EDITORIAL

EN BUSQUEDA DE SOLUCIONES

Es prioritario promover la imagen del Médico Inter-
nista, ante la comunidad y los organismos encargados
de organizar el Sistema Nacional de Salud, como un
profesional util en los diversos niveles de atencién mé-
dica, con unas caracteristicas que lo hacen imprescin-
dible y muy eficaz debido a su enfoque integral de la
problematica de salud desde la adolescencia hasta la
senectud con una sdlida formacién en Ciencias Basi-
cas y sin campo limitado en su actividad profesional
dentro de la Clinica Médica. No requiere para su prac-
tica del empleo de una tecnologia en particular y hace
un uso racional de la misma con una excelente rela-
cién costo/beneficio. La Sociedad Venezolana de Me-
dicina Interna agrupa a mas de 1.100 profesionales con
estas caracteristicas y si son bien utilizados en una or-
ganizacién que pretenda corregir los defectos del sis-
tema actual, sobre todo en el primer y segundo nivel
de atencién médica se lograria una medicina ambula-
toria altamente resolutiva, econdmica, de facil acceso
por parte de la comunidad y que descongestionaria los
hospitales y mejoraria el funcionamiento del tercer ni-
vel de atencién médica.

En las actividades cientificas de la Sociedad a ni-
vel Nacional, a través de los cursos de Educacién Mé-
dica continua, reuniones anatomo-clinicas, la publicacién
de la Revista Medicina Interna y los Congresos, se esti-
mularé la elevacién del nivel académico de los Médi-
cos Internistas, especialidades afines y médicos gene-
rales y ademas se orientara su interés asistencial y de
investigacion hacia los principales problemas de Salud
de la comunidad y se fomentara la participacién del
Internista en la planificacién, organizacién y funcio-
namiento de los diversos niveles de atencién médica,
sobre todo en la atencién primaria.

~ Al lograrse la apertura de la Divisién de Medicina
Interna del MSAS, se trabajara en la creacién de nor-

mas y procedimientos para una mejor prestacion de
servicios en los diversos niveles de atencién médica,
haciendo énfasis en el primer nivel. Ademas se promo-
vera una 6tpima relacién entre el recurso humano for-
mado por las Universidades en los post grados de Me-
dicina Internay los organismos empleadores, encarga-
dos de organizar el Sistema Nacional de Salud. Esto
se hara extensivo para el IVSS, IPAS-ME y Gobemacién
D.F. ‘

Una vez puesta en marcha,la proposiciéon que hi-
ciera la Sociedad Venezolana de Medicina Interna y
que fue aprobada en la 45° Asamblea Anual de la FMV,
en el sentido de crear una comisién permanente de
nuestro maximo organismo gremial para el estudio, or-
ganizacion y seguimiento del 1er Nivel de atencién mé-
dica, daremos alli todo nuestro aporte, el cual esta
plasmado en las Ponencias Centrales de los ultimos
Congresos de nuestra especialidad. En este aspecto
de la atencién primaria de Salud es de suma importan-
cia también, seguir los postulados de la Declaracién
de Alma-Ata, de septiembre de 1978, inicialmente una
conferencia Internacional OMS/UNICEF y que poste-
riormente fue asumida por la Asamblea General de la
Organizacién de las Naciones Unidas (ONU) como una
nueva Estrategia Internacional de Desarrollo.

En la Universidad, a nivel postgrado se propiciaran
las modificaciones en los disefios curriculares en la for-
macion del Médico Internista, para que ademas de lo-
grar niveles de excelencia académicos, se exprese en
la obtencién de una especialidad final, que produzca
profesionales con un concepto integral de la Salud y
con habilidades y destrezas que le permitan trabajar
en forma eficiente y eficaz en los diversos niveles de
atencién médica, con énfasis renovado en el primero
y segundo nivel.
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ARTICULO DE REVISION

STRESS, SISTEMA INMUNOLOGICO Y CANCER

Dr. José Rodriguez Casas*

En la dltima década se han producido numerosos
estudios que indican como el stress puede comprome-
ter la funcién inmunoldgica y como los estados psicold-
gicos pueden influenciar a la enfermedad y/0 su curso
y pronéstico.

En esta revisién presentaré algunos estudios rela-
cionados especificamente con la enfermedad cance-
rosa. Comenzaré la misma, con una revisién de los
conceptos del stress y las vias que sigue en sus res-
puestas somaticas. Seguidamente, haré una exposi-
cién sobre los efectos del stress en el sistema inmuno-
I6gico y los mecanismos inherentes a este efecto. Fi-
nalmente, el campo de investigacién mé4s importante
en relacion a stress y cancer, y las nuevas tendencias
terapéuticas al respecto.

CONCEPTO DE STRESS:

Hans Selye en 1946 ve al stress como una res-
puesta fisioldgica relacionada al proceso de adapta-
cion, definiéndolo asi: “stress es la respuesta no espe-
cifica del organismo a cualquier demanda hecha para
adaptarse, sea que la demanda produzca placer o do-
lor"1,

En nuestras culturas los agentes productores de
stress que parecen alterar los organismos y vidas, son
mas bien cognocitivos en su origen; es decir por si so-
los, no son capaces de producir cambios en nuestros
organismos, no afectan por la manera que tenemos de
interpretarlos (la amenaza inherentes al estimulo), y no-
sotros lo etiquetamos como stress psicogénico. Stress
psicogénico es una respuesta fisica adaptativa que fue
iniciada por un alerta cognitivo.

VIAS DE MEDIACION DEL STRESS:

El stress es una respuesta fisiolégica neuroen-
docrina. La regulacién a corto plazo, inmediata, depen-
dera del sistema nervioso. A nivel del neocortex y sis-
tema limbico, se elabora la interpetacién emocional del

* Profesor Ascclado, Cétedra de Clinica Médico “A”. Escuela
Vargas. Fscultad de Medicina, U.C.V. Jefe de la Cétedra.
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estimulo cognitivo. La respuesta es mediatizada a tra-
ves del talamo, hipotalamo posterior con sus eferen-
cias periféricas mediante el sistema nervioso simpa-
tico, el cual tiene inervacién directa en los érganos y
terminaciones en la médula suprarrenal que regulan
la produccién de catecolaminas: ambas vias producen
la respuesta somatica al stress.

La regulacién a largo plazo, dependera del sistema
endocrino y asegura la normalidad prolongada de Ia
actividad interna.

El estimulo siguiendo la via mencionada (neocortex,
sistema limbico, tdlamo, hipotalamo), producir4 la esti-
mulacion endocrina de la hipéfisis con sus respuestas
a nivel de las diferentes glandulas (suprarrenales, tiroi-
deas, génadas) y en consecuencia las respuestas so-
maticas periféricas al stress.

VIAS DE MEDIACION DEL STRESS SOBRE EL SIS-
TEMA INMUNOLOGICO:

Hoy sabemos que el sistema inmunolégico responde
al stress bajo la regulacion de factores hormonales, hu-
morales, nerviosos, celulares y genéticos por diversas
vias para mantener la homeostasis y proteccién contra
las enfermedades o para facilitar el proceso de enfer-
medad?.

Se ha demostrado que existen vinculos entre el ce-
rebro y los érganos y tejidos que constituyen el sis-
tema inmunolégico34.56.7.89.10,11.12 En efecto, han sido
descubiertas dos vias, una bioquimica y otra anatémica.
Estas vias son controladas por mecanismos hormona-
les y neurovegetativos integrados por el hipotalamo.
Lesiones experimentales del hipotalamo anterior supri-
men la reactividad inmunolégica, mientras que lesiones
del hipotalamo posterior pueden estimularla.

Los linfocitos tienen receptores para hormonas y
catecolaminas en sus membranas, el espectro de ello,
varia con el tipo y madurez de la célula linfatica. La
diferenciacién de los linfocitos en formas maduras, tam-
bién es promovido por influencias neurohumorales.



