en la relacion médico-
paciente, en la responsabilidad individual y en el

RAMON CASTRO ALVAREZ

Secreto Profesional”; es obvio que aunque no lo
mencione el precitado articulo, las excepciones son
las mismas que aparecen en los codigos y leyes que
tienen relacion con la materia.

Servicio Médico de Empresas.

Las implicaciones laborales en relacion al
Secreto Médico constituyen un aspecto muy
importante en cualquier empresa; en este caso el
profesional debe tener muy claro que debe mante-
ner con firmeza sus principios de ética médica y no
confundir sus obligaciones con el paciente y su res-
ponsabilidad con la empresa “'*'¥. Debe estar muy
atento a los compromisos que el paciente-aspirante
a un cargo ha asumido con la empresa, en especial,
autorizaciones suscritas con anterioridad al exa-
men médico anual, o al examen médico de ingreso,
donde aceptan ciertas condiciones que relevan al
médico de la inviolabilidad del Secreto Médico, lo
cual tiene mucha vigencia en lo referente a consu-
mo de drogas ilicitas y a la infeccion por VIH.

Manipulacion Genética "

Los grandes avances en el conocimiento del
Genoma Humano, Clonacién, Inseminacion in
Vitro, “vientres prestados”, etc. representan un reto
para el médico contemporaneo, ya que dichos
avances obligan al profesional a resguardar la con-
fidencialidad haciéndola mas elevada y firme en el
sentido de considerarla mas como un deber del
médico que como un derecho del paciente.

Influencia del Dr. Luis Razetti >

En Venezuela la emblematica figura del Dr. Luis
Razetti ha sido rectora de la ética médica; su brillan-
te trayectoria ha sido honrada por la Academia
Nacional de Medicina mediante la publicacion de
sus obras y por la creacion de la conferencia anual
Luis Razetti en homenaje a su memoria. Aunque su
proyecto Codigo de Moral Médica aprobado por la
Academia de Medicina y publicado en la Gaceta
Meédica de Caracas, no llego a ejecutarse, constituye
un aporte extraordinario para todo el gremio médico
junto con sus numerosos ensayos sobre multiples
topicos, incluido el secreto médico, hasta su famosa
obra Moral Médica.
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Salud Mundial y el Reglamento Sanitario Internacional

Alejandro Risquez Parra*®

Contexto

La mundializacién, o también conocida como
globalizacion, incluye procesos que contribuyen a
intensificar la interaccidon humana en un amplio
rango de esferas a través de las fronteras espacia-
les, temporales y cognitivas que separan a los indi-
viduos y a las sociedades. Esto no es un fenémeno
nuevo y ha sido identificado por todas las civiliza-
ciones a través del tiempo, pero indudablemente el
aceleramiento es exponencial durante los ultimos
cien afios y con la ampliacion tecnoldgica de los
sistemas de informatica y comunicacion. En gene-
ral, se acepta que la globalizacion es una combina-
cion de procesos economicos, sociales, politicos,
ideologicos, ambientales y culturales . Todos
estos procesos afectan o son determinantes de la
produccion de un estado o nivel de salud colectiva.

Para la salud publica mundial la necesidad de
los paises de apoyarse contra las epidemias de
enfermedades infecciosas como el colera, la peste,
fiebre amarilla, tifus epidémico, ha invitado a
sumar esfuerzos para controlar el libre transito de
personas y mercancias.

La Oficina Sanitaria Panamericana fue creada
en 1902 por 11 paises de las Américas. Como con-
secuencia de la situacion sanitaria de los puertos y
la lucha contra las enfermedades endemo-epidémi-

* Médico pediatra y epidemiologo
Profesor Facultad de Medicina. Departamento de Medicina Preventiva y
Social. Catedra de Salud Publica. UCV,Caracas,Venezuela

cas que afectaban la region. El descubrimiento de
la transmision de enfermedades por los vectores, a
partir de las investigaciones del Dr. Carlos Finlay
en cuanto a la fiebre amarilla y el paludismo le die-
ron un impulso regional mas cientifico ®.

El siglo pasado, como consecuencia de las gran-
des conflagraciones mundiales, se logrd finalmen-
te la creacion de la Organizacion de las Naciones
Unidas en 1946, y a partir de ella, sus organismos
internacionales subalternos relacionados con la
salud, la Organizacion mundial de la Salud (OMS),
el Fondo de las Naciones Unidas para la Infancia
(UNICEF), el Programa de las Naciones Unidas
para el Desarrollo (PNUD), la Organizacion para la
Alimentaciéon y la Agricultura (FAO), Comité
Consultivo de Informaciones Médicas (CCIM),
Consejo de Organizaciones Internacionales de las
Ciencias Médicas (COICM), y otros organismos ©.

Entre las actividades especificas mas relevantes
para la salud publica de la OMS estan: actualiza-
cion del Clasificador Internacional de
Enfermedades (CIE) el cual estd en su Décima
Edicion; la unificacion de criterios diagnosticos de
enfermedades, los productos biologicos y farmace-
uticos (vacunas, sueros, antibidticos) y de la ali-
mentacion, los boletines epidemioldgicos y de bro-
tes y el tema que nos trae la Reglamentacion de las
actividades de control de las enfermedades transmi-
sibles con el Reglamento Sanitario Internacional.

Existen ademas muchas organizaciones no

gubernamentales (ONG) en relacion con la salud,
La cooperacion entre las agencias de las Naciones

MED INTERNA (CARACAS) VOLUMEN 25 (1) - 2009 PAGINA 21



SALUD MUNDIAL Y EL REGLAMENTO SANITARIO INTERNACIONAL

Unidas y las ONG a nivel de los paises es hoy algo
cotidiano. Las ONG ejercen una funcion visible y
vital en las conferencias de las Naciones Unidas .
Entre ellas resaltan la Cruz Roja Internacional
(Media Luna Roja en el mundo Islamico, Estrella
Roja en Israel) la cual data desde 1859 para crear
auxilio a los heridos y enfermos en situaciones de
guerra, la Fundacion Rockefeller, Médicos Sin
Fronteras, publicaciones académicas como el
British Médical Journal y Lancet; mas reciente-
mente la Fundacion Bill and Melinda Gates.

Reglamento Sanitario Internacional (RSI,
2005)

Es un acuerdo internacional juridicamente vin-
culante, que tiene como proposito “prevenir la pro-
pagacion internacional de enfermedades, proteger
contra esa propagacion, controlarla y darle una res-
puesta de salud publica proporcionada y restringi-
da a los riesgos para la salud publica y evitando al
mismo tiempo las interferencias innecesarias con
el trafico y el comercio internacionales”

La Organizaciéon Panamericana de la
Salud/Organizacion Mundial de la Salud
(OPS/OMS) ha revisado y puesto en vigencia el
ultimo RSI que entré en vigor el 15 de junio de
2007. Abarca a enfermedades conocidas o nuevas
y desconocidas aun, que independientemente de
origen o fuente puedan producir dafio a los seres
humanos y asi prevenir y controlar la propagacion
de las enfermedades dentro y fuera de lo estados
miembros. Todas las medidas siempre deben respe-
tar la dignidad, los derechos humanos y las liberta-
des fundamentales de las personas.

Se establecen cuatro criterios a los que debe
cefiirse el Estado Parte al evaluar un evento que
ocurra en su territorio asi como su decision de si el
evento debe notificarse o no a la OMS:

1. ;Tiene el evento una repercusion de salud

publica grave?

2. (Se trata de un evento inusitado o impre-

visto?

3. (Existe un riesgo significativo de propaga-

cion internacional?

4.  ;Existe un riesgo significativo de restriccio-

nes a los viajes o al comercio internacional?
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El RSI reglamenta las condiciones maritimas de
sanidad y de las aeronaves para garantizar el con-
trol de las enfermedades contagiosas (transmisi-
bles). Se establecen sistemas de notificacion y
colaboracion en casos de epidemias, brotes y situa-
ciones de peligro para la salud publica nacional,
regional e internacional.

El RSI (2005) tiene por finalidad prevenir la
propagacion internacional de las enfermedades
limitando al mismo tiempo las restricciones inne-
cesarias a la libre circulacion de los viajeros.
Durante una emergencia de salud publica de
importancia internacional o en relacion con deter-
minados riesgos para la salud publica, se pueden
recomendar medidas que afectaran a los viajes, con
objeto de evitar la propagacion internacional de
una enfermedad. Los Estados pueden en sus aero-
puertos, puertos y pasos fronterizos designados,
pedir a los viajeros que faciliten informacion sobre
su salud, se sometan a examenes basicos o presen-
ten documentos de vacunacion. Aplicar medidas
sanitarias como atencion médica de casos sospe-
chosos y enfermos, cuarentena y aplicar las medi-
das recomendadas para desinsectizar, desratizar,
desinfectar, descontaminar o someter a otro trata-
miento equipajes, cargas, contenedores, medios de
transporte, mercancias o paquetes postales, inclusi-
ve, cuando corresponda, en lugares designados y
equipados especialmente a ese efecto

(Qué tipo de vacunas antiamarilicas (contra la fie-
bre amarilla) son validas conforme al RSI (2005)?;
(deben ser administradas en un centro de vacunacion
designado por el Estado o en un centro de vacunacion
inscrito en una lista aprobada por la OMS?

Conforme al RSI (2005), cada Estado debe
designar al menos un centro de vacunacion antia-
marilica, pero, si lo desea, ya no tiene que restrin-
gir la expedicion de los certificados de vacunacion
a ese centro oficialmente designado. La vacuna
antiamarilica administrada debe estar aprobada por
la OMS. La OMS ya no lleva mas una lista de cen-
tros de vacunacion designados para la administra-
cion de la vacuna antiamarilica y la expedicion de
certificados de vacunacion o revacunacion contra
la fiebre amarilla.



La fiebre amarilla es la Unica enfermedad
expresamente designada en el RSI (2005) respecto
a la cual se puede seguir exigiendo a los viajeros
prueba de vacunacidén o tratamiento profilactico
como condicién para entrar en un pais. El docu-
mento exigido para viajar es el “certificado inter-
nacional de vacunacion o profilaxis”. Otras enfer-
medades prevenibles por vacunas pueden ser
incluidas por los estados en casos de riesgo para la
salud publica local, nacional o regional.

Los actuales programas de lucha contra las
enfermedades que se ocupan de las enfermedades
infecciosas asi como de la inocuidad de los alimen-
tos y la higiene del medio favorecen considerable-
mente la accion del sistema mundial de alerta y res-
puesta de la OMS, ademas de impulsar el fortaleci-
miento de la capacidad basica de los paises en lo
tocante a la salud publica.

Con arreglo al RSI (2005), la OMS ha de estable-
cer definiciones de casos respecto alas cuatro enfer-
medades de importancia critica que siempre se con-
sideran inusitadas o imprevistas y que pueden tener
repercusiones de salud publica graves, por lo cual se
deben notificar en cualquier circunstancia, a saber:
viruela, poliomielitis por poliovirus salvaje, gripe
humana causada por un nuevo subtipo de virus y
sindrome respiratorio agudo severo (SRAS).

Otras enfermedades especificas reglamentadas
en el RSI 2005 son: Colera, Peste neumonica,
Fiebre amarilla, Fiebres hemorragicas virales (del
Ebola, de Lassa, de Marburgo), Fiebre del Nilo
Occidental, Otras enfermedades de especial impor-
tancia nacional o regional por ejemplo, dengue, fie-
bre del Valle del Rift, y enfermedad meningococica.

En Venezuela se cred el Centro Nacional de
Enlace (CENAEN) con la OMS para la aplicacion
eficaz del RSI 2005, con el Ministerio del Poder
Popular para la Salud como ente rector, el cual
estara conformado por representantes de las distin-
tas Direcciones del Ministerio y coordinado por la
Unidad de Alerta Temprana y Respuesta
Inmediata, adscrito a la Direccion de Vigilancia
Epidemiologica de la Direccion General de
Epidemiologia. Para la comunicacion a los efectos

ALEJANDRO RiSQUEZ PARRA

del RSI 2005 con el CENAEN, se realiza a través
del e-mail: cnersivenezuela@mpps.gob.ve ©.
También se han implantado algunos planes y accio-
nes concretas durante eventos internacionales
como los Juegos de la Copa Libertador de 2007
entre otros, para ejercitar las salas situacionales y
de control de riesgos para la salud colectiva en
particular entre otros con relacion a las enfermeda-
des endémicas debido la afluencia de miles de visi-
tantes nacionales e internacionales 7.

Para concluir, a manera de resumen, es impor-
tante y necesario que los profesionales y trabajado-
res de la salud, los medios de comunicacién masi-
vos y el publico en general, a través de sus diver-
sas formas de organizacion, conozcan, divulguen y
apliquen la normativa del Reglamento Sanitario
Internacional que busca mejorar la salud global
con la maxima colaboracion de los estados miem-
bros y la comunidad internacional.
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Funcion diastolica ventricular en fumadores jovenes *

Luis Eduardo Giménez Baloa, Aurelys Elena Lopez Solorzano**

Resumen

Objetivos: Determinar la relacion entre
tabaquismo y alteraciones de la funcion diastolica
ventricular. Método: Se realizo un estudio de
cohorte, longitudinal,, durante 1 afio y se midio
mediante ecocardiografia transtordcica: doppler
pulsado transmitral, ecocardiograma doppler
pulmonar superior derecha y ecocardiograma
modo M. Se calculo media y desviacion estandar
de las variables continuas; las variables nominales
se estudiaron con frecuencias y porcentajes. Las
pruebas no paramétricas como la U de Mann-
Whitney, la prueba chi-cuadrado, y otros se usaron
en el andlisis;, los contrastes a posteriori, se
basaron en las pruebas de Bonferroni. Resultados:
De un total de 170 personas, 89 fumadores y 81 no
fumadores, se observaron alteraciones ecocar-
diogrdficas como patron pseudonormal y patron
de relajacion retrasada, estadisticamente
significativos en los fumadores, independiente del
género, y siendo mas frecuente el habito en
personas con una media de 30 afios a diferencia de
los no fumadores con un promedio de edad menor;
ademdas también se constato elevacion de la
presion arterial y aumento del colesterol total y
triglicéridos en el grupo fumador Conclusiones:
El cigarrillo se asocia con alteraciones
ecocardiograficas al evaluar la funcion diastolica
ventricular, representando este estudio un

* Hospital Vargas de Caracas, Venezuela
**  Galardonado por Jhonson & Jhonson, “Premio a la excelencia de respon-
sabilidad social en salud”.
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predictor de riesgo cardiovascular de bajo costo y
gran eficacia.

Palabras clave: ecocardiograma, cigarrillo,
disfuncion diastolica,

Abstract

Objectives: To find out if there is a relationship
between smoking and altered ventricular function.
Methods: A cohort, longitudinal study was done,
measuring by transthoracic echocardiogram the
following: transmitral doppler pulse, superior
right pulmonary doppler and M mode
echocardiogram. Results: The total sample was
189 individuals, of whom 89 were smokers and 81
non-smokers.  The  statistically  significant
echocardiographic abnormal findings in smokers
were a pseudonormal pattern and a delayed
relaxation pattern in the group of smokers,
independently of gender, and more frequent if the
average age was 30 years. Also there was found
hyperlipidemia and higher blood pressure.
Conclusion: smoking is associated with
echocardiographic left ventricular anomalies, and
this could be a cardiac risk predictor of low cost

and high efficacy.

Key words: echocardiogram, smoking,diastolic
dysfunction

Introduccion

El tabaquismo cronico es uno de los principales
factores de riesgo para enfermedad cardiovascular
(ECV). El consumo de cigarrillo causa disfuncion
endotelial, ateroesclerosis coronaria, ritmo cardia-
co mas alto, presion arterial (PA) elevada y puede



llevar al aumento del consumo miocardico de oxi-
geno. El aumento en la resistencia vascular sisté-
mica también ha sido observado en pacientes jove-
nes fumadores .

Cada dia un alto indice de personas se expone
al humo del cigarrillo, el cual contiene 4 mil com-
ponentes quimicos divididos en 4 grupos: nicotina,
43 carcindgenos, mondxido de carbono e irritantes.

Se calcula que los fumadores pierden 5 minutos
y medio de vida cada vez que fuman un cigarrillo
y se ha demostrado que 1 de cada 4 fumadores
muere prematuramente.

La inhalacion aguda de nicotina disminuye tem-
poralmente el nitrato, el nitrito, las concentraciones
séricas de antioxidantes y esta asociado con ritmo
cardiaco acelerado y PA mas alta. También causa
aumento en la resistencia coronaria, reduccién en
el flujo de sangre coronario y reserva coronaria del
mismo y la posibilidad de espasmo coronario en
pacientes con Enfermedad Arterial Coronaria
(EAC) 4>,

El deterioro de la funcion diastolica ventricular
usualmente precede a la disfuncion sistolica y
puede causar signos clinicos de insuficiencia car-
diaca congestiva . En pacientes con EAC, cada
cigarrillo provoca alteracion en la funcion diastoli-
ca ventricular izquierda *™.

El tabaquismo afecta tanto la circulacion coro-
naria como la periférica. La disfuncion endotelial
se ha observado en la arteria braquial y en las coro-
narias de fumadores cronicos. Ademas, la disfun-
cion coronaria microvascular también ha sido
demostrada en fumadores asintomaticos, sin evi-
dencia de sindrome coronario agudo (SCA), en
quienes la reserva del flujo coronario estuvo redu-
cida en 21% comparado con los controles no fuma-
dores. La administracion durante periodos cortos
de tiempo con antioxidantes, normaliz6 la reserva
de flujo coronario en fumadores, pero no tuvo un
significativo efecto en los controles, dando soporte
a la hipotesis que el dafio efectuado por el tabaco
es explicado, al menos en parte, por incremento
del stress oxidativo ?.

LUIS E. GIMENEZ B; AURELYS E. LOPEZ S.

Independientemente de otros factores de riesgo,
el consumo de tabaco puede incrementar el riesgo
de EAC, enfermedad pulmonar obstructiva cronica
(EPOC) y cancer del tracto aéreo, digestivo supe-
rior y pulmoén .