La influencia mas documentada ocurre a lo largo
de pasos bioquimicos que unen el hipotadlamo con el
timo13.14.15.16 donde maduran los linfocitos T. mediante
el efecto directo de la timosina en algunos puntos de
la maduracién y desarrollo funciona! de esas células:
esta produccién de timosina, es influenciada directa-
mente por la hipdfisis y glandulas suprarrena-
les!7.18.19202122 En condiciones de stress el hipotdlamo
libera factor liberador de ACTH (FLC), lo cual induce
que la hipdfisis secrete ACTH. Esta hormona estimula
las suprarrenales para liberar glucocorticoides. Los lin-
focitos T son muy sensibles a los glucocorticoides, par-
ticularmente los linfocitos T recién nacidos, los cuales
representan cerca del 90% de todos los linfocitos T pre-
sentes en el individuo en cualquier momento. Una ele-
vacién anormal de los niveles de glucocorticoides,
dafaria o destruiria estas células o prematuramente
induciria su migracién desde el timo a otros tejidos de!
sistema inmunolégico. La contraccion resultante de! timo

es tan pronunciada, que la glandula ha sido llamada
barémetro del stress y su peso usado como una ma-
nera indirecta para medir Ia liberacién de glucorticoi-
des adrenales. Por otra parte, los glucocorticoides en
altas concentraciones, enmudecen las respuestas in-
munes, mientras en pequefas cantidades, las acti-
Van23,24

Asi vemos, que la respuesta endocrina al stress
fisico y/o alerta emocional es iniciado en el hipotalamo.
Las células neurosecretorias descargan neuropéptidos
hipofisotrépicos por la via del sistema hipofisario portal
a la adenohipdfisis, donde estos productos modulan
la liberacién de hormonas hipofisarias. Neuronas hipo-
taldmicas eferentes, simuitaneamente estimulan la se-
crecion de catecolaminas de la médula adrenal por via
de los nervios esplénicos. Las catecolaminas liberadas
inician luego, una cascada secundaria de efectos hor-
monales, los cuales sirven para perpetuar las respuesta
metabdlica al stress.

Estimulos estresantes + (emocional) -= Procesamiento cortical
(fisico) Sistema Limbico

Hipotdlamo
Hipéfisis ///

hormona estimulante de melanocitos
B endorfina

somatrotropina

prolactina

tirotropina

adrenocorticotropina

corteza \-

corticoesteroides

otras hormonas moduladoras
del stress

testoterona
melatonina
aldosterona

médula

catecolaminas

renina

calcitonina

tiroxina

hormona paratiroides
glucagon
eritropoietina
gastrina

insulina
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Siguiendo este orden de ideas, a la cabeza del eje
hipotalamo-hipéfisis-suprarrenales estan los neurotras-
misores?25:26:27.28.29.30.31: estos en particular la seroto-
nina, acetilcolina, noradrelanina, regulan la secrecién
delfactor liberador de ACTH del hipotalamo, por consi-
guiente disparan la cadena de eventos que despiertan
0 atendan la respuesta inmune. Los mismos estan
siendo relacionados con una via anatémica que con-

trola el sistema inmunolégico, el sistema nervioso auténo-
m°32,33,34,35_

Se ha demostrado recientemente que ramas del
sistema nervioso auténomo, estan profundamente en-
raizadas en los tejidos linfaticos del organismo. Neuro-
nas simpaticas y parasimpaticas originadas del hipota-
lamo inervan directamente el timo y bazo3627, y la ace-
til; colina de estos circuitos parece originarse dentro
deltallo cerebral y la médula espinal. D. Felton encuen-
tra hallazgos similares, una red tinica de fibras nerviosas
en elbazo, médula ésea, ganglios linfaticos y timo. Es-
tas fibras nerviosas siguen los vasos sanguineos den-
trode las glandulas y se irradian en lo tejidos con abundan-
tes linfocitos T, donde ellos posiblemente controlan los
procesos linfociticos.

Oftros descubrimientos importantes son los hallazgos
de receptores en la superficie de los linfocitos, a la no-
radrenalina, adrenalina, acetilcolina e insulina, una base
mas que demusstra la interrelacién del sistema inmu-
nolégico y endocring38.39.40.41,42,43,44

El descubrimiento que las terminaciones del Sis-
tema Nervioso Auténomo, entrelazan los tejidos linfati-
cos, ha rescatado nuestra visién del sistema inmunold-
gico. Esta nos lo muestra, como una glandula endo-
crina y como tejido endocrino, posee un enlace directo
anatémico al cerebro. Esta comunicacién tiene lugar
a través del eje hipotalamo-hipdfisis-suprarrenales. Ade-
mas las sustancias que ejercen esta influencia ACTH,
betaendorfinas, linfokinas y citokinas, los productos qui-
micos de los macréfagos y los similares a hormonas
timosinas, sintetizadas en el timo, originadas en el pro-

pio sistema inmune, podrian ser llamados inmunotrasmi-
SOres45.4647.48,

Ha sido reportado que la ACTH y la betaendorfina,
ademas de ser secretadas por la hipdfisis y el cerebro,
son también producidas por los linfocitos*9. Esto su-
giere que muchas células del sistema inmunolégico ac-
tuan independientemente como glandulas mindsculas,
que modulan las respuestas inmunes cuando elias mi-
gran a través del organismo. Trabajos en ratas han
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demostrado, que el nivel de noradrelina en el cerebro
puede ser disminuido por la accién de la timosina y
linfokinas, lo cual hace pensar que las timosinas mis-
mas pueden estimular el hipotdlamo por via de un neu-
rotrasmisor y por consiguiente, poner en movimiento
la cadena de reacciones quimicas asociadas con el eje
hipotélamo-hipéfisis-suprarrenales.

Posiblemente la funcién de las timosinas y otros
inmunotrasmisores, es modular la respuesta inmune
y constituyen el estado final de un asa de retroalimen-
tacion entre el sistema nervioso central y los tejidos
del sistema linfatico inmune. El concepto de un circuito
funcional de autocorreccién que une al cerebro con la
hipéfisis, suprarrenales y gldndula timica ha sido pro-
puesto por muchos investigadoress9:s1,

El sistema inmunolégico no solo recite sefiales del
cerebro, sino que trasmite sefiales a él. En tal sentido,
productos solubles del sistema inmunoldgico como las
timosinas, no solo modulan las respuestas inmunoldgi-
cas directamente, sino que actian como inmunotras-
misores poér modulacién del eje hipéfiso-suprarrenal-
gonadal®2. En esta forma la informacién linfatica-endo-
crina provee al cerebro datos derivados del contacto
entre inmunocitos y varios antigenos o tumores. Asi,
los linfocitos circulantes pueden ser vistos como “érga-
nos sensoriales”, convirtiendo informacién derivada del
contacto con patégenos a sefiales endocrinas Utiles para
el cerebro33. Tal informacién podria influenciar proce-
$0s conductuales o fisiolégicos que se adaptan durante
lainfeccién o injuria. Ejemplos de los efectos potencia-
les del sistema inmunoldgico sobre la funcién cerebral,
incluye la evidencia de disminucién de la secrecién de
noradrenalina a la activacién del nicleo hipotalamico
especifico durante la respuesta antigénica. Conco-
mitante con estos cambios, esta una disminucién del
contenido de noradenalina en los érganos linfaticos pe-
riféricos durante la respuesta inmunoldgicass.

Ademds ejerciendo efectos sobre la funcién cerebral
mediante secrecién endocring, las células inmunoldgicas
pueden también ejercer efectos humorales mediatiza-
dos sobre 1a funcién endocrina. Los linfocitos se ha de-
mostrado contienen ACTH, para estimulacién directa
de la corteza adrenal 5657, Adem4s este fenémeno su-
giere la posible existencia de un eje linfatico-adrenal
que complementaria el eje hipotalamo-hipdfisisse. Esta
rigueza de comunicacién entre el sistema inmunol6-
gico, el SNC y el sistema endocrino, no debe sorpren-
dernos. Un sistema tan critico para la sobrevivencia



como es el sistema inmunolégico, debe ser capaz de
interactuar en forma bidireccional con estos importantes
sistemas integradores>®

Hay suficientes trabajos que demuestran la relacion
de los estados emocionales sobre la competencia del
sistema inmunolégico. De esta manera, existe evidencia
de una disminucién de la inmunocompetencia durante
el stress y depresién, sugiriendo un papel del SNC en
la modulacién del aparato inmunolégico. Los mecanis-
mos mediante lo cual esto ocurre, son variados.

Un trabajo reciente ha demostrado la presencia de
un marcador neuroendrocino (APUD) “amina precur-
sora de la captacién y decarboxilacién celular”, dentro
de los diversos érganos linfaticos, lo cual sugiere un
campo estrecho entre el sistema inmunoldgico y el neu-
roendocrino®0.

Ademas, hormonas del eje hipotalamo-hipdfisis-
gonadal, deprimer: la respuesta linfocitica a estimulos
antigénicos por medio de mecanismos mediatizados
por receptores®!-62. Contrariamente, la hormona de cre-
cimiento, la insulina y la tiroxina, aumentan la inmuni-
dad celulare3: la B endorfina la cual es cosecretada con
ACTH de la hipdfisis anterior, ha sido demostrado que
especificamente aumenta la actividad natural de los “na-
tural killer cells”84. Este efecto inmunolégico, se ha pen-
sado sea uno de los principales papeles de la B endorfina
secretada periféricamente. Esto sumado a los estudios
que demuestran la influencia del cerebro a través del
sistema nervioso auténomo en el sistema inmunolé-
gico, con la presencia de fibras del mismo alrededor
de los linfocitos en el bazo®3. Asi también, la denerva-
cidén quirirgica del bazo y la simpatectomia quimica,
conducen a un aungmento en la inmunocompeten-
Cia66,67_

STRESS Y CANCER

Los estudios comentados anteriormente, han dado
base a la investigacién de este amplio y promisor campo.

Es conocido mediante numerosas investigacio-
nesS52.68,68,70,71,72,73,74,75 que el stress fisico y cognitivo,
disminuye la inmunocompetencia, especialmente las
funciones relacionadas a la inmunidad de mediatiza-
cién celular. Algunos estudios, han demostrado cam-
bios cuantitativos, tales como una disminucién de los
linfocitos T, y cambios cualitativos, tales como una res-
puesta disminuida a la estimulacién mitogénica y alo-
génica.

En 1977, estudios’® demuestran por primera vez
una relacién entre el estado psicolégico y la funcion
inmunoldgicas: el estudio fue hecho enindividuos cuyos
cényuges habian fallecido recientemente. Fue estudiada
la funcién mitogénica, la cual ha sido una de las prue-
bas més frecuentemente utilizadas para medir la fun-
cién inmunoldgica in vitro, en respuestas a estados psiqui-
cos; el estudio demostré que la respuesta de los linfo-
citos T, estaba reducida a las 3 y 6 semanas después
de la muerte de las esposas en los individuos estudia-
dos, o sea durante el proceso activo del duelo; este
efecto de respuesta baja de los linfocitos T, demos-
trado por los investigadores, era acumulativo en el
tiempo; para ese entonces algunos de los mecanismos
que intervienen en la proliferecién de las células T no
habian sido elucidados. Hoy dia podriamos inferir que
muchos factores podrian estar involucrados en esta po-
bre respuesta, incluyendo anormalidades en la secrecién
o acciénde lainterleukina 1 e interleukina 2 y deficiente
reconocimiento de los determinantes antigénicos del
mitégeno como extrafo. Funcionalmente, defectos po-
tenciates en la actividad de los linfocitos T, lo cual po-
dra comprometer muchos mecanismos inmunolégicos
importantes, incluyendo resistencia a agentes virales,
micéticos y disminucién de la integridad en la vigilancia
de las células tumorales. Por otra parte, las células T
también contribuyen a la proliferacién de las células
B por secrecién de factores de diferenciacion de las
células B; defectos funcionales en la actividad de la
célula T, podria también afectar la inmunidad de me-
diatizacién humoral (ej. infecciones bacterianas, anafi-
laxis).

Ademads a la estimulacion in vitro, estos investi-
gadores midieron in vivo los cambios en la funcién de
los linfocitos T, cambiando sus sistemas con algunos
antigenos especificos conocidos para producir una reac-
cién caracteristica retardada de hipersensibilidad que
es aparente en las pruebas dérmicas de rutina. La res-
puesta en contraste a la anterior, fue de normalidad,
lo cual indica que una amplia variedad de interaccio-
nes celulares requeridas para la hipersensibilidad re-
tardada (interleukina 1, interleukina 2, factor activarnte
de los macréfagos, etc.), estaban permanentemente in-
tactos.

Debe ser sefialado, sin embargo, que la anergia
en las pruebas dérmicas implica un compromiso mas
profundo del sistema inmunoldgico que las respuestas
anormales a la estimulacién mitogénica.
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Otro estudio’?, en una linea similar de investigacién
sefiala la posibilidad de una disminucién de la forma-
cién de anticuerpos durante el duelo. Sefiala ademés
la posibilidad pero no de evidencia definitiva, de una
reversion espontanea de estos hallazgos en un segui-
miento durante 4 a 14 meses mas tarde.

La critica a ambos estudios, es que los pacientes
no recibieron diagnésticos psiquiatricos estandarizados
y escalas que midieran el estado depresivo, lo cual hace
dificit determinar si el compromiso inmunolégico repor-
tado, fue debido al stress del duelo normal o algun otro
trastorno psiquiatrico oculto, tal como la depresién
mayor,

Sin embargo un estudio posterior’®, demuestra la
respuesta de la inmunidad celular, francamente dis-
minuida en sujetos en duelo, en quienes si fueron eva-
luados los sintomas depresivos mediante una escala.

Otro estudio’®, para demostrar la relacién entre la
soledad, eventos stresantes de vida y alteraciones de
la inmunocompetencia en pacientes con varios tras-
tornos psiquiétricos; ademas de los cambios encontra-
dos en la actividad de los linfocitos T, encontraron una
disminucidn en la actividad de los “natural killer cells”.
Esto sugiere la posibilidad de un compromiso en ia res-
puesta inmunoldgica a las células tumorales, virales y
antigenos alogénicos.

Otros estudios aportan evidencias directas en la re-
lacidn existente entre stress, respuesta inumunoldgica
y céncer8081.82 Estos (iltimos autores sefialan en su
obra: en las conferencias de USA en 1966 y 1969 so-
bre los aspectos psicofisiolégicos del cancer y en las
reuniones europeas sobre investigacion psicosomatica
en cancer, organizadas en Yugoeslavia desde 1972,
un gran ndmero de reportes que coinciden en el esta-
blecimiento de relaciones entre cancer y variadas con-
diciones neuropsiquicas (stress, emocién negativa).

La investigacién de la regulacién de la inmunogé-
nesis neurohumoral, es un aspecto importante del pro-
blema del aumnento de la sensibilidad de las células
inmunocompetentes a los antigenos del tumor. Ha sido
demostrado, que en el curso del desarrollo de un tu-
mor, formaciones nerviosas centrales y peritéricas pue-
den sufrir cambios morfoldgicos considerables. Se ob-
servo que en presencia de tumores malignos, ocurrieron
cambios estructurales en fas neuronas y fueron acom-
pafiados de alteraciones en la trasmisién sinaptica.

Por consiguiente, las dos razones basicas parala
inconsistencia de la funcién antitumor del sistema in-
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mune, son los siguientes: la débil inmunogenicidad de
los antigenos del tumor con el resultado que ellos no
son bien identificados por las células linfoides, y la pre-
sencia de alteraciones morfofuncionales del sistema
nervioso en el organismo portador del tumor, como re-
sultado de lo cual, el terreno neurohumoral para las
reacciones inmunoldgicas, no es éptimo. Por consi-
guiente creemos que la investigacién para la activa-
cién inmune antitumoral, debe ser conducida hacia el
desarrollo de métodos que aumenten la inmunogenici-
dad del antigeno tumoral, utilizando inmunoestimulacién
y encontrando el terreno neurohumoral éptimo, para
el desarrollo de reacciones inmunes antitumorales.