Segiin la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS), en el mundo hay 1,3 billones de fumado-
res, de los cuales 84% viven en paises en desarro-
llo, con economias en transicion. El tabaquismo
causa 13.500 muertes diarias. A nivel mundial,
47,5% de los hombres y 10,3% de las mujeres, son
fumadores. Las personas que empiezan a fumar
durante la adolescencia (como ocurre en mas del
70% de los casos) y siguen haciéndolo durante 20
afios 6 mas, viviran entre 20 y 25 afios menos que
quienes nunca hayan probado el tabaco. El cancer
de pulmon y las cardiopatias no son los tinicos cau-
santes de serios problemas de salud y de defuncio-
nes. La investigacion también arrojo que en el
mundo aproximadamente 5 millones de personas
mueren al afio a consecuencia del cigarrillo, mas de
10 mil muertes diarias. Afirmo “de no revertirse
esta tendencia los fallecimientos llegaran a 10
millones entre los afios 2001-2030” ©.

En Venezuela se producen 16 mil muertes anua-
les por enfermedades relacionadas con el tabaquis-
mo; 4 millones de adultos venezolanos fuman y
20% de jovenes escolarizados entre 6° y 9° grado
consumen productos derivados del tabaco ©.

Por otra parte, se ha demostrado que el nlimero
de nifios y personas jovenes que se inician en el
habito de fumar se esta incrementando. En el afio
1988, la proporcion de fumadores regulares, entre
11 a 15 afios de edad en Inglaterra fue reportada en
8% y para 1996, aumentd a 13%. Asi como 82%
de los fumadores adquieren el habito durante la
adolescencia, la tasa de incremento de fumadores
jovenes, eventualmente incrementara la tasa de
adultos fumadores. El alto costo de fumar causo
alrededor de 12 mil muertes en todas las edades, en
el afio 1995 ©.

El riesgo de mortalidad global es 2 veces

mayor en los fumadores comparado con los no
fumadores, y el de EAC asociado al tabaquismo es
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mayor en los mas jovenes. El riesgo global de
padecer EAC en menores de 65 afios es 3 veces
mayor en los fumadores. Cuando se deja de fumar,
el riesgo se reduce en ambos sexos, de todas las
edades. El exceso de riesgo de ésta enfermedad
disminuye aproximadamente a la mitad, después
de un afio de abstinencia .

En afios recientes la evaluacion con ecocardio-
grafia doppler conjuntamente con el eco doppler
tisular (TDE), se ha convertido en un método no
invasivo aceptado y practico para el diagndstico de
funcion diastdlica y sistolica del ventriculo dere-
cho. Existen pocos estudios que han investigado el
efecto del cigarrillo sobre la funcion ventricular.
Karayaca, Osman y cols; estudiaron los efectos
agudos del cigarrillo mediante ecocardiografia
doppler transtoracica y demostraron cambios signi-
ficativos en las velocidades de flujo a nivel de las
valvulas mitral y tricispide, acompafiado de cam-
bios en la funcion sistolica ventricular derecha e
izquierda &%,

En el tabaquismo (activo 0 pasivo) existe una
correlacion positiva establecida entre fumar y
enfermedad cerebrovascular (ECV). El fumar pasi-
va ¢ indirectamente interfiere con el aporte de oxi-
geno al miocardio, reduce el uso del adenosin tri-
fosfato (ATP) por la célula miocéardica; ademas,
aumenta la actividad plaquetaria y acelera el des-
arrollo de lesiones ateroescleroticas. En la evalua-
cion especifica de los factores de riesgo cardiovas-
culares tradicionales se encontrd asociacion con
niveles elevados de la proteina C reactiva, fibrino-
geno y de homocisteina; se evidencié que existen
relaciones positivas y significativas dosis-respues-
ta entre la cantidad fumada y las elevaciones de
éstos factores de riesgo para ECV ¢,

Es importante resaltar que existen tres aspectos
que han contribuido al creciente interés por la
determinacion de la funcion diastolica en los ulti-
mos afos, como son la comprobacion de insufi-
ciencia cardiaca (IC) en presencia de disfuncion
diastolica aislada, no susceptibles a tratamiento
inotropico (30- 40 % de los pacientes), a lo que se
suman no solo las observaciones de la falta de
correlacion de la FE del VI con la capacidad fun-
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cional, sino con las presiones de llenado. De igual
forma, puede hacerse estratificacion prondstica en
pacientes con IC secundaria a miocardiopatia dila-
tada con peor evolucion en pacientes con disfun-
cion diastolica severa independiente de la FE del
VI. Por ultimo, un aspecto relevante es que la fun-
cion diastolica se altera en todos los procesos que
afectan al corazon, siendo esta alteracion mas pre-
coz que en el caso de la funcidn sistdlica, por lo
que la deteccion de sus manifestaciones permite
determinar afeccion cardiaca en estadios mas tem-
pranos ¥

La funcion diastolica normal del VI viene defini-
da por la existencia de un llenado suficiente de esta
camara como para producir un gasto cardiaco que
satisfaga las necesidades del organismo, con una
presion venosa pulmonar menor de 12 mm Hg ¥,

Los indices de disfuncion diastolica pueden
dividirse en 3 grupos: 1) indices de relajacion iso-
volumétrica; 2) indices de las caracteristicas pasi-
vas del VI derivadas de las relaciones presion-
volumen en teledidstole del VI; y 3) medidas del
patron del llenado diastolico del VI obtenidas en
los estudios con ecocardiografia doppler 6 median-
te ventriculografia doppler 6 mediante ventriculo-
grafia radioisotopica "+,

Estudios epidemiologicos recientes sugieren que
40 a 50% de los casos de falla cardiaca han preser-
vado la funcién sistolica ventricular izquierda.
Aunque la falla cardiaca diastoélica a menudo no es
reconocida clinicamente, ella estd asociada con
marcado incremento en la morbilidad e importante
causa de mortalidad. Asi, el ecocardiograma dop-
pler ha emergido como la herramienta clinica prin-
cipal para la evaluacion de la funcion diastolica
ventricular izquierda. Las variables velocidad-deri-
vadas afluencia mitral de doppler, siguen siendo la
piedra angular de la evaluacion de la funcion dias-
tolica. Los indices venosos pulmonares del flujo de
doppler y las medidas mitrales de la afluencia con
la maniobra de Vasalva, son complementos impor-
tantes para distinguir patron mitral normal y pseu-
donormal de la afluencia. Desafortunadamente,
éstas variables del flujo doppler son influenciadas
significativamente por condiciones de cargamento



y, por lo tanto, los resultados de éstas técnicas
estandares pueden ser poco concluyentes.
Recientemente, el M-modo del color y proyeccion
de imagen del tejido fino de doppler, han emergido
como nuevas modalidades que son afectadas menos
por la carga y asi, proporcionan un fuerte comple-
mento en la evaluacion de la funcion diastolica 9.

La ecocardiografia provee informacion anato-
mica y funcional, sobre la funcion diastdlica. En la
primera mitad de la época de los ochenta la aten-
cion se centrd en el “analisis de la funcion diastoli-
ca mediante ultrasonido doppler aplicados a los
cambios producidos en la curva de velocidad del
flujo sanguineo transmitral”. Ademas de su demos-
trada reproducibilidad técnica, tiene la ventaja de
poder analizar la funcion diastolica de forma ins-
tantanea latido a latido, lo que en algunas situacio-
nes concretas la convierte en un método util. Sin
embargo, existe dificultad en el analisis de la fun-
cion diastélica mediante esta técnica, y consiste en
que los parametros hemodinamicos relacionados
con los indices doppler obtenidos sobre la curva
mitral, (ésta técnica analiza la hemocinematica, es
decir los cambios de velocidad del flujo sangui-
neo), no resultan sencillos de traducir en parame-
tros que reflejan cambios de presion 6 de volumen.
No obstante el analisis de llenado rapido parece
correcto para establecer presencia de alteraciones
de la relajacion ventricular asi, multiples estudios
de caracter clinico y experimental avalan que la
técnica doppler es util en el analisis de la funcion
diastdlica.

Existe gran semejanza en la forma de la curva
de velocidad de flujo transmitral evaluada con
ultrasonido y la curva obtenida al realizar la prime-
ra derivada de la curva de llenado mediante ventri-
culografia isotopica y cineventriculografia. El
estudio realizado por Rokey y cols., compara la
cineventriculografia con el analisis doppler trans-
mitral con técnica de onda pulsada. Se hall6 buena
correlacion en la medicion del valor maximo de la
tasa de llenado ventricular (PFR) mediante ambos
métodos (r= 0.88) asi como en la normalizacion de
dicho valor para el volumen diastolico final (r=
0,83). Spirito y colaboradores analizaron un total
de 37 pacientes mediante ventriculografia isotopi-
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ca en equilibrio y doppler transmitral, encontrando
buena correlacion entre los intervalos medidos
desde el cierre adrtico y el final del llenado inicial
de la curva de velocidad mitral (mediante ultraso-
nido), y el intervalo entre la tele sistole y el final
del llenado rapido, calculado sobre la curva de lle-
nado VI obtenida con isétopos (r= 0,85). De igual
forma el valor de PRF determinado en la curva
actividad tiempo mostré buena correlacion con el
valor obtenido al medir la pendiente de desacelera-
cion del llenado inicial por doppler. La relacion
entre la velocidad méaxima E y la velocidad maxi-
ma A mostré correlacion (r = 0,76) con la relacion
entre las fracciones de llenado rapido y llenado
activo con isotopos. Friedman y cols., observaron
en un estudio similar que la medicion por ambos
métodos de los parametros fraccion de llenado ini-
cial y fraccion de llenado adrtico mostro una buena
correlacion (r= 0,84 y 0,83 respectivamente); pero
no se observo correlacion entre el valor de PFR de
las curvas de llenado con is6topos y el intervalo del
llenado inicial de la curva de velocidad transmitral
medida por ultrasonido; lo que se explica por que
la primera engloba el intervalo de tiempo de relaja-
cion isovolumétrica lo cual no quedaria reflejado
en el doppler.

Mas recientemente Bowman y cols; han insisti-
do en la valoracion del PFR, utilizando un parame-
tro simplificado, PFR normalizado para el volumen
transmitral, y que se obtiene por doppler pulsado
de la relacion: velocidad maxima de llenado ini-
cial/integral de velocidad tiempo de la curva de lle-
nado mitral, esto muestra una correlacion excelen-
te (r=0,91). La ventaja de este método es que evita
la medicion del diametro del anillo mitral y las
suposiciones geométricas para medir el volumen
VI con ecocardiografia bidimensional.

Es necesario mencionar que el PFR presenta
limitaciones como medida de la funcion diastolica,
porque dicho parametro refleja el gradiente AV, lo
cual se ve influido por las condiciones de carga y la
distensibilidad auricular. Por eso su determinacion
no es comparable a las medidas invasivas. Por otro
lado, la comparacién entre las técnicas de ultrasoni-
do doppler y la ventriculografia isotopica en equili-
brio para medir funcion diastolica no resulta ideal
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debido a las diferentes cualidades que presentan
dichos métodos para el analisis de imagenes.

indices de funcién diastélica por medio de
doppler transmitral.

La forma bifasica de la curva de velocidad trans-
mitral, en situaciones de ritmo sinusal, consta de
una onda inicial que refleja el efecto de la fase de
relajacion y la fase de llenado rapido inicial, deno-
minada E (early). Tras ella aparece una fase de des-
censo de la velocidad proxima a la linea cero de la
imagen espectral, y asi surge la segunda onda deno-
minada habitualmente A (contraccion auricular).

Existen multiples parametros doppler para el
andlisis de la funcion diastolica. Sin embargo, s6lo
algunos resultan especialmente utiles y han alcan-
zado gran difusion y se exponen a continuacion:
Velocidad méaxima de la onda de llenado inicial
(E), velocidad maxima de llenado auricular (A),
relacion entre ambas velocidades (E/A), velocidad
que se emplea en alcanzar el pico E determinada
por tiempo de aceleracion E y pendiente de descen-
so de E, determinada desde el pico de la onda hasta
el final de la misma sobre la linea de base, expre-
sada por el tiempo de desaceleracion y el tiempo de
hemipresion (parametro extraido del calculo del
orificio mitral en presencia de estenosis valvular).
Se ha empleado con menos frecuencia la integral
de E y A y la relacion entre ellas. El parametro
tiempo de relajacion isovolumétrica (TRI), aporta
informacion util para la valoracion de la relajacion,
sobre todo cuando se obtiene en forma continua en
un mismo paciente; cuando existen valores por
encima de 100 mseg se puede asegurar que existen
trastornos de la relajacion ventricular.

Es importante destacar que no es posible
extraer una informacion global sobre la funcion
diastolica a partir de la medicion de un solo indi-
ce. Algunos investigadores han propuesto que el
tiempo de desaceleracion transmitral es mas sen-
sible que la relacion E/A, de tal forma que el
aumento de la frecuencia podria alterar la relacion
de velocidad pero afectaria en menor grado al
intervalo del tiempo de desaceleracion. Ademas,
éstos indices no so6lo son usados con propdsitos
diagnosticos sino para establecer pronostico y
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evaluar efecto de interacciones terapéuticas.

Factores que influyen en el flujo transmitral

1. Localizacién del volumen de muestra: el
estudio con doppler de onda pulsada per-
mite medir con el volumen de muestra de
una forma precisa la velocidad del flujo
transmitral en distintos puntos. En condi-
ciones normales el estudio se lleva a cabo
por abordaje transtoracico. La medicion se
realiza en dos puntos concretos que son el
anillo mitral 6 entre los bordes libres de los
velos valvulares; los estudios publicados
han sido realizados desde cualquiera de
estas dos localizaciones. Sin embargo, la
medicion en el punto maximo de desplaza-
miento es la mas utilizada y obtiene valo-
res de velocidad maxima de E, velocidad
maxima de A y relacion E/A superiores a
los que se encuentran en la curva obtenida
en el anillo mitral. Cuando se intenta ana-
lizar parametros de velocidad maxima E y
A, es importante utilizar siempre la misma
localizacion, con el objeto de poder efec-
tuar estudios seriados de la funcion diasto-
lica, mantener reproducibilidad y controlar
variabilidad intra e interobservador 7.

2.- Modificacion de la funcion diastdlica con
la edad: Al igual que con otros tejidos, el
corazon presenta alteraciones con la vejez.
Esto es especialmente cierto al analizar la
funcién diastélica ya que la relajacion se
deteriora con el paso de los afios y se hace
mas lenta, aunque permanezca intacta la
capacidad contractil. En mayores de 60
aflos y sobre todo a los 70 afios, hay que
ser precavidos en la interpretacion de los
hallazgos sobre la curva de llenado mitral.
Esto se debe a que en este grupo de pobla-
cion un gran porcentaje de individuos
sanos muestran reduccion de la velocidad
maxima inicial E, incremento en la veloci-
dad maxima auricular, y relacion E/A < 1;
asi mismo, reduccion del tiempo de des-
aceleracion de la onda E 7.

3.- Influencia de la frecuencia cardiaca (FC) y



ritmo cardiaco: Incrementos en la FC
determinan cambios significativos en la
duracion de la fase de llenado y producen
acortamientos importantes que se deben a
una desaparicion progresiva del periodo de
diastasis, localizado entre el llenado rapido
y la contraccion auricular. En principio
con frecuencias rapidas, las ondas de lle-
nado E y A de la curva mitral se aproximan
y después se superponen, hasta que ambas
ondas estan totalmente superpuestas, por
lo que resulta dificil delimitar los picos.
Cuando desaparece el ritmo sinusal, por
fibrilacion auricular desaparece la onda A
y so6lo se distingue una onda de llenado
mitral monofasica cuya velocidad maxima
y desaceleracion varian en forma constan-
te debido a las diferencias del intervalo de
llenado diastolico. En caso de retraso en la
conduccion AV, como sucede en situacio-
nes de bloqueo AV de primer grado, con un
alargamiento del impulso sinusal a los
ventriculos, el periodo de contraccion auri-
cular puede aparecer de forma precoz en la
secuencia de llenado, invadiendo la fase de
llenado lento lo que determina un aumento
de la velocidad maxima de la onda A y
reduccion de la relacion E/A. Asi, la FC y
en menor medida, el intervalo PR del elec-
trocardiograma, son determinantes inde-
pendientes de los indices doppler, con una
correlacion inversa con la velocidad méxi-
ma E y relacion E/A, y una relacion direc-
ta con la velocidad maxima Ay fraccion de
llenado auricular ”.

En caso de bloqueo AV completo, la curva
variard en funcion de la relacion que exis-
ta entre las diferentes frecuencias de con-
traccion de auriculas y ventriculos. Esto
determinara velocidades variables en la
onda de llenado E (en general la tinica visi-
ble en la imagen espectral) y en algunos
latidos podran verse diferentes combina-
ciones de ambas ondas E y A, dependien-
tes del grado de sincronizacion que puede
producirse ocasionalmente entre los esti-
mulos de auriculas y ventriculos.
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4.- Efecto respiratorio: En condiciones fisio-
logicas la fase de inspiracion condiciona
cierta reduccion del volumen del retorno
pulmonar hacia el VI, lo que se traduce en
una reduccion poco importante de la velo-
cidad maxima E (10 %) y una reduccién de
la velocidad maxima A 7.

5.- Otros: En los sindromes de pre excitacion
como el Wolf-Parkinson White se ha obser-
vado que la conduccion anterdgrada por la
via accesoria produce una modificacion en
la fase final de la curva de llenado transmi-
tral *®. En pacientes con IC se ha observa-
do que la velocidad maxima E se reduce en
forma considerable al modificar la posicion
del paciente, lo que probablemente refleja
menor precarga en decubito lateral derecho
que izquierdo, hecho relacionado a su vez
en el retorno venoso pulmonar .

Patrones doppler de disfuncion diastolica.

Utilizando los parametros: E, A, E/A, TRI
Appleton y Hattle describieron dos patrones basicos
en disfuncion diastolica por analisis doppler, poste-
riormente corroborados por otros investigadores y
se aplican en la clinica en forma habitual ®°-.

Uno de los patrones hace referencia al retraso
en la relajacion ventricular propiamente dicha y se
corresponde con la fase precoz de deterioro diasto-
lico. En este aparece la onda E con velocidad maxi-
ma reducida, y con valores de aceleracion y des-
aceleracion retrasados expresados como intervalos
de aceleracion y desaceleracion. El otro patron se
denomina restrictivo y representa un estadio avan-
zado en la secuencia de afectacion de la fase de lle-
nado ventricular. Dicha fase se asocia a trastornos
en las propiedades pasivas del VI (distensibilidad),
por aumento de la rigidez intrinseca miocardica
(hipertrofia, fibrosis, cicatrices).

Con frecuencia los pacientes muestran indices
E, A,y E/A dentro de limites normales, lo que se
denomina a menudo, patréon de pseudonormaliza-
cion y representa un estado intermedio entre los
dos estadios descritos. En estos casos, el tiempo de
desaceleracion de la onda E puede estar aumenta-
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do y la contribucion auricular al llenado se encuen-
tra reducida, de tal forma que la duracion de la
onda A dentro de la duracion total del llenado, dis-
minuye. Esto queda reflejado en la reduccion de la
fraccion de llenado auricular.