En relacion al sistema nervioso simpatico, es un
campo efector en la regulaciéh de la actividad inmu-
nolégica. La activacién del sistema nervioso simpatico,
es acompafiada por estimulacin de las reacciones in-
munes. Inhibicién de la funcién inmune ha sido obser-
vada durante la activacién del sistema nervioso para-
simpatico. Se ha encontrado en ratas, profundos cam-
bios en el funcionamiento del sistema simpaticoadrenal
(particularmente en sus mediadores) durante la cance-
rogenesis inducida por DMB (9-dimetyl-1-2 benzotra-
ceno). Los cambios en el metabolismo de las catecola-
minas tienen lugar en fases. La primera fase esta ca-
racterizada por un aumento en la intensidad del me-
tabolismo de las catecolaminas y desarrollados pro-
bablemente como respuesta al efecto téxico del carci-
négeno. Luego de un periodo de normalizacion, Ia se-
gunda fase de la activacién del sistema simpaticoa-
drenal, fue observada en animales en el periodo de
formacién focal del tumor. Estos cambios, arreglan la
respuesta al tumor ya formado y tienen manifestacio-
nes de defensa adaptativa, pero esta respuesta desa-
rrollada durante el crecimiento tumoral no tiene un efecto
antitumor. La tercera fase de cambios, fue caracteri-
zada por una disminucién en la actividad funcional del
sistema simpaticoadrenal y tiene lugar en los estadios
tardios del desarrollo tumoral. Estos autores demos-
traron que el proceso del tumor, esta caracterizado por
cambios particulares en los neurotrasmisores conteni-
dos en el hipotalamo, lo cual puede dar lugar a altera-
ciones tardias en las funciones reguladoras. De alli pues,
estas alteraciones del hipotadlamo pueden causar res-
puestas inmunes inadecuadas sobre el sistema sim-
patico-adrenal, hipéfisis-adrenal y sus sistemas perifé-
ricos. La correccién precoz del estado neurohumoral
por medios electrofisiolégicos y farmacolégicos, pro-
dujo un considerable aumento en el efecto antitumoral



de inmunoestimulacién no especifico.

En un estudio de Udupa y col.83 senala otros con-
ceptos interesantes en el desarrollo y progresién del
carcinoma en diferentes sitios del organismo. El stress
psiquico parece producir su efecto por liberacién de
un exceso de catecolaminas y cortisol a la sangre. El
exceso de cortisol es causante de inmunosupresién,
conduciendo a la proliferacion de células mutantes, las
cuales conducen a la formacién del tumor. El exceso
de catecolaminas, causa vasoconstriccion de un érgano
débil conduciendo a condiciones anaerdbicas las cua-
les pueden hacer que las células normales se transfor-
men en células anormales. Tales células anormales con
inmunidad suprimida, favorecen el desarrollo del cén-
cer. Esto en contraste al sarcoma, donde parece que
hay una reaccién inmunolégica excesiva. Estos estu-
dios fueron hechos en ratas. El autor sefala que, seria
interesante estudiar el efecto de varias medidas para
reducir el stress, tales como el uso de tranquilizantes
0 combinados a la practica del yoga, el cual disminuye
los niveles circulantes de catecolaminas y cortisol, en
la prevencién y control del cancer.

En una comunicacién presentada por Locke en el
13 Congreso Internacional del Cancer®*, sefala que
los estudios en humanos de los efectos del stress ex-
perimental y natural, sobre los parametros de la in-
munidad de mediatizacién humoral y celular, sugieren
que el stress puede suprimir o aumentar la funcién in-
munoldgica, dependiendo de ciertos factores criticos.
Estos factores incluyen: 1) el pardmetro especifico de
la funcion inmunolégica medida. 2) la duracién y tiempo
del stress. 3) la capacidad de manejo del mismo y 4)
los rasgos de personalidad. Finalmente, ciertos factores
conductuales, especialmente rasgos depresivos de per-
sonalidad, han sido reportados, que estan asociados
con un riesgo aumentado de desarrollo del cancer y
una pobre respuesta al tratamiento de pacientes can-
cerosos, en estudios longitudinales prospectivos.

Continuando en este mismo orden de ideas, son
numerosos los estudios que demuestran 1a relacion en
la aparicién y desarrollo del cancer con factores emo-
cionales y de personalidad85:86.87, En este tltimo, Borv-
senko sefiala que estudios clinicos y en animales, han
demostrado un efecto de variables conductuales sobre
el curso del c&ncer. Ansiedad no relevante, desespe-
ranza, depresion y la incapacidad para modular la ex-

presién de ira, han sido implicados, como factores
especificos predictores de pobre prondstico. La secuela
endocrinoldgica de estos estados emocionales, pue-
den afectar ciertos parametros de inmunidad de me-
diatizacién celular, comprendidos en la resistencia del
huésped a la neoplasia. Ambos corticoesteroides y ca-
tecolaminas, son probablemente mediadores de efec-
tos conductuales sobre la funcién inmunoldgica. Variacio-
nes hormonales, pueden también afectar directamente
el crecimiento de tumores, o a través de mecanismos
especiticos tisulares no inmunoldgicos. Intervenciones
conductuales basadas en la produccién de la respuesta
de relajacién, proveen un significado de influencia afec-
tiva en estados fisiolégicos que pueden tener relevancia

-particular en el c&ncer. La practica de tales interven-

ciones, reduce la ansiedad y provee un sustrato para
manejar y aumentar la sensacién de control del paciente.
Tal “inmunizacién” contra la desesperanza, puede im-
pedir la depresién. Efectos fisiolégicos de tales inter-
venciones conductuales, ocurren sobre ambos niveles
directos e indirectos, la produccién de la respuesta de
relajacion de por si, reduce alteraciones fisiolégicas,
consistentes en disminucién del alerta de! sistema ner-
vioso simpatico. Ademés por reduccién del tumory des-
esperanza, los cambios fisioldgicos relacionados a tales
estados disféricos, pueden ser minimizados.

Otros estudios en esta misma linea de investi-
gaciont889.90.91.92.8.94 confirman las lineas de investi-
gacion trazadas, particularmente los tres titimos traba-
jos citados, son estudios prospectivos seguidos durante
anos. Los dos primeros demuestran como la morbili-
dad y mortalidad cancerosa es mayor en individuos cré-
nicamente deprimidos, lo’ cual es consistente con la hi-
pétesis que la depresién est4 relacionada con la su-
presion de mecanismos que intervienen en la preven-
cién del desarrollo y diseminacién de los tumores cancero-
SOS.

En sintesis dentro de esta linea de pensamiento
podemos concluir, que cambios en los estados psiqui-
cos, pueden disparar un cambio en las condiciones fi-
siolégicas que pueden disminuir el sistema inmunolé-
gico y en consecuencia, permitir el desarrolio del can-
cer. No es aventurado pensar que si aprendemos a
controlar los efectos del stress, pudiéramos ayudar a
prevenir uno de los factores patogénicos de la enfer-
medad cancerosa.
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STRESS
(stressores psiquicos, factores
del medio ambiente

Disminucién de anticuerpos,
linfocitos T y B,
natural killer cells y macréfagos

Disminucién del
Sistema Inmunolégico

Disminucién en la destruccién
de células cancerosas

CA£CER

NUEVAS TENDENCIAS EN EL TRATAMIENTO DE
LA ENFERMEDAD CANCEROSA

Sefalaré a continuacién algunas tendencias re-
cientes, aun en el campo experimental, tendientes a
mejorar el proceso canceroso.

Todos aquellos procedimientos terapéuticos que pro-
ducen estimulacién del sistema inmunolégico, deben
ser tomados en cuenta hoy dia, en el tratamiento del
cancer. En tal sentido es numerosa la investigacién en
relacion de drogas inmunoestimulantes (interferon, in-
terleukinas, etc.). En nuestro pais Lechin?, ha ensayado
drogas psicoactivas y comunica el uso de la clonidina
en 177 pacientes cancerosos, con mejoria parcial o to-
tal en 144.

Pero miinterés es sefialar, los procedimientos con-
ductuales cuyo fin conducen a una estimulacion del sis-
tema inmunoldgico. Ya en este campo han surgido al-
gunas investigaciones.97.98,99.100,101  estas concluyen
que la aplicacién de estos procedimientos conductuales,
han mejorado la calidad de vida en el paciente cance-
roso. Otra revisién en este campo'%2 concluye que la
intervencién psicoterapéutica, ayuda a extender ia so-
brevida con una mejor calidad de vida y recuperacién.
Hay indices que bajo favorable intervencién psicolégica
y con la reduccién de la tensién y ansiedad, hay un
aumento de catecolaminas y una disminucién de los
corticoesteroides y que la actividad de los “natural ki-
ller cells”, puede ser aumentada. Una intervencién psi-
colégica favorable, no solamente contribuye hacia una
sensacién de bienestar mejor en el paciente canceroso,
sino posiblemente también en cambios positivos bio-
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quimicos e inmunoldgicos en el organismo. Otro tra-
bajo publicado'%3, sefala la interaccién de factores psi-
cosociales multiples interactuando en la etiopatogenia
de la enfermedad cancerosa, mediante mecanismos
endocrinos e inmunoldgicos, los cuales deben ser to-
mados hoy en cuenta para explicar el aumento de la
enfermedad neoplésica en el ultimo siglo. En tal sen-
tido estas nuevas variables deben ser tomadas en

‘cuenta en el tratamiento de la enfermedad neopl4sica.