Independientemente de la evolucion del proce-
so de disfuncion diastolica a estadios mas avanza-
dos, en un mismo paciente los factores que influ-
yen sobre la curva de velocidad mitral pueden
determinar intercambios entre los diferentes patro-
nes. Asi la isquemia aguda, insuficiencia mitral,
hipovolemia, aplicacion de PEEP en pacientes
conectados a ventilacion mecanica y administra-
cion de calcio-antagonistas, digoxina 6 nitroglice-
rina, modifican patrones establecidos previamente.

La maniobra de Valsalva puede detectar anoma-
lias de la funcion diastolica, ya que la reduccion
del retorno venoso pone de manifiesto, al modifi-
car las condiciones de carga, situaciones de patro-
nes doppler alterados que pasarian inadvertidas en
condiciones basales.

Utilidad y limitaciones de los indices estan-
dar de llenado doppler.

Varios estudios clinicos han demostrado una
asociacion entre anormalidades de relajacion del
VI y patrones especificos de velocidad de flujo
transmitral. Pacientes con enfermedad arterial
coronaria, edad avanzada, HTA y cardiomiopatia
restrictiva, tipicamente exhiben un patron doppler
de relajacion retrasada; caracterizada por disminu-
cion de la onda E, con incremento de la onda A
comunmente atribuido a reduccion de la tasa de
relajacion del VI. El deterioro de la relajacion
resulta en prolongacion del TRI, disminucion en la
velocidad de flujo E y prolongacion del tiempo de
desaceleracion de la onda E.

Los incrementos en la presion de llenado, acor-
tan el tiempo de relajacion isovolumétrica, aumen-
tan tempranamente el gradiente transmitral y la
velocidad de flujo transmitral reduciendo precoz-
mente el tiempo de desaceleracion y la velocidad
de flujo auricular .

En la amiloidosis cardiaca la elevacion progre-
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siva de la presion en la Al causa patron doppler que
cambia desde relajacion retrasada a seudo-normal
y finalmente restrictiva, mientras aumenta la seve-
ridad de la enfermedad. Aunque los patrones de lle-
nado del doppler transmitral dependen de ambos
parametros, la elevacion progresiva de la presion
de Al en ventriculos con deterioro de la relajacion
se expresa con un patroén seudo-normalizado'**.

En un intento por sobrepasar las limitaciones
de los indices de flujo doppler transmitral varios
investigadores han incorporado rutinariamente la
evaluacion del flujo de las venas pulmonares
.Estos indices han sido usados en la valoracion de
presion en auricula izquierda, diferenciacion de
pericarditis constrictiva de cardiomiopatia restric-
tiva y valoracion de severidad de regurgitacion
mitral. Pacientes con elevacion de las presiones
de llenado y distensibilidad reducida de la Al y
del VI 6 con severa regurgitacion mitral, tienen
aplanamiento de la onda S con incremento de la
onda D en flujo venoso pulmonar. Este patron, en
adicion a onda A reversa prominente, se ha utili-
zado para distinguir llenado doppler transmitral
normal de seudo-normal. Sin embargo en adultos
jovenes normales y atletas en quienes la contribu-
cion auricular al llenado ventricular es minimo y
la Al se comporta como un conducto pasivo, el
aplanamiento de la onda S en también comun.
Aunque los pacientes normales pueden ser reco-
nocidos por velocidades de onda A reversa de
poca duracion y amplitud; la onda A reversa tam-
bién disminuye en pacientes con llenado restricti-
vo probablemente debido a insuficiencia mecani-
ca de la Al. Ademas de esto, la medicion por eco
transtoracico de la amplitud y la duracion de la
onda A reversa, se dificulta ¢>9.

El analisis cuidadoso de los patrones de doppler
en combinacidn con la ecocardiografia bidimensio-
nal y datos clinicos, permiten la correcta evalua-
cion de la funcidn diastélica en muchos pacientes.
Sin embargo en muchas instancias la informacion
obtenida es inconclusa 6 contradictoria, por lo que
nuevos indices de llenado del VI pueden ser usados
solos 6 en combinacion con el doppler pulsado
estandar, para sobrepasar tales limitaciones.



Valoracion del llenado del VI por doppler
color Modo M.

Esta técnica provee distribucion espacio tempo-
ral de las velocidades a través de una linea verti-
cal, siendo la informacion recogida comparable a
la suministrada por multiples trazados de doppler
simultaneos obtenidos en diferentes niveles, desde
el orificio mitral al apex del VI.

Principios fisiologicos de la ecocardiografia
doppler Modo M

Un tipico doppler modo M color proporciona
una resolucion temporal de 5 ms y una resolucion
espacial de 1 mm (con un limite Nyquist de 64
cm/seg y velocidad de resolucion de 4 cm/seg). En
un paciente con ritmo sinusal la primera onda pro-
pagada de la Al al apex del VI corresponde al llena-
do temprano (onda E) y la segunda a la contraccion
atrial (onda A); la magnitud de esas velocidades es
alta alrededor de la valvula mitral y disminuye
cuando el flujo alcanza el apex, mostrando un cam-
bio en el registro del color. En ventriculos norma-
les, el llenado temprano se realiza gracias al gra-
diente de presion intraventricular durante la diasto-
le temprana, el cual produce un efecto de succion
que acelera el flujo mas alla del orificio mitral ; asi
es evidente que a nivel valvular ocurre mas tempra-
no que en la region apical. La velocidad con la cual
se propaga (Vp) el flujo dentro del ventriculo es
dada por la caida del frente de onda del color.

Diversos estudios clinicos han demostrado una
significante correlacion negativa entre la Vp
(Velocidad de propagacion) y la constante de tiem-
po de relajacion en varios grupos de pacientes con
enfermedad coronaria y cardiomiopatia, los cuales
sugieren que una rapida relajacion ventricular pro-
mueve una rapida propagacion del flujo dentro del
ventriculo. Tales hallazgos sugieren que la veloci-
dad de propagacion modo M color podria represen-
tar un indice no invasivo para evaluar la relajacion
del VI e identificar la diferencia temporal entre el
punto de maxima velocidad a nivel mitral y el apex
o tiempo de desaceleracion (TD) ©7.

Reportes preliminares muestran que el TD es
reducido por catecolaminas, infusiéon prolongada
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con beta—agonistas. Otros estudios sugieren que el
doppler modo M color puede ser util para distin-
guir entre cardiomiopatia restrictiva de la pericar-
ditis constrictiva en pacientes con preservada fun-
cion sistolica28; mientras tales pacientes podrian
tener similar onda de doppler pulsado transmitral,
los pacientes con pericarditis constrictiva presen-
tan Vp extremadamente rapida, mientras los
pacientes con cardiomiopatia restrictiva muestran
una lenta Vp, del doppler pulsado de la onda E.

En contraste, los indices doppler estandar de
llenado, sugieren que la Vp es independiente de la
precarga **”. En Grandes estudios de pacientes
con relajacion normal, retrasada y pseudonormal,
el patron de llenado por doppler pulsado es confir-
mado por hallazgos hemodinamicos.

Evaluacion de la funcion diastélica por eco-
cardiografia con Doppler Tisular

Recientemente desarrollado para uso clinico, el
ecodoppler tisular (TDE) es una nueva aplicacion
ecocardiografica que hace posible la adquisicion
de velocidades miocardicas sobre una linea duran-
te un examen de ultrasonido ©“". Esta tecnologia
estd disponible en diversos sistemas de ultrasonido
de ultima generacion y proporciona una informa-
cion cuantitativa, segura, acerca del movimiento
miocardico durante cada ciclo.

Bases Fisiologicas del TDE

El ultrasonido doppler ha sido tradicionalmente
aplicado para la medida de las velocidades del flujo
sanguineo a través de estructuras intravasculares.
El movimiento de los globulos rojos refleja sefiales
doppler de baja amplitud pero de relativa alta velo-
cidad. En contraste, el movimiento del tejido mio-
cardico tipicamente refleja baja velocidad pero
sefales de doppler de amplitud alta. Los sistemas
doppler tradicionales poseen un filtro alto que eli-
mina esas velocidades bajas e incrementan la
ganancia con el fin de amplificar las sefiales refleja-
das por el movimiento de la sangre. Para desplegar
o evidenciar las velocidades tisulares se requieren
dos alteraciones en el procesado de las sefiales de
doppler: 1- bypasear el filtro alto y 2- disminuir la
amplificacion de la ganancia, para eliminar las
sefales de flujo sanguineo de intensidad mas débil.
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Las velocidades de doppler tisular pueden ser
evidenciadas en un espectro pulsado, modo M
color 6 bidimensional. Los principios de la técni-
ca o limitaciones de cualquier modalidad son
similares a aquellos encontrados con sistemas de
flujo estandar. El método de doppler pulsado
espectral proporciona una alta resolucion espacial
pero un bajo rango de resolucion temporal y de
velocidad, tipicamente el valor de la velocidad ©".
El eco doppler tisular puede ser utilizada para
cuantificar las velocidades miocardicas en multi-
ples segmentos, desde diferentes ventanas acusti-
cas ecocardiograficas “**%.

Estudios clinicos usando TDE

En sujetos jovenes y sanos el movimiento mio-
cardico durante la didstole, tanto en el plano axial
como circunferencial, aparece como imagen en
espejo del patron de flujo de llenado mitral; una
caida en la relacion de la velocidad Em se observa
con la edad; sin embargo la concordancia observa-
da entre la velocidad diastdlica miocérdica en el
plano axial y el patron de flujo de llenado ventricu-
lar se interrumpe en varias enfermedades. En
pacientes con cardiomiopatia restrictiva aparece
Em baja en presencia de velocidad de E por dop-
pler pulsado baja 6 alta y frecuentemente la rela-
cion Em/ Am es < 1 en pacientes con llenado pseu-
donormalizado 6 restrictivo (E/A >1) 9.

Basado en éstas observaciones, el TDE se ha
utilizado para diferenciar cardiomiopatia restricti-
va de pericarditis constrictiva. Los pacientes con
pericarditis constrictiva pura y funcion sistolica
normal, tienen velocidad de Em elevada o normal
indicando relajacion ventricular normal, el punto
de corte de 8 cm/ seg para la velocidad Em ofrece
una completa separacion entre los pacientes con
constriccion o restriccion Y.

Discordancias similares entre tasa de llenado y
velocidades miocardicas pueden ser encontrados
en pacientes con cardiomiopatia hipertréfica, dila-
tada e hipertensiva ®*. Las velocidades diastdlicas
miocardicas han sido reportadas para diferenciar
cardiomiopatia hipertrofica de hipertrofia miocar-
dica en atletas con una aproximacion >0,9. Estas
observaciones sugieren que los cambios en la velo-
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cidad Em causadas por deterioro de la velocidad de
relajacion son menos dependientes de los cambios
en la precarga, observandose en pacientes con un
llenado seudonormal definido como combinacion
de variables de flujo mitral normal y ¥ >0 0 50
mseg pueden ser separados de pacientes con patron
de llenado normal por una velocidad Em < 8,5
cm/seg y relacion Em/Am < 1, con sensibilidad de
88 % y especificidad de 67 %.

Estudios similares que incluyen pacientes con
diferentes grados de disfuncion diastolica muestran
que Em fue el mejor discriminador entre pacientes
normales y seudo-normales cuando se comparaba
con cualquier otro indice de llenado transmitral
individual o combinado y con el flujo doppler de
venas pulmonares. ©.

La velocidad Em en el doppler miocardico es
marcadamente baja en pacientes con cardiomiopa-
tia hipertrofica o restrictivas con algtn retraso de la
relajacion en el llenado restrictivo o seudonormal,
en presencia de funcion sistdlica conservada3é.
Estos datos sugieren que las medidas de las veloci-
dades diastélicas miocardicas por TDE son muy
sensibles para detectar rechazo en pacientes con
transplante cardiaco. ©”.

Obtencion e interpretacion del TDE

Se recomienda emplear la zona adyacente al
anillo mitral, ya sea septal, lateral o anterior. El
estudio debe se recogido durante apnea para mini-
mizar artefactos inducidos por traslacion. En suje-
tos normales Em y Em / Am disminuye con la
edad de igual forma que ocurre en doppler pulsa-
do transmitral. Los pacientes ancianos y aquellos
con HVI con funcion sistolica normal y relajacion
retrasada, tienen Vp baja y velocidad E y E/A por
doppler pulsado < 1. Debido a su independencia
relativa de la precarga, la velocidad diastdlica
miocardica puede ser utilizada para diferenciar
patron de llenado normal de pseudonormal. Los
pacientes con disfuncién diastolica avanzada y
llenado pseudonormal tienen Em baja comparada
con aquellos con llenado normal ©*.

La evaluacion general clinica y ecocardiografi-
ca de disfuncién diastdlica reconoce cuatro esta-



dios distintos desde normal a enfermedad avanza-
da. La tabla 1 incorpora color modo M y doppler
tisular a los criterios aceptados por el consenso
Canadiense de disfuncion diastolica “¥. Estos
patrones no son Unicos a una enfermedad especifi-
ca pero representan un espectro que pudiese ser
influido por la edad y cambios en los patrones
hemodinamicos (Tabla 1).

Patrones de llenado Normal

Son los patrones de llenado vistos en pacientes
con tasas de relajacion, presiones de llenado y
compliance normal. La contribucion de la auricula
al llenado es minima, asi los indices de llenado
doppler estandar y flujo venoso pulmonar (PV) son
caracterizados por una onda E alta y relacion E/A
> 1; TRI <100 ms y tiempo de desaceleracion tem-
prana DT < 220 ms. En adultos jovenes, atletas y
embarazadas, con una muy rapida tasa de relaja-
cion, resulta en una rapida y completa relajacion en
la diastole temprana causando un corto TRI, pro-
minente onda E y corto DT. La auricula izquierda
se comporta primariamente como un conducto de
reserva; mientras el volumen auricular antes de la
contraccion atrial es minimo, la contractilidad auri-
cular es reducida resultando en un bajo volumen de
eyeccion. Las velocidades de la onda A y la onda
AR (A reversa) son reducidas. Como la contribu-
cion auricular al llenado ventricular se incrementa
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con la edad, la onda A y la onda S son prominentes
y el radio SD (Radio sistdlico/diastolico del flujo
venoso pulmonar) > 1 .La Vp modo M es rapida >
de 55 cms /seg en pacientes jovenes y de 45 cm/seg
en adultos. Por ecocardiografia doppler tisular, la
velocidad Em medida en el eje largo del VIes > 10
y en adultos < 8 cm/s.

Estadio 1. Relajacion retrasada.

Este patron es visto en pacientes con relajacion
del VI reducida y compliance y presiones de llenado
relativamente normales. Los pacientes tipicamente
presentan sintomas moderados y pueden tener
moderado crecimiento de la AI. La Al contribuye
con mas del 30% del volumen. El patrén de relaja-
cion retrasada esta caracterizado por una relacion
E/A <1, tiempo de desaceleracion prolongado (>
220 mseg) y TRI > 100 ms. El flujo venoso pulmo-
nar muestra S> D con AR prominente. Vp esta redu-
cido < 45 cm/seg asi como TDE Em < § cm/seg.

Estadio II. Pseudonormal.

Este patron frecuentemente es el mas dificil de
reconocer. Como su nombre lo indica los indices
de llenado doppler se asemejan al de los sujetos
normales. La tasa de relajacion y la distensibilidad
ventricular estan reducidas, pero las presiones de
llenado estan aumentadas como un mecanismo
compensador o sobrecompensador para mantener

el gasto cardiaco. Los pacientes se

Tabla 1. Estadios de la disfuncion diastdlica.

presentan con sintomas leves o
moderados de congestion pulmo-
nar y varios grados de crecimiento

Normal  Normal Relajaciéon
(Jovenes) (Adulto) Retrasada

E/A cm/s >1 >1 <1 01 - feb
DT (ms) <220 <220 > 220 150 - 200
IVRT(ms) <100 <100 > 100 60 - 100
S/D <1 >=1 >=1 <1
AR (cm/s) <35 <35 < 35* >=35
Vp (cm/s) >55 > 45 <45 <45
Em (Cm/s) > 10 >8 <8 <8

Seudonorm Restrictivo

Normal . ..
(Jévenes) | Al dependiendo de la cronicidad
59 de la enfermedad. Otras alteracio-
nes que demuestran son dafio
<150

estructural cardiaco como dilata-
< 60 cion e hipertrofia del VI y reduc-
<1 cion de la FE. La elevada presion
en la Al resulta en apertura tem-
prana de la valvula mitral y acorta-
<45 miento del TRI. La distensibilidad
<8 reducida del VI causa un rapido

s= A5

* Falla auricular mecanica presente. AR: Velocidad reversa pulmonary de la onda A de contrac-
cién auricular; DT: Tiempo de desaceleracién de la onda E; E/A: Relacion del llenado ventricular
izquierdo temprano; IVRT: Tiempo de relajacion isovolumétrica; S/D: Relacion flujo sistélico
diastdlico de venas pulmonares; Vp: Modo M color de la velocidad de propagacién del flujo
mitral. Garcia, M; Thomas J. New Doppler Echocardiographic Applications for the Study of dias-
tolic Funtion’s. J Am Cull 1998;32:865-75.

aumento de la presion en el VI con
interrupcion del llenado y reduc-
cion del tiempo de desaceleracion.
La contribucion de la Al al llenado
es reducida debido al incremento
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de la rigidez telediastolica del VI resultando en
reduccion de la onda A y relacion S/D del flujo pul-
monar < 1. La onda A reversa pulmonar es > 35
cm/seg a menos que un mecanismo de falla auricu-
lar esté presente. Aunque la relajacion del VI esté
deteriorada, la Vp permanece reducida <45 cm/seg
y TDE Em < 8 cm/seg.

Estadio III. Llenado restrictivo.

Se observa en presencia de anormalidades pro-
fundas de la distensibilidad ventricular y marcado
aumento de las presiones de llenado. Esta dismi-
nuida la relajacion del VI con la tinica excepcion
de la pericarditis constrictiva aislada. Los pacientes
se presentan con IC y crecimiento de moderado a
severo de la Al que depende de la cronicidad.
Ademas profundo dafio estructural que se eviden-
cia por ecocardiograma. Los indices de doppler
estandar se caracterizan por aumento de la relacion
E/A > 2, acortamiento del DT (< 150 mseg) y TRI
< 60 mseg. El flujo de las venas pulmonares mues-
tra aplanamiento marcado de la onda S. AR promi-
nente no es frecuente debido a falla mecanica de la
Al, y lleva a peor prondstico. Vp por color modo-
M y TDE Em estan bajos, excepto en pericarditis
constrictiva donde la relajacion es normal.

Estimacion de las presiones de llenado del VI.

Los indices doppler de llenado del VI y flujo
pulmonar han sido utilizados para estimar en forma
no invasiva las presiones de llenado. Todos los
métodos propuestos previamente son aplicables
cuando se emplean en un grupo de paciente con
trastornos homogéneos de la relajacion, ya que se
asume que la reduccion del TRI, fraccion de llena-
do auricular, S/D pulmonar y DT ocurren tnica-
mente como consecuencia del aumento de las pre-
siones en la Al. Sin embargo, cuando estos méto-
dos se aplican a pacientes jovenes 6 con minimo
dafio estructural, sobreestiman las presiones de lle-
nado del VI, ya que no pueden separar el efecto de
la relajacion y la precarga como variables confu-
sionales. El doppler color modo-M y el doppler
tisular son utilizados como indice de relajacion del
VI y puede ser combinado con flujo doppler estan-
dar para separar dichos efectos confusionales.
Como se comento, la presion de Al y la relajacion
del VI son los principales determinantes de la velo-
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cidad E del doppler pulsado. Una relacion lineal
positiva entre E y la presion de Al y negativa 6
inversa entre E y ¥, se ha demostrado en animales
experimentales. Ya que existe una fuerte correla-
cion lineal negativa entre Vp y ¥ la combinacion
del color modo M y doppler estandar puede emple-
arse para predecir la presion de la Al segln la
siguiente formula: 5,27* ( E/Vp) + 4,6 mmHg; con
r=20,80,p<0,001, SEE=3,1 mmHg 39. Esta ecua-
cion no so6lo ha sido desarrollada y validada en gru-
pos relativamente heterogéneos de pacientes admi-
tidos a unidad de cuidados coronarios, terapia
intensiva médica y quirargica, sino que es tedrica e
intuitivamente legitima.

Un sujeto normal con relajacion rapida bajo
condiciones de precarga normal tendra tanto E
como Vp elevadas. Un sujeto con trastorno de la
relajacion y precarga normal tendra reduccion de
ambos parametros. En contraste, pacientes con
trastornos de relajacion y elevada precarga muestra
E prominente pero Vp reducida. Las combinacio-
nes de doppler estindar y velocidad miocardica
diastolica medidas por TDE, parecen proveer esti-
macion bastante aproximada de las presiones de
llenado de la AT ©”.

Efectos del Tabaquismo sobre la funcion
diastolica ventricular

El tabaquismo aumenta resistencia coronaria en
pacientes con EAC, causando disturbios profundos
en la perfusion del miocardio. Los efectos agudos
de fumar un cigarrillo en la funcion diastolica ven-
tricular izquierda, fueron estudiados en 20 fumado-
res con angina tipica y EAC demostrada angiogra-
ficamente, comparado con 20 fumadores sanos
(grupo de control). Utilizaron el ecocardiograma
simultaneo del M-modo de las valvulas mitrales y
aorticas para medir tiempo isovolumétrica de la
relajacion, y el ecocardiograma pulsado doppler de
flujo transmitral para evaluar llenado ventricular
izquierdo antes e inmediatamente después de
fumar. Estos resultados demostraron que en pacien-
tes con EAC, cada cigarrillo provoca trastornos de
la funcion diastdlica ventricular izquierda “°.

Aunque existen datos con respecto al efecto del
tabaquismo sobre funciones del VI, su accion en la



funcion ventricular derecha, en el periodo agudo,
es desconocido. El objetivo de otro estudio fue
investigar el efecto del tabaquismo en la funcion
ventricular derecha. Se evaluaron 20 pacientes
masculinos sanos por ecocardiografia, antes y des-
pués de fumar 1 cigarrillo, y los parametros de
ritmo cardiaco, presion arterial, afluencia mitral y
del tricuspide asi como parametros de velocidad.
Concluyeron que el tabaquismo no cambia la fun-
cion sistolica ventricular derecha, sin embargo
deteriora la funcion diastolica ventricular derecha
en el periodo agudo. Su efecto sobre la funcion
diastolica se puede relacionar con el incremento de
la postcarga debido al aumento en la presion pul-
monar de la arteria “.

En otro estudio se investigd, utilizando una
combinacion de la proyeccion de imagen ecocar-
diografica convencional y del doppler (TDI) tisu-
lar, los efectos agudos de fumar en la funcion ven-
tricular izquierda y derecha, en fumadores croni-
cos. A 30 fumadores cronicos (>1 pag/afio por 7.4
+ 1.3 afios) se determind indices ecocardiograficos
de relajacion isovolumétrica, tiempo de contrac-
cion isovolumétrica, tiempo de eyeccion derecha e
izquierda y el indice de funcionamiento miocardi-
co derecho, 30 minutos antes y después de fumar
un cigarrillo. Tanto las medidas de las afluencias
mitral y triscipide cambiaron significativamente
después de fumar 1 cigarrillo. También el indice
del funcionamiento miocardico ventricular derecho
aumentd inmediatamente después de fumar un
cigarrillo. Encontraron que el tabaquismo agudo
deteriord tanto la funcion diastolica ventricular
izquierda y derecha en fumadores cronicosS.

Limitaciones

Las mediciones del doppler color modo M nece-
sita ser estandarizada. Debe determinarse si el rango
de valores normales es comparable con los diferentes
modelos de ultrasonido. Algoritmos automatizados
se han desarrollado para facilitar tales mediciones.

La mayor limitacion del TDE es la dependencia
del angulo. Ha sido particularmente problematico
estudiar segmentos miocardicos apicales con esta
técnica. La concordancia entre doppler color modo
M y doppler pulsado no ha sido sistematicamente
estudiado. Basado en rangos de valores normales
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publicados en la literatura pareciera que las veloci-
dades con color modo M son mayores. Estas dife-
rencias pueden ser atribuidas a mayor aplanamien-
to espacio temporal con la técnica de color o a dife-
rencias en las mediciones de la velocidad pico
usando el eje sobre el espectro del doppler pulsado
vs. la media de velocidades del doppler color.
Ambas técnicas deben ser comparadas en estudios
futuros. Disparidades entre ellas pueden ocurrir en
algunos pacientes particularmente en aquellos con
trastornos segmentarios de relajacion, donde el
doppler color modo M ofrece informacion global
mientras TDE lo hace segmentaria “*.

En Venezuela, no existen estudios que relacio-
nen directamente la funcion ventricular al consu-
mo de cigarrillos. Por ello se plantea este estudio,
con la finalidad de detectar alteraciones cardiovas-
culares tempranas en pacientes cuyo factor de ries-
go principal lo representa el tabaquismo, lo cual
permitiria a los especialistas que tratan enfermeda-
des relacionadas con el consumo de tabaco,
emplear tratamientos farmacologicos y desarrollar
programas multifactoriales de deshabituacion,
para disminuir asi el riesgo de desarrollar eventos
cardiovasculares.

Objetivos

General

Determinar la relacion entre el tabaquismo y
las alteraciones ecocardiograficas de la funcion
diastdlica ventricular.

Especificos

Determinar la frecuencia de la disfuncion dias-

tolica en pacientes fumadores y no fumadores.

1. Determinar la frecuencia de la disfuncion
diastolica, por género y edad, entre pacien-
tes fumadores y no fumadores.

2. Establecer la relacion entre el niimero de
cigarrillos con la frecuencia y severidad de
la disfuncion diastdlica.

3. Identificar los grados de severidad de la
disfuncion diastdlica entre pacientes fuma-
dores y no fumadores

4.  Asociar edad de inicio del habito tabaquico
con severidad de la disfuncion diastdlica.

5. Determinar la relacion entre tabaquismo y
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dislipidemia en personas con ¢ sin altera-
ciones en la funcidn diastolica ventricular.

Métodos

Se diseid un estudio de cohorte, en personas
entre 18 a 40 afos de edad, quienes de forma
voluntaria participaron y cumplieron con el criterio
unico de inclusion que fue ausencia de anteceden-
tes o historia de enfermedad cronica. La recolec-
cion de muestra se realizd entre agosto 2007 y
agosto 2008. Luego del consentimiento informado
se les realizd una encuesta para la recoleccion de
datos. Se empleo para los estudios ecocardiografi-
cos un equipo de ecocardiografia marca HP 2000,
con doppler color y transductores multi-frecuencia
2,5a3,5 MHz.

El tamafio de la muestra se calculd en base a
que la frecuencia de disfuncion diastdlica en
pacientes fumadores es de 20,5% y en pacientes no
fumadores es de menos de 3,35% con un error alfa
de 5% y un error beta de 20%, resultando 150 per-
sonas, 75 para cada grupo. El numero total fue de
170 que se dividio en 2 grupos: a) grupo estudio:
estuvo constituido por 89 personas, quienes posei-
an el habito de fumar durante al menos 1 afio pre-
vio al estudio 6 que hayan abandonado el mismo en
menos de 1 semana, y b) grupo control esta consti-
tuido por 81 personas, no fumadores.

Se realizd ecocardiograma transtoracico com-
pleto utilizando vistas y técnicas estandar, emple-
andose para estudio:

determinar velocidad de propagacion del
flujo transmitral.

Para cumplir con el objetivo de determinar el
grado de disfuncion diastolica en pacientes asinto-
maticos, se empled el ecocardiograma doppler
transmitral, para la deteccion del flujo a nivel de la
vena pulmonar; el modo M a color, para medir la
tasa de propagacion de flujo. La aplicacion de
maniobras (Vasalva, Trendelemburg) al eco dop-
pler transmitral estdndar, combinado con nuevas
técnicas (relacion entre la duracion de la velocidad
reversa auricular y la duracion de la velocidad A
transmitral, relacion entre la velocidad pico E
transmitral, y el doppler tisular derivado Em del
anillo mitral 6 velocidad de propagacion de flujo),
son suficientes para predecir la presion de la pared
capilar y distinguir acuciosamente las variaciones
en la presion del VI al final de la diastole.

Los criterios de normalidad de estos parametros
se presentan en la tabla 2.

Fueron considerados para analisis estudios eco-
cardiograficos técnicamente adecuados definidos
como: Buena ventana apical, patrones doppler con
espectros completos y bien definidos, buena defini-
cion de la interfase de color en el doppler modo M
color, posibilidad de medicion de todos los para-
metros a estudiar.

Los ecocardiogramas fueron realizados en 2

*  Doppler pulsado transmitral para ; T ;
cuantificar: Tabla 2. I.Ienado.ventrlcular diastdlico en sujetos normales
Ti S Promedio 95% CI
* Tiempo de relajacion isovolu-
métrica (TRIV) Parémetro 21 - 49 afios 50 - 70 afios > de 70 afios
* Velocidad maxima de onda E i
Velocidad de & 2) (44 1.00) 0,62 (0,34-0,90) 0,44 (0,25 - 0,76)
y onda A (m /seg)
* Relacion E/A . ye";c'd"’)‘d 9eA " 0,40(020:060) 0,59 (0,31-0,87) 0,59 (0,38 -0,84)
+ Tiempo de desaceleracion de | '™M/€8
la onda E. Relacion E/A 1,9(0,7-3,1) 1,1 (0,5-1,5) 0,8(0,5-1,2)
. Se realizd doppler de la vena pul- | TDE (ms) 179 (139-219) 210(138-282) 140 (90 - 230)
monar superior derecha para 1Cllent1— TRI (ms) 76 (54 - 98) 90 ( 56 - 124)
ficar patrén doppler y cuantifica-
cion de la velocidad retrograda de VPM (cm / seg) <55 <4 <4
venas pulmonares u onda A reversa. | Cl Intervalo de confianza;
R S led do M 1 TDE: Tiempo de desaceleracién de la onda E,
¢ €mpleo modo COIOr, para | g. Tiempo de relajacion isovolumétrica. J. Am. Coll. Cardiol. 1996. 27: 1753 - 1760
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unidades cardiologicas de Caracas, CEDCAR 'y
FUNDACAMI. Las grabaciones de los estudios
fueron analizadas por 2 especialistas (variabilidad
inter observador), quienes estuvieron a ciegas
sobre la condicion de cada paciente.

Diagnostico de disfuncion diastdlica ecocar-
diografica.

Se empled como patron de oro ecocardiografico
para disfuncion diastdlica la combinacion de crite-
rios de mayor utilidad, tal y como se sefiala en la
tabla 2, que resulta de la modificacion (se afiade
VPM y Em) documentada en el consenso cana-
diense de disfuncion diastolica (Tabla 3).

Por tal motivo, se estratificaron los pacientes
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segun las combinaciones de los diversos parame-
tros cuantificados por separados en 4 categorias:
patron normal, patrén de relajacion retrasada,
patron pseudonormal, y patron restrictivo (ver
Tabla 2). Se considerd que tenian disfuncion dias-
tolica, los individuos que quedaron incluidos en
cualquiera de las ultimas tres categorias.

El patron de relajacion retrasada se definid
como la presencia de una relacion E/A < 1 con Vp
<45 6 55 segun edad, acompafiados de alteracion
de al menos uno de los parametros restantes de la
tabla (TRI 6 TDE). Se consider6 patrén pseudonor-
mal la presencia de relacion E/A >1 (que se hace
igual o menor de uno con maniobras), acompafiada
de Vp alterada y/o alteraciones en la onda A rever-

sa. En el patron restrictivo existe relacion

Tabla 3. Estudios de la disfuncion diastodlica.

E/A > 2, acompanado de alteraciones de Vp,
con al menos uno de los restantes pardmetros

Normal  Normal  Relajaciéon  Pseudo
(Jovenes) (Adulto) Retrasada normal
E/A cm/s >1 >1 <1 01 - feb
DT (ms) <220 <220 > 220 150 - 200
IVRT(ms) <100 <100 > 100 60 - 100
S/D <1 >=1 >=1 <1
AR (cm/s) <35 <35 < 35% E35
Vp(cm/s) > 55 > 45 <45 <45
Em (Cm/s) > 10 >8 <8 <8

Restrictivo

>2
< 150

E 25*%

de la tabla (acortamiento en TDE 6 TRI, alte-
raciones en la onda A reversa). No se consi-
dero6 disfuncion diastolica la presencia de un
solo parametro anormal aislado. Estos casos
se asignaron al grupo con patron normal

< 60 (Tabla 4).
<1

Para la determinacion cuantitativa de
colesterol, HDL, LDL, triglicéridos se utilizo

<45 el producto comercial SPINREACT®, las
<8 muestras fueron tomadas a los pacientes que

* Falla auricular mecanica presente. AR: Velocidad reversa pulmonar de la

cumplieron con los criterios de inclusion, para

onda A de contraccion auricular; DT: Tiempo de desaceleracion de la onda E;
E/A: relacién del llenado ventricular izquierdo temprano; IVRT: tiempo de rela-
jacién isovolumétrica; S/D: Relacién flujo sistélico diastdlico de venas pulmo-
nares; Vp: modo M color de la velocidad de propagacién del flujo mitral.
Garcia, M; Thomas J. New Doppler Echocardiography Applications for the
Study of diastolic Function’s Am Cull 1998;32:865-75.

Tabla 4 . Disfuncion diastdlica como variable: indicadores
y métodos diagndsticos para su deteccion

Variable Indicador Método diagndstico
Relacion E/A . ,
Disfuncién diastolica TDE Ecocard|ograf!a
TRI doppler Transmitral

Onda A retrograda Doppler pulmonary

Vp Modo M color

TDE: tiempo de desaceleracion de la onda E,
TRI: tiempo de relajacion isovolumétrica.
Vp: velocidad de propagacion del flujo transmitral.

su analisis en el laboratorio central del HVC.

Analisis estadistico

Los datos fueron analizados son SPSS
14.0 para Windows. Se calcul6 la media y la
desviacion estandar de las variables conti-
nuas; en el caso de las variables nominales se
calcularon sus frecuencias y sus porcentajes.
Los contrastes bivariados entre grupos se rea-
lizo segtn el tipo de datos: en el caso de las
variables continuas se aplicaron pruebas no
paramétricas como la U de Mann-Whitney,
para el caso de variables nominales se aplico
la prueba chi-cuadrado de Pearson. Para la
correlacion del diagnostico con la edad del
paciente, tiempo fumando y tiempo del ulti-
mo cigarrillo se utilizo la prueba no paramé-
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trica ANOVA de Kruskal-Wallis; Los contrastes a
posteriori, se basaron en las pruebas de Bonferroni.
La correlacion de la edad y el VPM se realizo usan-
do un coeficiente de correlacion producto momen-
to de Pearson. Los contrastes se consideraron sig-
nificativos si p < 0,05.

Resultados

La tabla 5 sefiala la distribucion por género y
por edad de la muestra estudiada; del total de per-
sonas estudiadas 65 fueron hombres, y 105 muje-
res. De ellos 89 pertenecen al grupo de fumadores
y 81 al grupo no fumadores, observandose que no
existen diferencias estadisticamente significativas
en cuanto a la distribucion por género y la presen-
cia del habito tabaquico. El promedio de edad para
los fumadores fue de 30,5 afios con una Desviacion
tipica de 6,2 afios. Para el grupo no fumadores el
promedio de edad fue 25,6 afios con una desvia-
cion tipica de 6,4 anos. Esto demuestra que el pro-
medio de edad fue mayor en las personas fumado-
ras (Tabla 5).

Tabla 5. Caracteristicas generales de la muestra

Variables Fumadores No fumadores p
Edad 30,5+ 6,3 25,6+ 6,4 0,001
Género 0,269
Masculino 38 (42,7%) 27 (33,3%)

Femenino 51 (57,3%) 54 (66,7%)

Edad expresada como media * desviacion estandar (DE)

La media de la PA sistdlica y diastolica segiin
los grupos reporto un aumento de ambas en el
grupo fumadores (Tabla 6).

Se obtuvieron 127 mediciones de perfil lipidi-
co, el promedio de colesterol total en los pacientes
fumadores fue de 151 = DS 40mg/dl, mientras que
en los no fumadores se observan niveles de 132 +
DS 40 mg/dl. La elevacion del colesterol total en
pacientes fumadores con respecto a los no fumado-
res fue estadisticamente significativo; de igual
forma se obtuvo mayores concentraciones séricas
de triglicéridos en este mismo grupo con respecto
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Tabla 6. Presidn arterial sistolica y presion arterial
diastdlica segun los grupos

Variables Fumadores No fumadores o p
N 81 75 - -
PAS 117 £ 16 108 + 12 9 0,001
PAD 72+ 9 66 + 11 6 0,001

Edad expresada como media + desviacidn estandar (DE);
PAS: Presion arterial sistdlica; PAD: Presidn arterial diastdlica;
8: Diferencia de medias

al control. En los niveles séricos de glucosa no
existe diferencia significativa entre ambos grupos
(Tabla 7).