Comunicaciones preliminares'94, utilizan programas
de meditacién, ejercicios de relajacién y visualizacién
de escenas placenteras, en el tratamiento de pacien-
tes cancerosos, ademas de las terapias convencionales.

Otro estudio!95.1% publicado hace varios afos, se-
hala la posibilidad de modificar la repuesta inmunolégica
en cancer mediante la hipnosis; el segundo, muestra
mejoria en todos los casos, con regresién del tumor
en algunos.

Estudios mas recientes
107,108,109,110,111,112,113,114,115,116,117,118 1 19,120,121,

122,123,124,125,126,127,128, utilizando técnicas de relajacion,
imagenes de pensamiento 0 meditacién, tienen un deno-
minador comun en sus resultados; la mejoria clinica
del paciente canceroso, una mayor sobrevida, con una
mejor calidad de vida. Quiero destacar por su impor-
tancia y continuidad, los estudios de Meares utilizando
técnicas de meditacién; en uno de esos trabajos'??, se-
fiala la remision del cancer en un paciente utilizando
meditacion intensa, asi mismo en este trabajo sefiala
que la imaginacién visualizando células destruyendo
alas células cancerosas, interfirié en el efecto terapéu-
tico (activacién del sistema inmunolégico).

En otro trabajo publicado por este autor'¥®, sefiala
en 73 pacientes con cancer avanzado y 20 sesiones
de tratamiento, resultados de menor ansiedad, depre-
sién, menor disconfort y dolor. En un 20%, enlenteci-
miento en el crecimiento del tumor. Los resultados in-
dican que los pacientes con cancer avanzado, tuvieron
un 10% de regresién del crecimiento. Hay un 50% de
mejoria en la calidad de vida, y aquellos que murieron,
un 90% de oportunidad de una muerte digna.

Otro investigador en esta linea terapéutica, ha sido
Simonton y su esposa'3'.132133 estos autores utilizando
técnicas de relajacién e im&genes de pensamiento, re-
portan mejoria del paciente canceroso desde el punto
de vista clinico, calidad de vida y en algunos casos,
mejoria en el curso del tumor.

Asimismo Shapiro*34 comunica el progreso de dos



pacientes cancerosos en psicoterapia, quienes usaron
la capacidad para minimizar el dolor y disconfort, man-
teniendo un alto contaje de glébulos blancos a pesar
de la quimioterapia, y aumentaron la capacidad del sis-
tema inmunoldégico para luchar contra la enfermedad.
También fueron acompafiados con el uso de imaginacién
visual en el estado de trance. El paso gradual deses-
peracion a esperanza y aun confianza, también como
el desarrollo de una conducta mas acertiva es discu-
tido.

En la bibliografia revisada, no he podido hallar es-
tudios que midan la respuesta inmunoldgica mediante
la utilizacién de terapias conductuales. En tal sentido,
en el Hospital Vargas (Centro de Estudios Médico-
Psicolégicos y el Dpto. de Inmunologia de! Instituto de
Biomedicina) hemos iniciado una investigacién que ha
logrado ya sus primeros ensayos'35, dirigida a medir

la respuesta inmunoldgica (poblaciones de linfocitos
OKT4/0OKT8, anticuerpos monoclonales y “natural ki-
ller cells”) en una muestra experimental selectiva de
pacientes cancerosos en quienes utilizamos terapia con-
ductual mediante técnicas de relajacion e imaginacién
de imagenes de pensamiento en un periodo limitado.
Los resultados de esta investigacion los obetendremos

“en un futuro préximo.

No hay dudas, estamos en los albores de un campo
de investigacién prometedor en multiples areas que re-
lacionan la enfermedad al sistema inmunolégico. A pe-
sar del escepticismo aun presente en algunos ntcleos
de investigacion, el estudio de la enfermedad cance-
rosa no podra excluir enfoques multifactoriales, donde
la psiconeuroinmunologia, aportara pasos decisivos en
la comprensién de esta enfermedad.
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ARTICULO DE REVISION

TUBERCULOSIS PULMONAR

Dr. German Angeli*

La historia de la Tuberculosis se remonta mu-
chos afios atras; existe evidencia de tuberculosis désea
en esqueletos del Neolitico, egipcios, griegos, preco-
lombinos, etc.

En el siglo XVIII causaba el 25% de las muertes
en Europa, en el X1X hay que hacer un reconocimiento
a una serie de personajes que dieron un gran aporte
al estudio de esta enfermedad. René Laennec describe
la TBC-pulmonar y extra-pulmonar como parte de una
sola enfermedad {definicion Nosografica). Jean Ville-
min (1868) demostro y reprodujo la enfermedad inyec-
tando tejidos humanos y bovinos enfermos a animales
sanos, dandole el caracter infeccioso. Robert Koch
(1882), discipulo de Villemin, aisla el bacilo tubercu-
loso y demuestra su patogénesis. Wilhelm Roentgen
(1895), con el descubrimiento de los rayos X, da un
aporte importantisimo al conocimiento de la enferme-
dad, la visualizacion de las cavidades son claves para
el desarrolio y evolucidn de la misma, posterior al trata-
miento. En el siglo XX Calmette y Guerin (1906) descu-
bren lavacuna (BCG), creando con ellaunade las gran-
des controversias de la medicina. Selman Waksman
(1944), con el descubrimiento de la streptomicina, su-
ministra la primera sustancia efectiva en el tratamiento.

Segun la OMS cada afio mueren de Tuberculosis
no menos de 3 millones de personas, a lo que se su-
man anualmente de 4 a 5 millones de nuevos casos
infectantes y el mismo niimero de no infectantes, mu-
chos de los cuales se convertiran en transmisores de
la enfermedad?.

En Estados Unidos se presentan 22.000 casos nue-
vos cada afio. En los paises en desarrollo continia
siendo un problema de salud, en Filipinas constituye
la segunda causa de muerte, en la India 10 millones
de adultos tienen tuberculosis activa, existiendo tam-
bién una alta prevalencia en América Latina y Africa'=.

* Médico Internista e Infectélogo. Hospital Vargas de Caracas.

~ Pero el problema esta en que no todos los casos
son diagnosticados ya que no todos los infectados pre-
sentan signos clinicos de la enfermedad, por o que
las estadisticas no expresan la gravedad de la situa-
cion real'.

En nuestro pais también constituye un problema
de salud pubiica, ya que esta ampliamente diseminada
en todo el territorio siendo los estados mas afectados.
para 1987, segun cifras de la seccién de epidemiologia
del departamento de tuberculosis y enfermedades pul-
monares del Ministerio de Sanidad y Asistencia Social:
Zulia (18,4%%); Distrito Federal (12.5%) y Portuguesa
(6.8%).

Esta enfermedad ocupa el 52 lugar entre las muer-
tes por patologia respiratoria, y constituye menos del
1% de la mortalidad para ese afo. En las ultimas déca-
das se ha visto un descenso en la tasa promedio por
cada 100.000 habitantes, cifras que continGan en des-
censo, gracias al programa integrado de control de la
tuberculosis, a cargo del Depto. de TBC del MSAS.

DIAGNOSTICO DE LA TUBERCULOSIS PULMONAR

El interrogatorio y el examen fisico son de vital im-
portancia como primer paso. Por la variedad de formas
de presentacién nos orientan mucho al diagnéstico de
una infeccién respiratoria, pudiendo presentarse con
un cuadro insidioso (astenia, anorexia, pérdida de peso,
fiebre vespenrtina, sudoracién nocturna), una forma ca-
tarral (tos productiva, estrias sanguinolentas, fiebre, su-
doracién), una forma hemoptoica (puede ser sélo con
hemoptisis, con o sin otros sintomas), una forma aguda
{fiebre, escalofrios, mialgias, tos productiva, con o sin
derrame).