Tabla 7. Perfil lipidico segun los grupos

Variables  Fumadores No fumadores & p
N 81 75 - -
Colesterol 151440  132:40 19 0,009
total
Colesterol

+ +
HDL 45+ 11 50+4 4 0,362
Triglicéridos 108 + 23 9 + 26 10 0,026
Glicemia 87+ 13 81+ 16 7 0,066

Edad expresada como media * desviacion estandar (DS)
3: diferencia de medias

En cuanto a las alteraciones en los parametros
para la evaluacion de la funcidon diastolica ventri-
cular no se obtuvo diferencias en la Onda A entre
los 2 grupos estudiados. Sin embargo cuando se
evalua los demas parametros que permiten estable-
cer el diagnostico de disfuncion diastolica ventri-
cular (Onda A retrograda, TRI, Onda E, VPM y
TDE) podemos establecer diferencias estadistica-
mente significativas en cada uno de estos siendo
evidente su alteracion en el grupo fumador con res-
pecto al grupo control (Tabla 8).

Se evaluaron las alteraciones ecocardiograficas
en la funcion diastélica ventricular de 170 perso-
nas, de los cuales 123 no presentaron alteraciones
y 47 presentaron alteraciones ecocardiograficas
dadas por Patron pseudormal y Patron de relaja-
cion retrasada, estos resultados fueron estadistica-
mente significativos para relacionar el habito taba-
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Tabla 8. Caracteristicas ecocardiograficas
segun los grupos

Variables Fumadores No fumadores o) P
N 89 81 - -
Onda A 0,69+0,22 0,63+£0,20 0,06 0,083

A retrogrado 0,24 +0,04 0,19 +0,02 0,05 0,001

TRI 100 +7 93+4 7 0,001
Onda E 0,78+0,24 0,87+0,225 0,09 0,012
VPM 51+7 62+6 10 0,001
TDE 258 + 39 234+ 25 24 0,001

Edad expresada como media * desviacion estandar; TDE: tiempo
de desaceleracion de la onda E; TRI: tiempo de relajacion isovolu-
métrica; VPM: Velocidad propagacién de flujo transmitral;

&: diferencia de medias

quico con la aparicion de alteraciones ecocardio-
graficas en las personas estudiadas (Tabla 9).

Tabla 9. Relacion del tipo de diagndstico
ecocardiografico segun los grupos.

Fumadores No fumadores
Diagnostico N % N %
Normal 42 47,2 81 100
b
Pseudonormal 23 25,8 0 0
Total 89 100 81 100
Chi2 = 59,120 (p = 0,001)

Al evaluar las alteraciones ecocardiograficas
segin el género, se observa un mayor nimero de
mujeres con habito tabaquico; sin embargo, en la
mayoria de ellas el estudio realizado resultd normal,
en cambio en el género masculino, a pesar de ser una
muestra menor, se observd un nimero mayor de alte-
raciones ecocardiograficas, estadisticamente signifi-
cativas, lo que concluye una relacion directa entre el
sexo masculino y la presencia de alteraciones ecocar-
diograficas con respecto a las femeninas (Tabla 10).

El analisis de varianza de la relacion que existe
entre la presencia de disfuncion diastdlica con la
media de edad para los grupos en estudios, se
puede determinar que la media de edad en las per-
sonas que tuvieron ecocardiograma normal fue de

Tabla 10. Género y diagnéstico ecocardiografico
segun los grupos

Género
Masculino Femenino
Diagndstico N % N %
Normal 12 31,6 30 58,8

Patron de relajacion 12 316 12 235

retrasada
Pseudonormal 14 36,8 9 17,6
Total 38 100 51 100

Chi2 = 7,053 (p = 0,029)

28 afios con una DS de 5,7 afios, mientras que los
que tienen diagnostico de patrén de relajacion
retrasada fue de 32,8 afios con una DE de 6,4 afios.
Por ultimo, el patron pseudonormal tuvo una media
de edad de 32,5 afios con una DE de 5,7 afos.
Ademas, también se demuestra que existe una rela-
cion estadisticamente significativa entre la edad y
aparicion de alteraciones ecocardiograficas, ya sea
patron pseudonormal 6 patron de relajacion retra-
sada, siendo mas frecuente en los pacientes de
mayor edad y no existiendo diferencias entre las
edades de los pacientes que presentan alteraciones
ecocardiograficas (Tabla 11).

Tabla 11. Diagnésticos ecocardiograficos y edad

Diagnostico Media  Desv. tip.
Normal 28,1 5,7
Patrén de relajacion retrasada 32,8 6,4
Pseudonormal 32,5 5,7

F = 6,843 (p = 0,002)
Pruebas post-hoc:
Normal versus Patrén de relajacion retrasada: p = 0,006

Normal versus Pseudonormal: p = 0,013

Patrén de relajacion retrasada versus
pseudonormal: p = 1,000

En cuanto a la media en afos del tiempo fuma-
do, siendo de 7,7 afos para los que presentan estu-
dios normales, de 13,1 afos para el patron de rela-
jacion retrasada y de 12,1 afos para el patron pseu-
donormal. Cuando se realiza el analisis de varian-
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za de estos mismos datos se puede concluir que en
los estudios ecocardiograficos patologicos son mas
frecuentes en las personas que tienen mayor tiem-
po fumando, por lo que existe una relacion estadis-
ticamente significativa entre el nimero de afios con
el habito tabaquico y la aparicion de alteraciones
ecocardiograficas (Tabla 12).

Tabla 12. Tiempo de evolucion del tabaquismo y
diagnostico ecocardiografico

Diagnostico Media  Desv. tip.
Normal 7,7 5,2
Patrén de relajacion retrasada 13,1 6,5
Pseudonormal 12,1 6,1

F=7,812 (p = 0,001)
Pruebas post-hoc:
Normal versus Patron de relajacion retrasada: p = 0,002

Normal versus Pseudonormal: p = 0,016

Patrén de relajacion retrasada versus
pseudonormal: p = 1,000

El estudio de la relacion existente entre el con-
sumo diario de cigarrillos (< o > a 10 cigarrillos) y
su expresion ecocardiografica, mostrd significan-
cia estadistica en el grupo de fumadores de mas de
10 cigarrillos al dia, en los cuales se observo mayor
numero de alteraciones ecocardiograficas con res-
pecto al grupo que fuma menos de 10 cigarrillos
diarios (Tabla 13)

Tabla 13. Relacién del diagnéstico de
disfuncidn diastélica y el nimero
de cigarrillos / dia

Numero de cigarrillos

< 10 cigarrillos > 10 cigarrillos

Diagnostico N % N %
Normal 39 62,9 3 11,1
e s 15 s
Pseudonormal 14 22,6 9 33,3
Total 62 100 27 100

Chi2 = 23,280 (p = 0,001)

PAGINA 40 MED INTERNA (CARACAS) VOLUMEN 25 (1) - 2009

Se puede observar que existe relacion estadisti-
camente significativa en cuanto al tiempo transcu-
rrido posterior al consumo del ultimo cigarrillo,
presentaindose mayor frecuencia de alteraciones
ecocardiograficas en las personas que tienen menor
tiempo transcurrido posterior al ultimo cigarrillo,
con una media de 13 horas para el patrén pseudo-
normal y de 19,7 horas para el patron de relajacion
retrasada. Las personas que tienen ecocardiograma
normal tuvieron en promedio 39,1 horas posterior
al ultimo cigarrillo consumido (Tabla 14).

Tabla 14. Relacion del diagnéstico de disfuncion
diastdlica y el tiempo transcurrido
del ultimo cigarrillo

Diagnostico N Media Desw. tip.
Normal 40 39,1 116,1
Patrén de relajacion 24 19,7 73
retrasada

Pseudonormal 21 13 44,2

Chi2 = 15,309 (p = 0,001)

Discusion

El efecto del consumo de cigarrillo a nivel de la
esfera cardiovascular, ha sido tema importante de
estudio desde hace varias décadas, como lo
demuestran multiples estudios realizados en
pacientes fumadores con presencia o no de episo-
dios cardiovasculares mayores (IM y EVC), ade-
mas de alteraciones en la morfologia y funcionali-
dad del corazon. Para el afio 1976, Sultan, Ahmed
y colaboradores, estudiaron los efectos a largo
plazo del consumo de cigarrillo y de la administra-
cion de nicotina parenteral a nivel de la esfera car-
diovascular en animales de experimentacion,
encontrando alteraciones importantes en las medi-
ciones de presion arterial, ademas de elevacion de
lipidos totales (medidos por quimica sanguinea) y
disminucion de la contractilidad cardiaca evaluada
mediante ecocardiografia doppler “*.

Otros estudios han evaluado los efectos deleté-
reos del cigarrillo sobre la funciéon cardiaca, como
factor de riesgo Unico y junto a otros factores de
riesgo cardiovascular (HTA, DM, dislipidemia),
como el clasico estudio epidemioldgico de FRA-



MINGHAN que demostr6 que por cada 10 cigarri-
llos diarios fumados la mortalidad aumenta un
18% en hombres y 31% en mujeres y ademas que
el tabaquismo aumenta entre 2 y 4 veces la proba-
bilidad de padecer enfermedad coronaria y cere-
brovascular, asi mismo se presenta un aumento del
riesgo relativo de muerte subita cardiaca 10 veces
superior en hombres y 4,5 veces en mujeres, solo
por el hecho de fumar.

El habito tabaquico afecta significativamente la
funcion diastdlica ventricular izquierda indepen-
dientemente de su rol como factor para ateroescle-
rosis coronaria, “”. En este estudio se pudo deter-
minar que las personas que tenian el habito taba-
quico, independientemente del género, presentaron
un numero estadisticamente significativo de altera-
ciones en el patron ecocardiografico con respecto a
los no fumadores (patron de relajacion retrasada y
patron pseudonormal).

Ademas podimos observar que el promedio de
edad para los fumadores fue de 30,5 afios con una
Desviacion tipica de 6,2 anos, y el promedio de
edad fue mayor en las personas fumadoras con res-
pecto a las no fumadoras, lo que hace concluir que
el cigarrillo esta mas difundido en las personas
mayores de 30 afios, a diferencia de edades meno-
res en las cuales, el consumo de cigarrillos se
encuentra menos establecido, pero que vienen a
representar la poblacion en riesgo de adquirir el
habito del consumo de cigarrillo, en vista de que en
numerosos estudios epidemioldgicos, se ha corro-
borado que los mas jovenes, son los mas suscepti-
bles a la campafia de medios para el consumo del
tabaco y sus derivados.

Un estudio demostro que los parametros de fun-
cion diastdlica miocardica son afectados por el
consumo conico de cigarrillos en personas sanas
jovenes. Aunque los fumadores tienen parametros
de funcion sistolica normal ellos tienen anormali-
dades en los parametros de funcion diastolica .

Dentro del estudio de un total de 156 personas
se observo una relacion estadisticamente significa-
tiva entre alteraciones de la presion arterial sistoli-
ca y diastolica con el consumo de cigarrillos, lo

LUIS E. GIMENEZ B; AURELYS E. LOPEZ S.

que comprueba los datos obtenidos en estudios
anteriores en los cuales se demostré que el consu-
mo de cigarrillo y la presion arterial sistdlica estan
asociados al crecimiento del ventriculo izquierdo.
Tambien refieren que el habito tabaquico puede
conducir a enfermedad cardiovascular e hipertrofia
del ventriculo izquierdo a través de varios meca-
nismos. Ademas, los fumadores tienen deterioro en
el perfil lipidico “¥, lo cual también lo podemos
evidenciar en los resultados de nuestro estudio en
donde la relacion entre perfil lipidico y tabaquismo
encontrandose significancia estadistica en cuanto a
la elevacion del colesterol total en pacientes fuma-
dores con respecto a los no fumadores; de igual
forma se midieron mayores concentraciones séri-
cas de triglicéridos en este mismo grupo con res-
pecto al control. Con respecto a los niveles séricos
de glucosa, no se encontr6 relacion estadisticamen-
te significativa entre ambos grupos.

Se establecio diferencia estadisticamente signi-
ficativa entre los parametros que nos permiten
diagnosticar disfuncion diastolica (Onda A retro-
grada, TRI, Onda E, VPM y TDE) en el grupo
fumador con respecto al grupo control.

En nuestro estudio se demostrd la presencia de
disfuncion diastélica dados por Patron pseudonor-
mal y Patrén de relajacion retrasada en el 52, 8%
(47 personas) de los sujetos con tabaquismo, es
decir, éstos resultados fueron estadisticamente sig-
nificativos para relacionar el habito tabaquico con
la aparicion de alteraciones ecocardiograficas en
las personas estudiadas.

Con respecto a la relacion del género y el diag-
noéstico ecocardiografico de disfuncion diastolica
en pacientes fumadores, se pudo observar una rela-
cion directa entre el género masculino y la presen-
cia de alteraciones ecocardiograficas con respecto
al género femenino.

En nuestro estudio se determind una relacion
estadisticamente significativa en cuanto a la edad y
la aparicion de alteraciones ecocardiograficas ya
sea patron pseudonormal o patron de relajacion
retrasada, siendo mas frecuentes dichos patrones
en los pacientes de mayor edad y no existiendo
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diferencias entre las edades de los pacientes que
presentan alteraciones ecocardiograficas.

Se determinod que hubo relacion estadisticamen-
te significativa de disfuncion diastolica con el
tiempo del tabaquismo. Asi mismo pudimos encon-
trar que los sujetos que consumian > de 10 cigarri-
llos al dia presentaron mayor numero de alteracio-
nes ecocardiograficas con respecto al grupo que
fuma menos de 10 cigarrillos diarios.

Con respecto a pardmetros ecocardiograficos
especificos como el VPM (velocidad de propaga-
cion de flujo transmitral), diversos estudios han
revelado alteraciones especificamente en el tiempo
de velocidad en pacientes fumadores, como el lle-
vado a cabo por Cift¢i O, kan C, Giillii H, y cola-
boradores @, en los que demostraron que tanto el
consumo de cigarrillo regular como mentolado tie-
nen efectos perjudiciales agudos sobre funcion sis-
tolica y diastolica ventricular derecho e izquierdo.
Implicacion adicional de este estudio demostro que
el consumo de cigarrillos mentolado causas efectos
agudos en especialmente sobre el indice de con-
traccion y relajacion ventricular derecha (VPM).
Los resultados que relacionan la edad de las perso-
nas estudiadas, con la alteracion ecocardiografica
en el VPM (velocidad de propagacion de flujo
transmitral), que para personas de menos de 25
afios debe ser mayor de 45 cms/sg, mientras que en
personas mayores de 25 afios, la normalidad se
centra en 45 cm/seg, arrojo que en el grupo fuma-
dor se altera el valor de VPM para la edad, con
valores menores de 55 cm /seg en personas de
menos de 25 afnos y menos de 45 cm/ seg en perso-
nas mayores de 25 afios.

Conclusiones

*  El habito tabaquico como tnico factor de
riesgo cardiovascular, produce efectos
directos en la funcion diastdlica ventricu-
lar izquierda y derecha.

*  Los hallazgos ttiles encontrados en los
fumadores que orientan a disfuncion dias-
tolica fueron el patrén pseudonormal y
patrén de relajacion retrasada.
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11.

*  Laevaluacion de la funcion diastolica ven-
tricular es un predictor emergente de pato-
logia cardiovascular, representa un método
sencillo, de bajo costo, para evaluar de
forma temprana alteraciones leves en la
esfera cardiovascular, y plantear a futuro
una estratificacion de riesgo segin las
mencionadas alteraciones.

+ LaVPM alterada es un hallazgo importan-
te presente en los fumadores, a pesar de
tener el diagnodstico de ecocardiogama
normal, lo que como parametro unico
puede ser de gran utilidad en el futuro para
el diagnostico de alteraciones aun mas
tempranas en la funcion ventricular.

*  El tabaquismo es el riesgo cardiovascular
prevenible mas importante a nivel mun-
dial, y deben tomarse medidas urgentes de
salud publica eficientes basadas en la edu-
cacion que incluyan a nuestro pais.
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Sindrome Metabolico en pacientes
de un Servicio de Medicina Interna

Maria M. Barrios Bricenio, Ana Victoria Teran Korowajczenko, Maria Inés Calatroni*

Resumen

Introduccion: El sindrome metabolico (SM) esta
asociado a un riesgo incrementado para diabetes
mellitus tipo 2 y enfermedad cardiovascular.
Meétodos: Ingresaron 1256 pacientes a los servi-
cios de medicina interna del HUC en el periodo
abril — septiembre 2008 y de ellos, 191 cumplieron
criterios de inclusion, a quienes se les practico
una historia clinica predeterminada, glicemia en
ayunas, colesterol total, HDL, triglicéridos y dacido
urico. Es un estudio descriptivo y de corte trans-
versal. El SM fue definido de acuerdo con los cri-
terios de la IDF y ATP IIl modificado. Resultados:
Se diagnostico SM en 89 pacientes (46,59%)
segun los criterios de la IDF y ATP 11l modificado,
19 pacientes (21,34%) solo con la clasificacion de
la IDFE y 11 pacientes (12,35%) por la ATP IIl. La
frecuencia de SM aumento con la edad con una
media de 51,22 afios, mds frecuente en mujeres
56%, 90% sedentarios, historia familiar 50,3%,
antecedentes personales 45% y obesidad central
88,76% No se encontro asociacion entre HTA,
niveles elevados de HDL colesterol y acido urico.
Encontramos diferencia estadisticamente significa-
tiva con respecto al IMC; Circunferencia abdomi-
nal, glicemia en ayunas e hipertrigliceridemia p
0,000, entre los pacientes con SM y sin SM.
Conclusion: El SM se diagnostico en 46,59% de
los pacientes ingresados en los servicios de

* Servicios de Medicina Interna, Universidad Central de Venezuela,
Hospital Universitario de Caracas, Venezuela.
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Medicina interna del HUC en los ultimos 6 meses.

Palabras clave: Sindrome metabolico, NCEP/ATP
Il modificado, IDF, obesidad, riesgo
cardiovascular, diabetes mellitus.