Los RAYOS X son un método muy bueno para el
diagndstico, con mucha sensibilidad y poca especifi-
cidad, pues son raros los casos de TBC-p con rayos
X normales. Siempre es muy sugerente ya que las ima-
genes en los Iébulos superiores son bastantes frecuen-
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tes. Solo el 10% se presenta en los I6bulos inferiores,
como es en casos de pacientes diabéticos, embaraza-
das, ancianos, infecciones por Micobacterium Avium
Intracelular. Las imagenes radiolégicas pueden ser de
aspecto bronco-neuménico, neumaénico, nodulares, cavi-
dades, fibrosis, tumores (tuberculoma), derrames, etc.
Aunque muy sugerente no nos hace un diagndstico de-
finitivo y es menos especifico que el cultivo bacteriols-
gicod+,

EL EXAMEN DIRECTO Y EL CULTIVO DEL ES-
PUTO. El examen directo mediante Ia coloracién de
Ziel Nielsen y el cultivo en medio de Lowestein Jensen
son los métodos de diagnéstico mas especificos y se-
guros. En Venezuela, para 1987 el 67% de los casos
notificados de tuberculosis, fueron mediante el examen
directo (segiin Departamento de Tuberculosis y Enfer-
medades Pulmonares del M.S.A.S.). El cultivo, que es
el método que nos daria el diagnéstico definitivo, tiene
el inconveniente de tardar entre 4 a 6 semanas en ob-
tener el crecimiento del M.TBCS#.

Otro método diagndstico es el PPD (derivado pro-
teico purificado de un estracto de bacilos TBC). Es un
metodo que tiene 50 afios en uso. En Venezuela utili-
zamos el lote RT23, 2 unidades de RT23 equivalen a
5 unidades del PPD standard. El diagndstico se basa
en el tamafio de la induracién (10 mm. o mas), no del
eritema, leidas 48 6 72 horas después de la inyeccioén
intradérmica de 2 UT del lote RT23 en el antebrazo
izquierdo. Una reaccién positiva al PPD es aquella donde
aparece una papula mayor o igual de 10mm. y nos in-
dica que el individuo ha sido infectado en algun mo-
mento de su vida con alguna micobacteria (M. Bovis,
M. TBC, M. Atipicas), o ha sido vacunado con la BCG
enun periodo menor de 2 afios (PPD positivo por vacuna-
cién puede verse hasta 2 afios después de la misma).
Este método representa una respuesta biolégica de di-
versas poblaciones de linfocitos Ty es un método me-
nos confiable de lo que quisiéramos. Es muy util para
hacer diagndsticos de infeccién, enfermedad, infeccién
reciente en caso de viraje de negativo a positivo, pero
tiene inconvenientes de falsos negativos (inmunosu-
primidos, ancianos, drogas imunosupresoras, infeccio-
nes virales, del 10 al 20% de los enfermos son PPD
negativo, la reaccion puede desvanacerse con el tiempo)
y falsos positivos (contacto con otras micobacterias,
vacunados con BCG, y en el lamado efecto Booster,
una respuesta exagerada de mejora inmunolégica en
personas que han tenido alglin contacto con micobac-
terias o a personas a quienes se les repite con frecuen-
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cia el PPD, pudiendo ocurrir a cualquier edad, siendo
mas frecuente en adultos y ancianos)!’.

Es dificil distinguir entre convertores recientes (in-
feccion reciente) y efecto Booster (infecciones remotas).
Estudios recientes sugieren que cambios en la técnica
del método elimina esta confusién?8.

NUEVOS METODOS DE DIAGNOSTICO. Existen

- nuevos métodos mas sofisticados que nos acercan al

diagndstico rapido de la enfermedad y a la erradica-
cién de la misma. En los ultimos afios se ha visto un
incremento a nivel mundial, lo que pudiera ser el resul-
tado de un aumento en el niimero de personas con
SIDA y otras poblaciones suceptibles. Esto nos obliga
a desarrollar nuevos métodos diagnésticos que garan-
ticen rapidez y efectividad, de manera de asegurar un
tratamiento temprano de la enfermedad.

En los dltimos 10 afios, los métodos SEROLO-
GICOS han sido muy dtiles en la seleccién de antige-
nos. El bacilo de KOCH tiene 89 diferentes antigenos,
la mayoria de los cuales son inespecificos, ya que los
comparte, con otras micobacterias.

El método ELISA se utiliza para detectar antigenos,
en LCR, esputo, suero, etc., de gran especificidad y
sensibilidad. La Aglutinacién de LATEX, sensibilizado
con anticuerpos contra los antigenos de la membrana
del bacilo TBC, produce una reaccién de precipitacion
que nos indica la presencia de la enfermedad. Existen
mas de 50 ANTICUERPOS MONOCLONALES, capa-
ces de seleccionar diversos antigenos del bacilo de
KOCH9,10,11,12‘

Los antigenos del micobacterium TBC despiertan
una respuesta imunoldgica, que se puede utilizar con
fines diagndsticos, mediante la deteccién de anti-
cuerpos. Determinaciones de fas diluciones de Ig G,
pueden ayudarnos a distinguir pacientes infectados, pa-
cientes con enfermedad, pacientes vacunados y pa-
cientes infectados con otras micobacterias?.

Nuevos avances, tales como RECOMBINACION de
ADN, involucran la genética con la infectologia. Se-
leccionando partes del ADN lo suficientemente especi-
ficas como para ser usadas con fines diagndsticos, se
separa la doble hebra det ADN en dos monohebras,
las cuales seran marcadas con isétopos radioactivos.
La muestra de esputo del paciente se somete a proce-
dimientos que fragmentan su ADN en monohebras, que
se incubaran en contacto con las ya marcadas, alinean-
dose asi la complementarias, que emitirdn una sefial
radioactiva que nos indica que en la muestra existe ADN



de M.TBC313.

Existen también métodos QUIMICOS. La deteccion
de substancias quimicas especificas sintetizadas por
las micobacterias y su identificacién por medio de ban-
das especificas con el espectrometro de masas y la
cromatografia de gases constituyen otro metodo de diag-
ndstico efectivos.

Sembrando muestras de pacientes infectados en
un medio de cultivo de Middlebrook, enriquecido con
acido palmitico marcado con C,, (CULTIVO RADIO-
METRICO), se liberara CO, junto con C'* al ambiente,
como producto del metabolismo de los acidos grasos.
Este CO, llevado a una cdmara de ionizacion, produ-
cird una corriente eléctrica, que sera proporcional al
nimero de bacilos en crecimiento, dandonos un indice
de crecimiento bacteriano3.

TRATAMIENTO. Antes de hablar del tratamiento
debemos hacer algunas consideraciones, ya que exis-
ten tres tipos de subpoblaciones bacilares, constitui-
das por microorganismos que se encuentran a nivel
intracelular y extracelular.

Los microorganismos que se encuentran a nivel in-
tracelular estan sometidos a un pH acido y viven en
un periodo de ienta multiplicacién (bacteriostasis). A
este nivel, drogas como la Pirazinamida, Isoniacida y
Rifampicina tienen muy buena penetracién. Otros mi-
coorganismos viven a nivel extracelutar como es el caso
de las cavidades donde estan sometidos a un pH alca-
lino o neutro, a este nivel estan en multiplicacién ac-
tiva, sobre todo en las paredes de las cavernas y son
estos los que determinan la gravedad de la enferme-
dad, los que se diseminan a otras areas por via bron-
quial o al exterior, y los que contienen mayor cantidad
de mutantes naturales resistentes. A este nivel drogas
como la Isoniacida (INH), la Rifampicina (RIF), Estreptomi-
cina (STR) y Ethambutol (EM) tienen buena penetra-
cién, no asi la Pirazinamida (PIRZ).

Hay una subpoblacion de micoorganismos de cre-
cimiento lento que viven en bacteriostasis a nivel del
Caseum y sobre los cuaies las drogas con mayor pe-
netracién y mas efectivas son la RIF y la INH.

Existen drogas llamadas de Primera Linea como
son la INH, EM, RIF, STRy la PIRZ llamadas asi por
su mayor efectividad y menor toxicidad, aunque no es-
tan excentas de efectos indeseados y drogas de Se-
gunda Linea con menor efectividad y mayor toxicidad.
(Ver Tabla N° 1).

Todas estas son bactericidas, excepto del EM que
es bacteriostatico y producen mejoria clinica y rapida
reduccién de la poblacién bacilar en menor tiempo. Su
mal uso nos lleva al fracaso con el desarrollo de una
TBC resistente.

Las drogas bacteriostéticas determinan la des-
truccién de bacilos persistentes y si se usan portiempo
suficiente lograremos curacién, de lo contrario se favo-
recen las recaidas, pero esta vez a gérmenes sensi-
bles.