Abstract

Background: The Metabolic Syndrome (MS) is
related to a high risk of type 2 diabetes and
cardiovascular disease (CV). In order to determine
its frequency in Internal Medicine Sections of the
Hospital Universitario de Caracas (HUC),
Venezuela, we studied 191 who met the inclusion
criteria. Of a total of 1256 inpatients in a six
months period, between April to September 2008,
MS was diagnosed in 89 patients (46,59%)
according with IDF and ATP Il criteria, 19
patients (21,34) only with IDF and 11 patients
(12,35%) only with ATP IIl. Methods: A medical
history was performed and fasting blood glicemia,
total cholesterol, HDL, triglyceride and uric acid
levels were measured. Results: this case-control
study to identify MS in an Internal Medicine
Sections showed that the patients with MS when
compared with patients with no MS had
significantly higher median body mass and
abdominal circumference and fasting glucose and
triglyceride levels (p 0,000). It is relevant as the
association of high glicemia and triglyceride levels
have been considered as high risk factors for
cardiovascular disease. Conclusion: MS was
diagnosed in 46,59% of the patients admitted in
Internal Medicine Sections of our hospital.

Key Words: Metabolic Syndrome. NCEP/ATPIII,
IDF, obesity, cardiovascular risk, diabetes mellitus.
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Introduccion

El sindrome metabdlico (SM) consiste en un
grupo de signos que incluyen obesidad abdominal,
hipertension arterial, intolerancia a la glucosa,
colesterol HDL bajo e hipertrigliceridemia 2.

Se estima que alrededor de un cuarto de la
poblacion de adultos en el mundo tiene sindrome
metabolico y estos pacientes tienen dos veces mas
probabilidades de morir y tres veces mas probabi-
lidades de tener un infarto agudo del miocardio o
un accidente cerebrovascular en comparaciéon con
la poblacién que no padece el sindrome ©*.
También tienen cinco veces mas riesgo de desarro-
llar diabetes mellitus tipo 2 &,

El SM no se trata de una enfermedad tnica sino
de una asociacion de problemas de salud que pue-
den aparecer de forma simultanea o secuencial en
un mismo individuo, causados por la combinacion
de factores genéticos y ambientales asociados al
estilo de vida especialmente la alimentacion y la
ausencia de actividad fisica, de forma que el exce-
so de grasa corporal (particularmente la abdomi-
nal) y la inactividad fisica favorecen el desarrollo
de insulinoresistencia, pero algunos individuos
estan genéticamente predispuestos a padecerlo 2.
Esto nos permite afirmar que el Sindrome
Metabolico es el acontecimiento clinico-bioquimi-
co que precede a las enfermedades cardiovascula-
res y a la Diabetes Mellitus. Cuando esta presente,
tenemos la certeza de que el paciente tiene ya una
alteracion del endotelio. De alli surge la importan-
cia del diagndstico temprano, es decir, antes que
ocurra el dafio endotelial y asi poder prevenir el
desarrollo y las consecuencias del mismo ©.

Los dos factores de riesgo mas importantes para
desarrollar el SM son la obesidad y la resistencia a
la insulina; exacerbada por la falta de actividad
fisica, la edad avanzada y los factores genéticos. La
condicion es progresiva y, en muchos pacientes,
finalmente culmina en la diabetes tipo 2, que
aumenta ain mas el riesgo de enfermedad cardio-
vascular ¢,

El SM cada vez tiene mayor importancia como
factor de riesgo para desarrollar diabetes y padecer

eventos cardiovasculares. Se han propuesto multi-
ples clasificaciones para definir los criterios de SM
que permitan reconocerlo clinicamente, entre ellas
La Organizacion Mundial de la Salud (OMS), el
Panel Nacional de Expertos en Colesterol (NCEP-
ATPIII), el Grupo Europeo para el estudio de la
Resistencia a la Insulina (EGIR) y la Federacion
Internacional de Diabetes (IDF). Actualmente las
clasificaciones mas aceptadas son la del ATP-III,
modificada por ultima vez en octubre del 2005 por
la American Heart Association (AHA) y el
National Heart, Lung and Blood Institute (NHLBI)
de los Estados Unidos y la clasificacion propuesta
por la IDF. Ambas clasificaciones permiten diag-
nosticar el SM de una manera mas practica, ya que
la clasificacion del ATP-III modificado no incluye
ninguna medicion de resistencia a la insulina (RI),
mientras que la IDF considera que la etiologia esta
en la obesidad abdominal ©”.

La prevalencia de SM varia considerablemente
en diversas partes del mundo. En América del
Norte, la frecuencia es aproximadamente de un
25%; en Europa (con excepcion de Francia) es infe-
rior al 20%. En América del Sur s6lo se dispone de
cifras en Colombia, México y Argentina, con valo-
res cercanos al 22%; en Venezuela especificamente
en el estado Zulia (Flores y col.) se encontrd una
prevalencia del 32%. Ademas, la frecuencia siem-
pre es mayor en mujeres. Su importancia radica en
que las personas que la padecen tienen un mayor
riesgo de eventos coronarios a los 10 afios ®.

El incremento del numero de casos de SM es
una de las causas de la expansion de la epidemia
mundial de diabetes tipo 2 y de enfermedades car-
diovasculares, segin datos recientes de la
Federacion Internacional de Diabetes (IDF) ©. El
diagndstico oportuno de esta afeccion permitiria
aplicar intervenciones tempranas para propiciar
cambios a estilos de vida mas saludables, asi como
tratamientos preventivos que impidan las compli-
caciones de la diabetes y de la enfermedad cardio-
vascular ©.

En vista de la alta prevalencia del SM en el

mundo y algunas evidencias encontradas en los tra-
bajos de investigacion de nuestro pais con respec-
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to a este problema y por lo antes expuesto de que
el SM incrementa el riesgo de Diabetes y enferme-
dades cardiovasculares nos propusimos estudiar a
todos aquellos pacientes que ingresaronn a los
Servicios de Medicina Interna del HUC en el
periodo abril — septiembre 2008 para determinar la
frecuencia de este sindrome.

El Sindrome Metabodlico (SM) fue descrito hace
mas de 80 afios en la literatura médica y ha recibi-
do diversas denominaciones a través del tiempo.
Las primeras descripciones de asociaciones entre
diversas situaciones clinicas como la diabetes
mellitus (DM), la hipertension arterial (HTA) y la
dislipidemia (DLP) datan de los afios 20 del pasa-
do siglo. Sin embargo, fue Gerald Reaven quien
sugiri6 en su conferencia de Banting, en 1988, que
estos factores tendian a ocurrir en un mismo indi-
viduo en la forma de un sindrome que denomind
"X" en el que la resistencia a la insulina constituia
el mecanismo fisiopatologico basico, y propuso 5
consecuencias de esta resistencia, todas ellas rela-
cionadas con un mayor riesgo de enfermedad coro-
naria. Dentro de los componentes del sindrome X
original propuesto por Reaven estan: !

*  Resistencia a la captacion de glucosa
mediada por insulina.

* Intolerancia a la glucosa.

*  Hiperinsulinemia.

*  Aumento de triglicéridos en las VLDL.

*  Disminucion del colesterol de las HDL.

*  Hipertension arterial.

A través de los anos se han agregado nuevos
componentes a la definicion inicial del sindrome
X, éste a su vez recibe diversas denominaciones,
como por ejemplo: Sindrome X plus, Cuarteto
mortifero, Sindrome plurimetabdlico, Sindrome de
insulinorresistencia, Sindrome Cardiovascular dis-
metabolico. No debe confundirse con otro trastor-
no llamado sindrome de X cardiaco: en el que se
produce la angina de pecho en pacientes con arte-
rias coronarias normales V.

El sindrome metabolico ha sido reconocido

como un estado pro-trombotico, pro-inflamatorio,
asociado con niveles elevados de proteina C-reac-
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tiva, interleuquina 6 (IL-6), y el inhibidor del acti-
vador del plasmindgeno (PAI) “*'. Estos marcado-
res inflamatorios y pro-tromboticos estan asocia-
dos con un mayor riesgo para las enfermedades
cardiovasculares tales como infarto de miocardio
(IM), angina, enfermedad cerebrovascular (ECV) y
enfermedad arterial periférica +'.

Actualmente, se concibe al adipocito no como
un simple reservorio energético sino como el res-
ponsable de la secrecion de multiples sustancias
con efectos endocrinos, paracrinos y autocrino
tales como: leptina, adiponectina, angiotensindge-
no, NEFA (4&cidos grasos no esterificados), factor
de crecimiento insulino-simil (IGF- 1), IL-6, PAI,
factor de necrosis tumoral a (TNF a), factor de
crecimiento del endotelio vascular (VEGF), resisti-
na (por resistencia a la insulina). Estas sustancias
predisponen asi a la dislipidemia aterogénica, la
hipertension arterial, la disfuncion endotelial, la
resistencia a la insulina (disglicemia e hipertrigli-
ceridemia) y al estado pro-tromboético ©'*?. La
depuracion renal de uratos se relaciona inversa-
mente con el grado de resistencia a la insulina. La
menor excrecion renal de uratos en los pacientes
con sindrome metabdlico puede explicar la mayor
frecuencia de hiperuricemia .

En 1998, investigadores de la OMS propusieron
que se denominara Sindrome Metabdlico y sugirie-
ron una definicion de trabajo la cual viene a corres-
ponder la primera definicion unificada del mismo,
Los criterios diagnosticos de la OMS incluyen: HTA,
obesidad abdominal, glicemia alterada en ayunas,
dislipidemia, microalbuminuria ®”. (Cuadro 1)

Con el estudio de las propiedades endocrinas
del adipocito (especialmente el de origen visceral),
la descripcion de la asociacion existente entre obe-
sidad y resistencia a la insulina, y el reconocimien-
to del papel de la inflamacion de bajo grado en el
desarrollo de la enfermedad aterosclerdtica condu-
jeron a un replanteamiento del pardmetro antropo-
métrico que mejor definia el SM, razén por la cual
en 1999 el European Group for Study of Insulin
Resistance (EGIR), incluy6 por primera vez el cri-
terio de perimetro abdominal en la definicion del
sindrome metabolico adoptando en su momento un
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Cuadro 1.

acuerdo undnime de mas de 4.000
expertos de todo el mundo, se estable-

* Al menos 1 criterio de:
e Intoleracia a la glucosa o diabetes:
o Glicemia en ayunas 2110 mg/d|
o 2 hr post-carga 2140 mg/dl)

en clamp euglicémico-hiperinsulinémico)
¢ Al menos de 2 criterios de:
e Hipertension arterial = 140/90 mmHg
Triglicéridos = 150 mg/dl
Obesidad abdominal:

o Indice de Masa Corporal (IMC) 2 30 kg,fm2

Criterios de la OMS para el Diagndstico de Sindrome Metabdlico
e Resistencia a la insulina (Captacion de glucosa por debajo del percentil 25

L
e Colesterol HDL (C-HDL) bajo: Hombres < 35 mg/dl - Mujeres < 39 mg/dI
L]

o Indice cintura cadera: Hombres = 0,9 — Mujeres > 0,85

e Microalbuminuria: Excrecion urinaria de albimina = 15ug/Min

ci6 que el diagnostico de este sindro-
me se haga con el dato esencial de la
presencia de la obesidad central/abdo-
minal ®.

Los resultados de estudios interna-
cionales han puesto de manifiesto que
el SM es altamente prevalente y que se
asocia de manera estrecha con las
principales afecciones cardiovascula-
res, como la cardiopatia isquémica, los
accidentes cerebrovasculares o la arte-

punto de corte de 94 cm en hombres y 88 cm en
mujeres @,

La American Heart Association/National Heart,
Lung and Blood Institute (AHA/NHLBI) propone
como criterio diagnostico de SM la coexistencia de
tres 0 mas de cualquiera de los mismos cinco com-
ponentes, como lo hacia el ATPIIIL, pero con un
umbral diferente para la alteracion del metabolis-
mo glucidico .

A pesar de que existen numerosos criterios y
componentes para definir SM, una de las mas acep-
tadas es la establecida por el Panel Nacional de
expertos en Colesterol (NCEP-ATPIII) y el de la
IDF (cuadro 2). Sin embargo, el 14 de abril del
2005, la Federacion Internacional de Diabetes, en un
Simposium Internacional
(Berlin) reunié un grupo
de expertos de la OMS,
representantes del ATPIIIL,
del grupo de expertos
europeo para el estudio de
la resistencia de la insuli-
na (EGIR) y de la comuni-
dad cientifica de diferen-
tes regiones del mundo,
para elaborar una defini-
cion globalmente acepta-
da del SM y hacer reco-
mendaciones sobre dife-
rentes aspectos como el
tratamiento. Segin un

Cuadro 2.

riopatia periférica. Ademas, la presen-
cia del SM modifica el prondstico de
los pacientes hipertensos o diabéticos, lo que hace
que el SM se haya constituido en una entidad con
creciente interés epidemiologico, clinico y terapéu-
tico.

El estudio de la Tercera Encuesta Nacional de
Salud Americana (NHANES III 1988-1994), sobre
el SM fue el estudio pionero en advertir de la alar-
mante prevalencia de esta entidad. Para esta
encuesta se seleccionaron aleatoriamente a esta-
dounidenses no institucionalizados con edades
comprendidas entre los 20 y 89 afios, y se incluyo
finalmente a mas de 8.800 sujetos. La prevalencia
global de SM fue del 24%, ligeramente superior en
los varones (el 24 frente al 23,4%). Aparte de
observar diferencias relevantes interraciales, este

International Diabetes Federation. The IDF consensus worldwide definition of the metabolic
syndrome. Bruselas: IDF 2005
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estudio demostrd que la prevalencia de SM aumen-
ta de forma paralela con la edad: entre 20 y 29
(6.7%), 60 a 69 (43,5%) y en mayores de 70 afios
(42,0%). Ademas, los sujetos que tenian SM mos-
traban mayor prevalencia de cardiopatia isquémica
que los diagnosticados de diabetes mellitus (DM)
sin SM (13,9 y 7,5% respectivamente; p <0,001),
pero mucho menor que la de los que presentaban
ambas entidades (19,2%) 9.

De forma consecutiva, estudios de cohortes tan
relevantes en la prevencion cardiovascular como
las de los estudios Framingham, WOSCOPS,
Women's Health Study o San Antonio Heart Study
han evaluado la prevalencia de SM encontrando
cifras similares. La mayoria de las series coincide
en que la prevalencia se encuentra en torno al 24%
en la poblacion general y cerca del 50% en los
pacientes con cardiopatia isquémica o alguna otra
afeccion vascular. La prevalencia aumenta parale-
lamente con la edad y el sobrepeso “*". El estudio
WOSCOPS, realizado en el 2003 plantea que el
sindrome metabolico aumenta el riesgo de diabetes
en mayor medida que las enfermedades cardiovas-
culares ®*¥. Entre los hombres con cuatro o cinco
caracteristicas del sindrome metabolico, el aumen-
to en el riesgo de la diabetes y las enfermedades
cardiovasculares fueron 24,5 y 3,7 veces mayor,
respectivamente, en comparacion con los pacien-
tes, sin estas caracteristicas ®?. En un estudio de
cohorte prospectivo de los Estados Unidos, los
sujetos con sindrome metabdlico, segun la clasifi-
cacion de la ATP III modificado, presentaban un
mayor riesgo de cardiopatia coronaria y mortalidad
por ECV, asi como de la mortalidad global, en
comparacion con los que no tienen el SM . En un
informe de 780 mujeres del estudio WISE, el sin-
drome metabolico se asocié con mayor riesgo de
muerte y de aumentar los eventos cardiovasculares
en un periodo de tres afios ©¢*.

Un estudio realizado en nuestro pais, especifi-
camente en el estado Aragua sobre la manifesta-
cion del Sindrome Metabolico en el Personal de la
Direccion Municipal de Salud Tovar en el 2005 por
S. Lopez, y colaboradores, donde se evaluaron 46
personas (34 mujeres y 12 hombres), con edades
comprendidas entre 19 y 49 afos, y de acuerdo a
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los criterios del ATP III modificado, obtuvieron
que el 100% presentaban Presion Arterial elevada
asi como, obesidad abdominal, seguida del IMC >
de 30 kg/m2, con un 33, 3%. En cuanto a las prue-
bas de laboratorio el 100% obtuvo hipertrigliceri-
demia, solo el 11,11% glicemia alterada en ayunas
y ninguna de las personas cumplié con el criterio
de niveles de HDL plasmaticos disminuidos, cons-
tituyendo todo esto en orden de frecuencia criterios
diagnosticos del SM en el personal de salud de la
Direccion Municipal de Salud Tovar en el 2005 del
Estado Aragua ©*. Otro estudio venezolano, en el
estado Zulia, realizado en el Instituto de
Enfermedades Cardiovasculares y en el de
Investigaciones Clinicas de la Facultad de
Medicina de la Universidad del Zulia, por Flores
H, y colaboradores entre el periodo 2000 y el 2002
en un total de 3108 individuos provenientes de
todas las regiones del estado, encontr6 que la pre-
valencia del SM fue del 35 %, segln los criterios
del ATP III modificado; sin embargo, esta tasa de
prevalencia result6 altamente variable con respec-
to a la edad, sexo, grupo étnico e indice de masa
corporal ©9.

Objetivos

*  General

e Determinar la frecuencia del Sindrome
Metabolico en pacientes adultos ingresa-
dos a los servicios de Medicina Interna del
Hospital Universitario de Caracas entre
abril — septiembre 2008.

*  Especificos

1.- Describir las caracteristicas poblacionales
de los pacientes con sindrome metabolico:
edad, sexo, actividad fisica y enfermeda-
des concomitantes.

2.- Estudiar las caracteristicas del sindrome
metabolico en nuestra poblacion en fun-
cion de los criterios del ATP III modifica-
do e IDF.

3.- Establecer la asociacion existente entre la
presencia de antecedentes familiares y el
sindrome metabolico.

4.- Obtener el valor de acido urico y su aso-
ciacion con sindrome metabdlico.

5.- Comparar los datos obtenidos tanto del
ATP III modificado como de los de la IDF
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para determinar la frecuencia de Sindrome

Metabdlico.
Métodos
J Diseiio

La investigacion fue disefiada como estudio
descriptivo de corte transversal, en el cual se obser-
van los fendmenos tal como se dan en su contexto,
para después analizarlos.

Poblacion Se evaluardn todos los pacientes
ingresados en el area de hospitalizacion de los dife-
rentes Servicios de Medicina Interna del Hospital
Universitario de Caracas en el periodo de abril -
septiembre 2008.

Criterios de inclusién

1. Pacientes con edades comprendidas entre
18 y 80 afios ingresados al servicio de
medicina interna de HUC.

2. Pacientes con Indice de Masa Corporal
(IMC) mayor de 18,5.

*  Criterios de exclusion :

1.- Pacientes en periodo de gestacion

2.- Tratamiento con esteroides, dislipidemia o
hiperuricemia.

3.- Pacientes con enfermedades endocrinas
(Sindrome de Cushing, hipotiroidismo),
masas intraabdominales, ascitis, absceso
abdominal, peritonitis, presencia de hernia
abdominal, pacientes con Enfermedad
renal cronica avanzada (ERCA) en hemo-
dialisis (HD), distension de asas por cual-
quier causa, procedimientos invasivos a
nivel abdominal (catéteres).

4.- Pacientes con antecedentes de liposuccion.

5.- Pacientes con presencia de insuficiencia
cardiaca III/IV segun la clasificacion de
NYHA.

6.- Pacientes en radioterapia por cualquier
causa

7.- Pacientes con infeccion por el VIH (cony
sin tratamiento antirretroviral)

8.- Pacientes en tratamiento con drogas antio-
besidad (sibutramina, orlistat).

9.- Pacientes con Laparotomia reciente < a §
dias.

10.- Pacientes que manifestaron su deseo de no
participar.

*  Procedimientos

*  Latécnica utilizada para la obtencion de la
informacion de los datos clinicos, medidas
antropométricas y laboratorio fue la apli-
cacion de una historia clinica predetermi-
nada ademas de la evaluacion antropomé-
trica, la medida de la circunferencia abdo-
minal y la presion arterial (PA). También
se registraron los valores de glicemia,
colesterol total, HDL colesterol, triglicéri-
dos y acido urico, para establecer si los
pacientes cumplen criterios segin la IDF y
la ATP III modificado para SM.

+  Indice de Masa Corporal: el peso en Kg
dividido entre la talla en metros al cuadrado.

*  Circunferencia abdominal: A cada pacien-
te en posicion de pie, con las piernas jun-
tas y los brazos extendidos y utilizando
una cinta métrica flexible, inextensible,
milimetrada, con un ancho no mayor a 5
mm se le realizé la medicion de la siguien-
te manecra:

*  Presion arterial:

Actividad Fisica:

Para evaluar la actividad fisica se interrogd a
los pacientes con respecto a la practica de activida-
des como, trotar, caminar mas de 30 minutos al dia,
pasear en bicicleta, nadar, ir al gimnasio, jugar fut-
bol u otros deportes de equipo, y bailar o danzar.

Evaluacion bioquimica: Las muestras de san-
gre se obtuvieron por puncion venosa, en ayunos.
Las cifras de glicemia, triglicéridos, HDL y acido
urico (previa precipitacion), se procesaron en el
laboratorio central del HUC.

Tratamiento estadistico
Se realizé un estudio de tipo descriptivo, de
corte transversal y analitico. Se utiliz6 el programa

estadistico Startgraphic 6.1.

Se efectud el analisis de las caracteristicas
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poblacionales, clini-
cas, examenes de
laboratorio en
pacientes hospitaliza-
dos en los diferentes
servicios de medicina
interna del HUC en el
periodo comprendido
abril — septiembre
2008, y se compara-
ron los pacientes que
presentaron SM con
los que no presenta-
ban SM utilizando
las clasificaciones de
la ATP III modificado
e IDF.

Figura 1.

A las variables
nominales se les
determinaron las frecuencias y los porcentajes, se
realizaron tablas de contingencia 2x2. Con las varia-
bles cuantitativas se trabajé con medidas de tenden-
cia central (media). Para la comparacion y el anali-
sis de las variables, se utilizaron las medidas de la
tendencia central (me-dia), determinacién de la
razon y nivel de significancia p. Las diferencias fue-
ron consideradas significativas con una p: < 0,05.

Resultados:

A todos los pacientes se les aplico la clasifica-
cion de IDF y ATPIII modificado, encontrando que
102 (53,40%) pacientes no cumplian ningln crite-
rio para sindrome metabdlico por ninguna de las 2
clasificaciones, 89 (46,56%) pacientes tuvieron
Sindrome Metabdlico independientemente de la
clasificacion utilizada, 59 (66,29%) pacientes por
las dos clasificaciones, 19 (21,34%) pacientes con
los criterios de la IDF y 11 (12,35%) pacientes con
los criterios del ATP III modificado. (ver figura 1)

En funcion de estos resultados se clasificaron a
los pacientes en cuatro grupos:
*  Grupo 1: sin sindrome metabdlico.
*  Grupo 2: con sindrome metabdlico por las
dos clasificaciones.
*  Grupo 3: con sindrome metabdlico con la
clasificacion IDF.
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*  Grupo 4: con sindrome metabdlico con la
clasificacion ATP III modificado. (figura 1)

Se compararon los pacientes sin SM (grupo 1)
con los pacientes con SM (grupos 2,3,4) y luego
los grupos entre si.

Con respecto al sexo, de los pacientes que no
presentaron SM predomind el sexo femenino en un
59,8%. De todos los pacientes con SM el 56% eran
mujeres. En los grupos 2 y 4 predomino el sexo
femenino, sin embargo, en el grupo 3 el sexo que
mas predomino fue el masculino con un 57,8%).
La media de edad de la poblacion total fue de 51,22
aflos, (43,5 y 63,6 afios). El Grupo 1 sin SM tuvo
una media de edad de 45,7 afios, mientras que en el
grupo con SM (2,3,4) la media de la edad fue de
53,1 afios siendo estadisticamente significativo p
0,0147. Con respecto a la raza se evidencié que en
mas de un 90% fue predominantemente latina y en
todos los grupos en general (Tabla 1).

Los resultados de las caracteristicas clinicas
fueron los siguientes: la media del peso para la
poblacion total fue de 74,18 kg (67,3-85,3) (Tabla
2). Para el grupo sin SM (grupo 1) la media del
peso fue de 69,02 kg, mientras que para el grupo
con SM (grupos 2,3,4) fue de 75.91 kg. La media
de la talla de la poblacion total fue de 1,60 cms.



MARIA M. BARRIOS B; ANA V. TERAN K;MARIA I. CALATRONI

en el grupo 2 de 31,29 kg/m2, (IDF +
ATP Il modificado) con nivel de signi-

Tabla N° 1: Caracteristicas demografica

Caracteristica Grupol Grupo2 Grupo3 Grupo4 Razdn
N° - % N°-% N° - % N°-% f

Sexo 102 59 19 11

Femenino 61 (59,8) 31(52,5) 8(42,1) 7(63,6)

Masculino 41 (40,2) 28 (47,4) 11(57,8) 4(36,3)

Edad (afos)

Media 45,7 52,7 49,5 57 3,6

IC 95% 43,5-47,8 49,9-55,6 44,4-54,5 50,4-63,6

Raza n° (%)

Caucasico 5(5) 1(1,7) 0 (0) 1(9,1)

Negro 4 (4) 0(0) 1(5,3) 0(0)

Latino 93(91) 58(98,3) 18(94,7) 10(90,9)

Nivel
significancia

ficancia p 0.000. Con respecto a la cir-
cunferencia abdominal la media para el
grupo total fue de 89,18 cms. Para el
grupo sin SM (grupo 1) fue 87,50 cms
y para el grupo con SM (grupos 2,3.4)
fue de 89,74 cms, siendo mayor 98,34
cms para el grupo 2 (IDF + ATP III
modificado), con un nivel de signifi-
cancia p 0,000. Por ultimo la media de
la Presion Arterial de la poblacion total
fue de 118/78 mmHg y no hubo dife-
rencias significativas desde el punto de
vista clinico y estadistico entre el
NS grupo sin SM y los grupos con SM
(Tabla 2).

NS

0,0147

No se evidencio diferencias significativas entre los
pacientes con SM y sin SM (Tabla 2). La media del
IMC para la poblacion total fue 27,70 kg/m2. Para
el grupo sin SM (grupo 1) fue de 25,90 kg/m2,
mientras que para el grupo con SM (grupos 2,3.,4)
fue 28,30 kg/m2 siendo mayor la media del IMC

Al establecer y clasificar por sexo la
presencia de SM y obesidad central obtuvimos
que: de los 102 pacientes sin SM, 67 pacientes
(65,7%) tenia una CA mayor de 80 cms, de los cua-
les, 38 pacientes del sexo femenino tenian una
media de CA 92,95 cms y 29 pacientes del sexo

masculino tenian una media de

95,0 cms de CA. Mientras que

Tabla N° 2: Caracteristicas clinicas de los 89 pacientes con SM, 78
Nivel pacientes (87,6%) presentaban
Caracteristica Grupo 1 Grupo 2 Grupo3  Grupo4 Razdn f significancia | Una CA mayor de 80 cms, 39
Peso (kg) ptes mujeres con media de CA
. de 96,76 cms y 39 hombres con
Media 69,02 84,95 74,06 68,72 NS media de CA de 104,6 cms.
IC 95% 67,3-70,2 83,9-853 74,3-759 67,1-70,2 (Tabla 3).
Talla (cms)
Media 161 155 163 162 NS Al gsociar Circunfer.encia
Abdominal con presencia de
1C95% 1,59-163  1,53-156  1,62-1,64 4 61 163 SM por sexo segun clasifica-
IMC (kg/m2) cion ATP III modificado e IDF
Media 25,9 31,29 2729 2634 155 0 encontramos que 28 pacientes
del sexo femenino y 22 pacien-
IC 95% 25,3-26,8 30,8-32,7 26,1-29,5 24,1-28,5 . ;
tes del sexo masculino cumpli-
CA (cms) an criterios de obesidad central
Media 87,5 98,34 92,18 78,72 313 0 segun la clasificacion ATP III
IC 95% 86,2-89,3 101,4-1054 89,7-96,8 74,1-83,4 modificado. Mientras que por
la clasificacion de la IDF 39
e (nilinlsl3) pacientes del sexo femenino y
Media 118/77 124/80 110/78  120/80 NS 39 pacientes del sexo masculi-
1C 95% no cumplian criterios de obesi-
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Tabla 3: Relacion de Circunferencia Abdominal
con/sin SM de acuerdo al sexo

Sexo Ptes sin SM Ptes con SM
Femenino N°-% 38 (56,7) 39 (50,0)
Media CA 92,95 96,76
Masculino N°-% 29 (43,3) 39 (50,0)
Media CA 95 104,6
Total 67 (100) 78 (100)

Tabla 4: Relacion de Circunferencia Abdominal con
SM segun clasificacion ATP Il modificado
IDF de acuerdo al sexo

Sexo ATP 111 IDF
Femenino N° 28 39
Masculino N° 22 39

Total 50 78

dad central (Tabla 4).

Con respecto a la actividad fisica de los 191
pacientes incluidos en el estudio, 172 pacientes (90
%) nunca realizaban ejercicio. De estos 89 pacien-
tes (87,2%) que corresponde al grupo sin SM y el
83 pacientes (90,5%) con SM. sin presentar evi-
dencia estadisticamente significativa entre el grupo
con SM y los que no presentan SM (Tabla 5)

Los resultados de los examenes complementa-
rios realizados a los pacientes incluidos en el estu-
dio fueron los siguientes: La media de la Glicemia
para la poblacion total fue de 139,35 mg/dL. Para
el grupo sin SM (grupo N°1) la media fue de 106,1
mg/dL y para el grupo con SM (grupos 2,3,4) fue
de 150,43 mg/dL, una razén f de 8,45 y un nivel de

significancia p 0,000. La media de la glicemia fue
mayor para el grupo 3 (IDF) con una con un valor
de 190,5 mg/dL. Triglicéridos con una media en la
poblacion total de 201,8 mg/dL. Para el grupo sin
SM la media fue de 116,5 mg/dL; mientras que
para el grupo con SM la media fue de 230,23
mg/dL, con una razoén f de 23,9 mg/dL y un nivel
de significancia p 0,000 entre los grupos. El grupo
4 (ATP III modificado) fue el que presentdé mayor
hipertrigliceridemia con una media de 328,9
mg/dL. El resto de los exdmenes complementarios
a saber, HDL y Acido tirico no fueron estadistica-
mente significativos en ningunos de los 4 grupos
(Tabla 6).

De los pacientes que presentaban antecedentes
médicos, el 29,4% tenian HTA de los cuales el
25,8% correspondian al grupo sin SM, 31,5% al
grupo con SM (grupos 2,3,4). El 35,3% de los
pacientes con antecedentes personales tenian DM,
de estos, el 35,5% correspondian al grupo sin SM,
y 45,2% tenian SM (grupos 2,3,4). E1 7% de los
pacientes presentaban ECV, el 12,9% pertenecian
al grupo sin SM y el 5,3% al grupo con SM. El
8,23% de los pacientes  presentaban
ECV+HTA+DM de estos, el 3,2% correspondian
al grupo sin SM, y el 15% al grupo con SM. El
1,2% de los pacientes presentaban HTA +
Dislipidemia correspondiente solo al grupo con
SM. El 11,8% de los pacientes presentaban
HTA+DM, de estos, el 12,9% eran del grupo con
SM, 15,2% al grupo con SM El 3,5% tenian ECV
+ HTA, de los cuales 3,2% eran del grupo sin SM,
6,3% al grupo con SM. EIl 1,2% de los pacientes
presentaba como antecedente personal ECV + DM
correspondiente solamente al grupo sin SM. Por
ultimo, el 2,3% de los pacientes correspondientes

al grupo con SM presentaban Enfermedad

Tabla 5: Actividad Fisica y presencia de SM

cerebrovascular + HTA (Tabla 7).

Grupol Grupo2 Grupo3 Grupo4d

Actividad fisica N - % N° - % N° - % N - %

Total
N°

Nunca 89 (87,2) 57(96,6) 16 (84,2) 10(90,9) 172 (90,0)
<1vez/sem 9(8,8) 2(3,4) 2(10,5 1(9.1)
1vez /sem 4 (3,9) 0 0 0
2 veces / sem 0 0 1(5,3) 0
Total 102 59 19 11

El 12,5% de los pacientes tenian como
- % antecedente familiar HTA de los cuales el
17,8% correspondian al grupo sin SM y el
11,4% al grupo con SM. El 15,6% de los

1 73) pacientes tenian como antecedente familiar
4(21) DM, de estos el 13,3% son del grupo sin
1(0,5) SM y el 28,2% corresponde al grupo con

191 SM. El 36,4% de los pacientes presentaban

PAGINA 52 MED INTERNA (CARACAS) VOLUMEN 25 (1) - 2009



MARIA M. BARRIOS B; ANA V. TERAN K;MARIA I. CALATRONI

i . L ECV, de los cuales 6,7%
Tabla 6: Hallazgos de examenes de laboratorio para identificar SM .
eran del grupo sin SM y
Caracteristi G L G 5 G 3 G 4 Razénf Nivel el 13% del grupo con
aracteristica rupo rupo rupo rupo azon S . y 1ot
P . . P significancia | SM. Por ultimo, el 13,5%
Glicemia de los pacientes presenta-
(70-110 mg/dI) ba como antecedente
Media 106,1 143,4 117,4 190,5 8,45 0 familiar de ECV + DM’
IC 95% 97,2-114,9 131,7-155,0 96,9 - 137,9 163,5 - 217,4 de estos el 11,1% corres-
Triglicéridos pondian al grupo sin SM
(35-150 mg/dl) y 14,2% al grupo con SM
Media 116,5 218,2 1436 328,9 23,9 0 (Tabla 8).
IC 95% 102,7-130,2 200,1-236,2 111,8-175,4 287,1-370,7 . .,
Discusion
HDL En el presente estudio
(35-60 mg/dl) 201 011 , 191
Media ’ ) se .encontro que
IC 95% pacientes, 89 (46,59%)
Acido drico presentabaq SM .utlhzan—
(2,6-7,2 mg/dl) 53 0.08 do las clasificaciones de
Media ’ ’ ATP III modificado e
IC 95%

Tabla 7: Patologias en antecedentes personales
y presencia o no de SM

A médicos Ptes sin SM  Ptes con SM Total
N° - % N° - % N°-%
HTA 8 (25,8) 17 (31,5) 25 (29,4)
DM 11 (35,5) 19 (35,2) 30 (35,3)
ECV 4(12,9) 2(3,7) 6 (7,0)
ECV+HTA+DM 1(3,2) 6(11,1) 7 (8,23)
HTA + Dislip. 1(3,2) 0(0) 1(1,2)
DM + HTA 4(12,9) 6(11,1) 10 (11,8)
HTA + ECV 1(3,2) 2(3,7) 3(3,5)
ECV + DM 1(3,2) 0(0) 1(1,2)
Enf. Cerebrov. + HTA 0 (0) 2(3,7) 2 (2,3)
Total 31 54 85

antecedente familiar de ECV, el 37,8% pertenecian
al grupo sin SM y el 31,9% al grupo con SM. El
7,3% de los pacientes que presentaban anteceden-
tes familiares de ECV+HTA+DM, el 8,9% corres-
pondian al grupo sin SM y el 8,6% al grupo con
SM. El 5,2% de los pacientes presentaban antece-
dentes familiares de DM +HTA, de estos, el 4,4%
eran del grupo sin SM, y el 16% al grupo con SM.
El 9,3% tenian antecedente familiar de HTA+

Tabla 8: Patologias en antecedentes familiares
y presencia o no de SM
A. Familiares Ptes sin SM Ptes con SM  Total
N° - % N° - % N° - %
DM 6 (13,3) 9(28,2) 17,6(16)
HTA 8(17,8) 4(11,4) 7,8(13)
ECV 17 (37,8)  18(31,9) 35,2(36.4)
HTA + ECV 3(6,7) 6 (13) 11,7(9,4)
DM+HTA ECV+HTA+DM 2 (4,4) 3 (16) 5,8(5.2)
ECV + DM 4(8,9) 3(8,6) 5,8(7.3)
5(11,1 8(14,2)  15,6(14)
Total 45 51 96

IDF, 59 pacientes presentaron SM independiente-
mente de la clasificacion utilizada, por la clasifica-
cion de la IDF 19 pacientes (21,34%) presentaban
SM y por la clasificacion de la ATP I1I modificado
11 pacientes SM (12,35%). Estos resultados esta-
blecen que la frecuencia del SM fue mas alta en
comparacion con otros estudios tales como NHA-
NES 1II, estudios Framingham, WOSCOPS,
Women's Health Study o San Antonio Heart
Studyhan que encontraron una prevalencia del
22%. (25, 26, 27, 28) Sin embargo, esta frecuencia
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es de una poblacion seleccionada (pacientes hospi-
talizados en los servicios de medicina interna del
HUC, en un periodo de 6 meses) con mayores fac-
tores de riesgo, lo cual podria explicar este aumen-
to en la frecuencia. Esto no refleja la frecuencia
del SM de la poblacion general en Caracas.