Lo m&s importante de la combinacién de drogas
bactericidas y bacteriostaticas, es que aumentan en tal
forma la potencia de los tratamientos que han permi-
tido abreviar la duracién de los mismos a la mitad del
tiempo que se requeria hasta hace poco.

El esquema actualmente utilizado en Venezuela
consta de dos fases. Una primera intensiva, supervi-
sada, con cuatro drogas (STR, INH, RIF y PIRZ), 6 dias
por semana y una segunda fase de mantenimiento por
18 semanas, con dos drogas (INH y RIF) supervisada
o autoadministrada. (Ver Tabla N2 2).

El esquema de Retratamiento (Ver Tabla 3) esta
indicado en los casos de fracasos de Tratamiento pre-
vio, donde no se ha logrado negativizacién del esputo
al sexto mes de tratamiento. Debe estar el paciente
hospitalizado hasta la lograr la negativizacion del es-
puto y consta de dos fases. Una primera fase inten-
siva, hospitalaria de 12 semanas, supervisada, concua-
tro drogas (STR, EM, Ethionamida [ET] y PIRZ) 7 dias
por semana y una fase de mantenimiento ambulatoria
de 40 semanas, supervisada con dos drogas (EM y
ET), 6 dias por semana. - -~

El 70% de los casos tratados en Venezuela en la
década de los afios 80 fue de manera ambulatoria. Solo
un 30% necesité hospitalizacion.

Existen indicaciones de hospitalizacién tales como
las recaidas, casos graves, toxicidad severa a las dro-
gas, casos con problemas sociales que les impide lo-
grar el tratamiento con regularidad, asegurando asi el
cumplimiento, y enfermos poliresistentes. El reposo y
el peligro de contagio no son indicaciones de hospitaliza-
cién.

¢A QUIEN SE DEBE TRATAR? 1) Pacientes BK
(+) o BK (-) y cultivo positivo; 2) Pacientes con con-
tactos positivos, Rayos X positivo, sintométicos, BK (-)
y cultivo negativo; 3) TBC Miliar con cultivo negativo;
4) Sospecha de TBC mientras llega resultado bacterio-
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ESQUEMA DE RETRATAMIENTO
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logico.

El éxito del tratamiento depende de Ia calidad del
esquema y fa duracién del mismo.

¢ QUE HACER CON LOS CONTACTOS? La qui-
mioprofilaxis estd indicada en pacientes menores de
15 afios que hayan tenido contacto con pacientes en-
fermos, que no estén vacunados, que sean PPD posi-
tivos en quienes la evaluacién clinica, bacteriolégica
y radioiégica fue negativa. La droga indicada es Isonia-
cida a la dosis de 10 mgs./Kg.p/dia, con un méximo
de 300 mgs. al dia, una sola toma diaria por un afio.
(Ver Tabla 4)5.

QUIMIOPROFILAXIS EN TBC RESISTENTE ADRO-
GAS. En casos de resistencia a INH debe usarse Ri-
fampicina por su efecto bactericida, baja MIC, poca to-
xicidad y rara resistencia a la misma. Existen alterna-
tivas como son la RIF + INH o RIF + ET4.

Existen evidencias de que el uso del ET y la PIRZ
protegen contra el desarrollo de resistencia'4.

En caso de resistencia a INH y RIF (poco comtn)
se debe usar un agente bactericida poco téxico como
la Ciprofloxacina (hay poca experiencia en humanos,
no parece tener resistencia cruzada). Reportes indican
que la Rifabutina (Ansamicina) es efectiva en cepas
resistentes a la RIF.
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ARTICULO DE REVISION

RINON Y EMBARAZO

Marcos Boissiere Paez*
Dr. Marcos Boissiere Tremaria**

El embarazo induce desde las primeras semanas
una serie de importantes alteraciones sobre la regula-
cién del volumen corporal, que imponen al rifidn una
adaptacion funcional hasta el doble de los requerimien-
tos normales. Entre los factores fisioldgicos responsa-
bles estan el aumento del gasto cardiaco, aumento del
flujo sanguineo renal y del indice de filtracién glomeru-
lar, asi como disminucion de'la resistencia vascular re-
nal'. Como resuitado de la hiperfiltracién, aumentan la
depuracién de creatinina y del dcido urico2-3, puede apa-
recer glucosuria* y puede enmascararse un déficit fun-
cional renal pre-existente alembarazo en pacientes ne-
frépatasS. Ya hacia el tercer trimestre la hiperfuncién
cae a niveles pre-embarazo® y se demuestra mejoruna
eventual insuficiencia renal. Acompafiando la expansién
de volumen sanguineo aumenta la secrecién de aldos-
terona y secrecién renal de renina por la reduccién de
la resistencia vascular periférica y a su vez vasodilata-
cion por elevacion de prostaglandinas de origen Gtero-
plancentario®, comprobandose asimismo muy altos ni-
veles de mineralocorticoides®a. La elevacion de renina
determina un incremento de 3 a 5 veces la concentracién
plasmética de angiotensina li, para prevenir excesiva
reduccién de la tensién arterial’. Se produce retencién
hidrosalina acumulativa®s, pero el rifién se ajusta per-
fectamente a los cambios, siendo capaz de manejar
bien una ingesta excesiva de sodio® y una restriccién
aguda del mismo'!.

Latensién arterial normalmente disminuye en el em-
barazo, los promedios de tensién distélica 15 mmHg
més bajos que antes del embarazo?, tanto en gestan-
tes previamente normotensas como en hipertensas co-
nocidas; para el tercer trimestre se registran prome-
dios de elevacién de 30 a 40 mmHg sobre niveles pre-
vios. Edema ocurre normaimente en 80% de los em-
barazos y no tiene significacién pronéstica’®, y protei-
nurias anormales no se aceptan sino excediendo los
300 mg en orina de 24 horas'41'5,

* Médico Internista y Nefrélogo. Profesor de Clinica Médica,
Escuela de Medicina Luis Razetti. U.C.V.
** Médico Residente. Hospital La Carmellera. Estado Miranda.

E! conocimiento de estas alteraciones funcionales
renales, hemodinamicas y hormonales ocurridas du-
rante el embarazo normal, constituye un punto primor-
dial para la diferenciacién entre manifestaciones rena-
les fisioldgicas, signos patolégicos indicativos de pre-
eclampsia y signos de enfermedad renal asociada a
embarazo normal o a pre-eclampsia. Ello resulta con
frecuencia dificil de establecer con certeza en cualquier
etapa de la gestacién, en perjuicio de 1a claridad diag-
nostica necesaria para la adecuada proteccién de la
madre y/o del feto.

La presuncion diagndstica de pre-eclampsia es el
pivote alrededor del cual se debaten otras hipétesis de
mayor o menor ominosidad, a partir del segundo tri-
mestre del embarazo. La razén es que no existe prueba
clinica precisa de pre-eclampsia, su causa no se co-
noce y no puede ser identificada sino como un sindrome.
Experimentalmente se demuestra reduccién de flujo san-
guineo utero-plancetario, activacion del sistema de coa-
gulacién y se vierte material trombopldstico hacia la cir-
culacién, formandose depdsitos de fibrina en el glo-
mérulo'?.18. La hipertensi6n sistémica puede ser la con-
secuencia de un aumento de la resistencia periférica
por caida en la produccién de prostaglandina E y acti-
vacion del sistema renina-angiotensina?s.