En cuanto al sexo no se encontr6 diferencia
estadisticamente significativa. Con respecto a la
edad de la poblacion estudiada, la media fue de
51,22 afios, el rango de edad fue de 49,9 y 63,6
afios, se evidenci¢ diferencia estadisticamente sig-
nificativa p 0,0147 entre el grupo sin SM y con
SM, obteniendo que a mayor edad mayor riesgo de
presentar SM con una media de 53 afios en los que
presentaban diagnostico de SM. Lo cual coincide
con la literatura revisada (estudio MESYAS, WOS-
COPS) ya que la mayor prevalencia se ubica por
encima de los 40 afios de edad *™***".

Si comparamos con un estudio realizado en el
Instituto Mexicano del Seguro Social en el afio
2006, donde se estudio la prevalencia de SM en
trabajadores de dicha institucion y utilizando la
clasificacion ATPIII modificado con una muestra
de 200 pacientes, 142 mujeres (71 %) y 58 hom-
bres (29 %), con promedio de edad de 41 afos
(rango ente 19 y 59 anos) donde predomino el sexo
femenino y los mayores de 40 afios tuvieron el
doble de prevalencia que los menores de esa edad
(66.1 vs 33.8 %).

En cuanto al analisis del Indice de Masa
Corporal se pudo establecer que existi¢ diferencia
entre los pacientes sin SM y con SM, la media del
IMC fue de 25,90 kg/m2, para el grupo sin SM y
de 27,85 kg/m2 para el grupo con SM. Estos resul-
tados coinciden con el Registro MESYAS, estudio
realizado en Espafia por Eduardo Alegria y colabo-
radores en una poblacion conformada por 7.256
personas en donde la media del IMC fue >28.8
kg/m2 67,

Otra variable en la que se observo diferencia
estadisticamente significativa fue en la determina-
cion de circunferencia abdominal al utilizar la cla-
sificacion de la IDF se encontré mayor frecuencia
de obesidad abdominal al comparar pacientes sin
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SM y con SM, asi como al establecer la compara-
cion entres las clasificaciones ATP III modificado e
IDF, con un nivel de significancia p 0,00. Se evi-
dencio un incremento en la obesidad central por
este ultimo, ya que tiene puntos de corte menor (80
cms mujeres, 90 cms hombres) por lo que se obtie-
ne mayor numero de pacientes. Estos resultados
concuerdan con los estudios de Ford y Ashner en
los cuales informan de una subestimacion de la
obesidad central al emplear los criterios de la ATP
11T modificado .

Con respecto al andlisis de la Presion Arterial
(PA) no se encontré diferencia estadisticamente
significativa en nuestro estudio, la media de la PA
estaba dentro de limites normales en todos los gru-
pos. A diferencia del estudio WOSCOPS en el que
el 95% de los pacientes que tenian SM cumplian el
criterio de PA elevada, el Registro MESYAS con-
formado por 7256 personas donde el 44,4% pre-
sentaban HTA y un estudio realizado en el estado
Aragua (Venezuela) sobre la manifestacion del
Sindrome Metabolico en el Personal de la
Direccion Municipal de Salud Tovar en el 2005 por
S. Lopez y colaboradores, donde encontraron que
el 100% de los pacientes presentaban PA elevada
segun los criterios del ATP III modificado. Sin
embargo este trabajo solo incluyo 46 pacientes
(27,28,36.37).

Con respecto al analisis de la actividad fisica se
encontré que el 90% de la poblacion que confor-
mo la totalidad de la muestra no realizaban ningun
tipo de actividad fisica, lo que demuestra la asocia-
cion del sedentarismo y SM lo cual ha sido estu-
diado ampliamente en la ultima década, hasta el
punto de proponer al sedentarismo como parte de
la base fisiopatoldgia principal para el desarrollo
de SM. Nuestros resultados coincide con un estu-
dio realizado en el suroccidente de Barranquilla
(Colombia) por Edgar Navarro Lechuga y Rusvelt
Vargas Morante, en el 2008 donde encontraron en
una muestra total de 62 pacientes con SM que el 55
(74,5%) de los pacientes no realizaban ninguna
actividad fisica “.

Con respecto a los hallazgos obtenidos en las
pruebas de laboratorio las variables mas significa-
tivas asociadas al SM encontradas en nuestro estu-
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dio fueron: glicemia en ayunas y triglicéridos. La
media de la glicemia alterada en ayunas fue de
106,1 mg/dL en los pacientes sin SM, mientras que
para el grupo con SM la media fue de
150,43mg/dL. En cuanto a los triglicéridos, para el
grupo sin SM la media fue de 116,5 mg/dL; mien-
tras que para el grupo con SM la media fue de
230,23 mg/dL ambos estadisticamente significati-
vos con p 0,000. Por otra parte, encontramos que
los valores de HDL colesterol no fueron estadisti-
camente significativos entre los grupos estudiados
(p0,11), Resultados similares a un estudio realiza-
do en el estado Aragua (Venezuela) sobre la mani-
festacion del Sindrome Metabolico en el Personal
de la Direccion Municipal de Salud Tovar en el
2005 por S. Lopez y colaboradores, donde evalua-
ron 46 personas (34 mujeres y 12 hombres), con
edades comprendidas entre 19 y 49 afos, y de
acuerdo a los criterios del ATP III modificado obtu-
vieron en las pruebas de laboratorio que el 100%
obtuvo hipertrigliceridemia, difiriendo en nuestro
estudio en cuanto a los valores de glicemia en
ayuna y HDL colesterol ya que solo el 11,11%
tenia glicemia alterada en ayunas y todos tenian
HDL en limites normales ©°.

En relacion a la hiperuricemia y presencia de
SM no encontramos diferencias estadisticamente
significativas ya que la media de acido urico esta-
ba dentro de limites normales y no diferian entre
los grupos, con p 0,08.

En nuestro estudio, se demostro la relacion
existente entre SM y antecedentes personales ya
que el 30,4% de los pacientes sin SM cursaban con
antecedentes personales, a diferencia del grupo con
SM que solo el 60,6% lo presentaban, siendo esta-
disticamente significativo con p0,05. Entre las
patologias mas frecuente se encontré DM en un
35,18% e HTA en 31,48%.

En cuanto a los antecedentes familiares se
encontrd que el 57,30% de los pacientes presenta-
ban antecedentes familiares, siendo las patologias
mas frecuentes fueron ECV en 35,3%, seguida de
DM en 17,64% y 15,68% presentaban ECV + DM.
Resultados que difieren del estudio realizado en el
estado Aragua (Venezuela) sobre la manifestacion

del Sindrome Metabolico en el Personal de la
Direccion Municipal de Salud Tovar en el 2005 por
S. Lopez y colaboradores, donde se encontré que el
88,88% de los encuestados con diagnostico del sin-
drome metabodlico presentaban antecedentes fami-
liares especificamente Hipertension Arterial, hiper-
colesterolemia, hipertrigliceridemia y Diabetes
Mellitus tipo 2 ©9,

En este trabajo pudimos establecer que la fre-
cuencia de SM en los pacientes hospitalizados en
nuestra institucion fue mayor que en las series
publicadas en la literatura revisada a nivel mundial
y latinoamericana.

Las variables de IMC, CA, Glicemia alterada en
ayunas e Hipertrigliceridemia fueron significativas
como parte de los criterios que intentan definir este
sindrome.
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PRESENTACION DE CASOS CLINICOS

Paraganglioma con metastasis vertebral
dorsal en un hombre de 70 afos

Sissy M. Rodriguez, Elizabeth Herndandez, Lucia Amendola*

Resumen

Los tumores del cuerpo carotideo son los
paragangliomas mas frecuentes de cabeza y
cuello. La mayoria de estos tumores son benignos
con un pequernio potencial de malignidad y de
metdstasis, siendo poco frecuente la afectacion
espinal. Técnicas cada vez menos invasivas han
facilitado el diagnostico de éstos tumores, sin
embargo persisten controversias sobre el correcto
manejo de ellos En pacientes jovenes y
previamente sanos, la mejor estrategia terapéutica
es la exéresis del tumor. Sin embargo en una
pequeria parte de la los pacientes se recomiendan
otras modalidades tales como la radioterapia y la
umbilicacion tumoral. Presentamos el caso de un
paciente masculino de 73 aiios con paraganglioma
del cuerpo carotideo asociado a paraplejia,
evidenciandose en la resonancia magnética una
lesion hiperintensa con realzamiento posterior al
contraste (gadolinio) en la séptima vértebra
dorsal.

Palabras clave: Tumor de cuerpo carotideo,
paraganglioma metastdsico.

Abstract

Metastatic paraganglioma in a 73 year-old man
Carotid body tumors are the most common
paragangliomas of the head and neck. Most of

* Servicio de Medicina III, Hospital Universitario de Caracas, Venezuela

them are benign with a small malignant potential
and rarely metastasize to the spinal cord. Although
newer non-invasive diagnostic techniques have
significantly enhanced our diagnostic abilities,
controversy exists over the adequate management
of these rare tumors. In younger, previously healthy
patients, the best therapeutic strategy is a complete
excision of the tumor. However, in other patients,
population radiation and tumor embolization can
be considered. We present a case of 73 year-old
male patient with a carotid body paraganglioma
and paraplegia. The MR with gadolinium showed
a lesion with contrast enhancement of the seventh
dorsal vertebra.

Key Words: Carotid body tumor; metastatic
paraganglioma.

Introduccion

Los paragangliomas son tumores de células
neuroepiteliales cuya caracteristica morfoldgica
mas comun es la presencia de numerosos granulos
neurosecretores citoplasmaticos que contienen
catecolaminas. Paraganglioma es un término gené-
rico independiente de la localizacion, siendo el
paraganglioma de medula adrenal el méas comun,
también conocido como feocromocitoma . Los
paragangliomas extraadrenales se dividen en dos
categorias: los que se relacionan con el sistema
parasimpatico y aquellos que se conectan con el
sistema simpatico, siendo este ultimo de células no
cromafines ubicados en cabeza y cuello que inclu-
yen el cuerpo carotideo, intravagal, foramen yugu-
lar y oido medio .

Los tumores del cuerpo carotideo son la varie-
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dad mas comun de paraganglioma de cabeza y cue-
llo y es la unica patologia que afecta el cuerpo
carotideo . Su etiologia es desconocida pero, exis-
ten reportes de un incremento de la incidencia del
mismo en pacientes con enfermedad obstructiva
pulmonar crénica y en personas que viven en gran-
des altitudes porque las células del cuerpo caroti-
deo tipicamente detectan cambios de presion par-
cial de oxigeno, presion parcial de diéxido de car-
bono y niveles de pH “>9. Los tumores del cuerpo
carotideo pueden presentarse como caso aislado o
en forma familiar, representando este Ultimo un
10% de todos los tumores de cuerpo carotideo, con
trasmision autosomica dominante de penetrancia
variable y se caracterizan por una alta incidencia de
presentacion bilateral 7*”. El paraganglioma de
cuerpo carotideo se presenta a menudo como una
masa de crecimiento lento en el cuello, de consis-
tencia dura y localizada anterior al esternocleido-
mastoideo a nivel de la tiroides. Los reportes de
tasa de malignidad de estos tumores estan dentro
un rango de 2-50% “'?. Raramente envian metasta-
sis a rifdn, tiroides, pancreas, cerebro y pulmones,
pero la mayoria de las metastasis de los paragan-
gliomas cervicales estan confinadas al cuello "',
De forma muy infrecuente, puede presentarse en la
médula espinal. La metastasis esquelética puede
presentarse como osteolitica u osteoblastica ©¥. El
tratamiento de eleccion para los paragangliomas
metastasicos con compresion del cordon espinal es
usualmente la cirugia descomprensiva y la radiote-
rapia externa ¥.

Servicio de Medicina I1I, Hospital Universitario
de Caracas, Venezuela.

Caso Clinico

Paciente masculino de 73 afos de edad natural
del Estado Tachira y procedente del Distrito
Capital sin antecedentes patologicos de importan-
cia quien inicia enfermedad actual desde Enero
2008 con aumento progresivo de volumen de
region submaxilar izquierda, no doloroso, de con-
sistencia dura, movil y sin concomitantes. Nueve
meses mas tarde inicia lumbalgia derecha, conti-
nua, de moderada intensidad, no irradiada y para-
plejia 1 mes después, por lo que acude al Hospital
Universitario de Caracas y ingresando al servicio
de medicina interna.
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Al examen fisico: PA: 110/80 mmHg, peso esti-
mado: 75 kg, presencia de una masa de 8 cm de
diametro, dura, moévil, e indolora en la region sub-
maxilar izquierdo, sin cambios en la la piel.
Tiroides no visible no palpable, no se palpan ade-
nopatias y sin soplos carotideos, cardiopulmonar
normal a igual que abdomen. Neurologico pacien-
te consciente y orientado en tiempo, espacio y per-
sona con minimental test de 30pts, pares craneales
indemnes, taxia y praxia normal, trofismo y tono
muscular: normales. Fuerza Muscular V/V en
miembros superiores y paraplejia espastica en
miembros inferiores, con nivel sensitivo en T8,
Reflejos tendino Musculares: I/IV rotuliano y aqui-
leano derecho, III/IV rotuliano y aquiliano izquier-
do, Babinsky bilateral y clonus agotable en miem-
bros inferiores.

Laboratorio: monocitosis, no alteraciones elec-
troliticas, LDH y VSG elevadas. Epinefrina en
orina de 24 horas: 38 mcg/24h (VN: 2,5-
30mcg/24horas) Tomografia de cuello: lesion ocu-
pante de espacio hiperdensa que rodea la cardtida
externa extendiéndose hasta la bifurcacion (fig.1).
Se realiza eco doppler carotideo que informa lesion
ocupante espacio de aspecto solido localizado en
bifurcacion de cardtida comun izquierda con arte-
riografia que concluye en un tumor altamente vas-
cularizado que separa ambas ramas (fig.2).

Figura 1. TC cuello



SISSY M. RODRIGUEZ, ELIZABETH HERNANDEZ, LUCIA AMENDOLA

Figura 2. Angiografia

En la electromiografia se observa denervacion
escasa del miotomo L3, L4, L5 con estudio de con-
duccion motora normal, aunque hay hallazgos
compatible con lesion radicular multiple o lesion
de asta anterior de medula espinal por lo que se
realiza resonancia magnética de columna vertebral
con gadolinio, encontrandose fractura del cuerpo
vertebral D7 con lesion que comprime severamen-
te en cordon medular y con realzamiento 6seo, pos-
terior a administracion del contraste (fig.3).

Discusion

El curso clinico de los paragangliomas de cuer-
po carotideo se caracteriza por dos modos de des-
arrollo: crecimiento local regional y diseminacion
metastasica distante . Estos tumores son de curso
clinico variable segun su localizacion y extension y
son en su mayoria de comportamiento benigno; la
disfuncion barométrica, vértigo, cefalea, tinitus,
hipoacusia, compromiso de pares craneales son,
entre otros, algunos de los sintomas Se requiere la
determinacion de catecolaminas en orina y plasma
que al estar elevadas generalmente implican malig-
nidad “®. Existen pocos casos reportados en la lite-
ratura de malignidad y metastasis y no existen
caracteristicas histologicas o celulares que contri-

Figura 3. RM col cervical

buyan de forma significativa a este diagnostico.

Los hallazgos clinicos son el criterio mas fiable
para malignidad, y, por ello, el seguimiento a largo
plazo es esencial. Las formas malignas son mas
frecuentes en caso de paragangliomas funcionales,
especialmente en caso se secrecion de dopamina
19, La evaluacion clinica inicial incluye TC y/o
RM, angiografia carotidea y cerebral. El abordaje
terapéutico multidisciplinario, endovascular y qui-
rurgico, es seguro, efectivo y aceptado en este tipo
de tumores altamente vascularizados 7.

El tratamiento quirtrgico es el tratamiento de
eleccion 7, aunque hay motivos de discusion debi-
do a los riesgos postoperatorios de disfuncion
barorefléxica y paralisis de los nervios craneales
IX-X o XII "®. Experiencias recientes como la de
Netterville y colabortadores, con reseccion de
tumores de cuerpo carotideo estuvieron asociadas a
paralisis de nervios craneales en un 30%, y otras
complicaciones neuroldgicas postoperatorias
(eventos cerebrales isquémicos) en un 8-20% .

El tamafo del tumor carotideo es de muy
importante para definir la estrategia terapéutica.
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Generalmente, tumores mayores de 4 - Scm tien-
den a envolver parcial o totalmente las arterias
cardtidas, estando asociado a alto riesgo de sangra-
do y morbi-mortalidad. La embolizacion del tumor
previo a la cirugia ha sido empleada para disminuir
el tamafio y asi evitar las complicaciones ®°.

La radioterapia se emplea en pacientes que son
pobres candidatos para excision quirdrgica o
embolizacion, debido a la edad o condiciones de
cormorbilidad. Las complicaciones de la radiotera-
pia incluyen inflamacion del oido medio y del
canal auditivo externo, osteoradionecrosis, neuro-
patias de nervios craneales, y dafio directo del teji-
do cerebral. A pesar de la experiencia limitada, la
radioterapia en los paragangliomas es aparente-
mente beneficiosa en casos de lesiones irreseca-
bles, en pacientes de alto riesgo, y como coadyu-
vante en cirugias de exceresis incompletas del
tumor o metastasis **>*.

Debido a lo anteriormente descrito se decidid
en el caso clinico presentado iniciar radioterapia en
la zona submaxilar izquierda y llevar a cabo la
reseccion del tumor en D7 con laminectomia y
colocacion de protesis para estabilizar la columna
vertebral con posterior radioterapia local asi como
un seguimiento en el tiempo, tomando ademas en
cuenta la negativa del paciente para la interven-
cion quirargica y respetando asi su principio de
autonomia.
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Fe de Errata: Vol 24, N° 4, 2008.

En el Trabajo de Investigacion denominado Positividad de la inmunofluorescen-
cia directa para Pneumocystis jirovecii en contactos de pacientes con neumocis-
tosis; fue omitido involuntariamente el nombre de las Dras. Vera Reviakina y
Mercedes Panizo, quienes son autoras del estudio junto con las Dras. Arabia
Marellis, Ena Carrillo y Trina Navas, por lo cual les pedimos excusas.
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