Por muchos afios se ha aceptado como definicién
del sindrome pre-eclamptico la presencia de hiperten-
sion arterial, edema y proteinuria. Sin embargo, el edema
puede corresponder a efecto fisioldgico de aldosterona
y estrégenos y por comprensién de vena cava infe-
rior'320 por lo cual actualmente se recomienda no in-
cluirlo en la definicién. La presencia de proteinuria dé-
bil no es determinante diagnéstico. Considerar tensién
arterial relativamente elevada respecto a niveles de co-
mienzo de embarazo puede conducir a error, asi que
el diagndstico de hipertensién resulta mejor basado en
cifras absolutas. La tensién sistélica es mas variable
que la diastélica?! y no aporta datos prondsticos. Por
lo tanto, la definicién de hipertensién en pre-eclampsia
se basa en tension diastélica igual o mayor de 90 mmHg,
demostrandose correlacién estadistica con una morta-
lidad perinatal significativamente aumentada?22.
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Tanto hipertensién como proteinuria aislada pue-
den observarse en pacientes embarazadas en las que
no se consolida el diagndstico de pre-eclampsia, de
hipertensién esencial o de enfermedad renal pre-exis-
tente. De alli los términos surgidos de “hipertensién in-
ducida por embarazo” y “proteinuria inducida por em-
barazo”'S. Actualmente se recomienda restringir el tér-
mino “pre-eclampsia” a los casos con “hipertensién pro-
teinurica”??, exclusive de la presencia de edemay de
fa limitacién de primiparidad, y este criterio se corre-
laciona bien con la conocida patologia renal de la pre-
eclampsia descrita por Pollak y col.23 y McKay y col.?4.
Esto tiende a simplificar el problema de fondo, que es
fa dificultad para una clara definicién patogenética de
fa hipertensién en el embarazo, cuando no puede iden-
tificarsela con pre-eclampsia. De alli que la Sociedad
Internacional para el Estudio de la Hipertension en el
Embarazo haya propuesto una clasificacién y recomen-
dado su adopcién para una mejor aproximacion clinico-
terapéutica's25, la cual cubre practicamente todas las
posibles situaciones clinicas. Esto es tanto mas impor-
tante cuanto que la entidad “hipertensién inducida por
embarazo, que puede asociarse a edema, proteinuria,
hiper-uricemia y alteracion de enzimas hepaticas, como
sintomas aislados o combinados, se le ha observado
en un 5% de embarazadas, con significativa mortali-
dad fetal y morbilidad materna2® y muiltiples hallazgos
metabdlicos se han demostrado, entre ellos aumento
de catecolaminas y de la reactividad vascular a la an-
giotensina Il, incremento de secrecién de desoxicorti-
costerona, del contenido de calcio intracelular arterio-
lary disminucién de sintesis de prostagtandina E y hor-
mona natriuréticata.26.27.28.28,

Redman y Jefteries3°, en estudio reciente sobre mas
de 16.000 embarazos, con revision de criterios y defi-
niciones de pre-eclampsia, proponen los siguientes pa-
rametros: tensién diastélica inicial inferior a 90 mmHg,
una elevacién subsiguiente de 25 mmHg y una lectura
méxima de por lo menos 90 mmHg. Los resultados de
este andlisis demuestran una excelente consustacién
diagndstica y ayuda en la conducta precoz a tomard!.

Se han detectado altos niveles de complejos inmu-
nes circulantes en sueros de pacientes con pre-eclamp-
sia severa, con anticuerpos 1gG e IgM reaccionando
con fas membranas basales de placenta y rifién, que
pueden representar un importante papel en la patoge-
nia de esta entidad32 y que abre el campo a especula-
ciones inmuno-profilacticas. Se comprueba ademas un
trastorno generalizado del sistema de coagulacién33.34,
evidencia de sintesis de tomboxano plaquetario3s y al-
teraciones de prostaglandinas afectando el tono arte-
rial®.37, todo lo cual ha inducido al uso de terapia anti-
plaquetaria preventiva3, Por otra parte, el embarazo
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impone un importante requerimiento de calcio que con-
lleva a disminucion de la reabsorcién ésea y renal, ge-
nerando un hiperparatiroidismo fisiolégico®®, que puede
aumentar fa concentracion de calcio intracelular e in-
ducir vasoconstriccién y una mayor incidencia de hi-
pertension inducida por embarazo y pre-eclampsia en
gestantes con dietas deficitarias en calcio y su pre-
vencion mediante suplemento de calcio*®,

El problema que plantea la mayor amenaza para
fa madre y el feto es Ia hipertensién asociada a enfer-
medad renal crénica primaria 0 secundariad! 42434445,
y generalmente las decisiones respecto a permitir la
continuacién o terminacién del embarazo dependen del
control de la hipertensién. El prondstico més sombrio
se observa en pacientes con glomérulopatias prolife-
rativas y escleréticas, que se acompafian de un alto
porcentaje de hipertensién grave*é, en contraposicién
aglomerulopatias membranosas y nefropatias tabuloin-
tersticiales crénicas?647, salvo entre estas tltimas de
la pielonetritis crénica agudizada“.

La proteinuria nefrética es frecuente en la embara-
zada con nefropatia crénica. En la serie de Katz y col.5,
en 121 embarazos en pacientes con enfermedad renal
crénica, 51 presentaban proteinuria y en 39 con rango
de sindrome nefrético, sin empeoramiento de la fun-
cion renal durante el embarazo, pero con alto porcen-
taje de partos pre-término, bajo peso neonatal y pér-
dida fetal, que en otro estudio se correlacionaba bien
con hipoalbuminemia®®. El empleo de diuréticos y la
restriccion salina enérgica para controlar el edema nefré-
tico son muy controversiales por la frecuencia de efec-
tos indeseables®°. Con frecuencia se observan proteinu-
rias con rango nefrético en pre-eclampsia®' y a veces
es necesario el estudio histolégico renal post-parto, con
el cual la identificacion de la endoteliosis capilar glo-
merular como signo patognomaénico de pre-eclampsia,
aclara el diagnésticoS'a.

El etecto del embarazo sobre la enfermedad renal
crénica depende principalmente del tipo de nefropatia,
de la presencia o no de hipertensién y del estado fun-
cional renal al iniciarse el embarazo. En estudios preli-
minares predominaba el criterio de alta incidencia de
deterioro funcional importante y empeoramiento de la
morfologia histolégicas2. En dos grandes series re-
cientes545, en pacientes portadoras de una variedad
importante de glomerulopatias, estudiadas y seguidas
por afios, cuando la funcién renal es normal o sélo mo-
deradamente alterada, se registra una discreta eleva-
cion de creatinina hasta en un 50% de casos, regre-
sando luego a nivel pre-gestacional en post-parto. Es-
tos resultados estan en contra de que el embarazo hu-
biese alterado desfavorablemente la historia natural de
la enfermedad renal ni la enfermedad renal el curso



normal del embarazo.

La critica influencia de la hipertensién se puede ma-
nifestar en forma aguda en la nefropatia crénica aso-
ciada a embarazo, y es la que constituye parametro
esencial para cualquier decisién obstétrica3!4433, por
la importante incidencia en esos casos de aborto es-
pontaneo, parto prematuro y pérdida fetal>46, y tratan-
dose de glomerulonefritis difusa, mayor deterioro fun-
cional renal. El aborto terapéutico es un punto debatido
a la luz de las publicaciones recientes5®, aunque deci-
sivo en presencia de glomerulopatias proliferativas
reconocidamente agresivas o0 de indole répidamente
progresiva.

Particular interés presentan las nefropatias de en-
fermedades sistémicas, especialmente diabetes y lu-
pus eritematoso sistémico (LES). Es excepcional la con-
cepcién en pacientes con glomeruloesclerosis diabé-
tica y déficit funcional renal avanzado; sin embargo,
cuando la funcién es normal a la iniciacion del emba-
razo, se observa una evolucion estable, aunque se exa-
cerba la proteinuria nefrética en la mayoria de los ca-

so0s, regresando en puerperio a niveles pre-embara-
2060.61

El compromiso renal, clinico o subclinico, se de-
muestra practicamente en el 100% de los casos de pa-
cientes con LES. Se ha reportado empeoramiento pro-
gresivo de las lesiones renalest? o bien, curso des-
favorable pero sin demostracién clara de que el emba-
razo influya propiamente sobre la historia natural de
la nefropatia®163. Se conoce el alto riesgo de exacer-
bacién del LES en la primera mitad del embarazo y
mas aln en puerperio®487_ En trabajos recientes se de-
muestra que la evolucién de la nefropatia, del emba-
razo y del feto dependen crucialmente de la actividad
del LES®#36586 pudiéndose presentar en los extremos
un curso similar a la insuficiencia renal aguda post-
parto, con trombocitopenia y coagulacién intravascu-
lar®?. Se han relacionado las exacerbaciones de la ne-
fropatia con la situacién inmunolégica presente. El em-
barazo se acompafia de una tolerancia inmunolégica
natural que termina bruscamente después del parto,
especulandose que el feto actia como un trasplante
de células supresoras; asi,la actividad lipica puede estar
atenuada durante el embarazo y estimulada post-
parto88. Los estudios histopatolégicos en nefritis Iipica
revelan que los complejos inmunes depositados en la
fase subendotelial de la membrana basal glomerular
representan las formas mds agresivas de la nefropatia
lupica® y esto es importante en casos con biopsia co-
nocida pre-embarazo, porque se ha planteado la corti-
coterapia profilactica en el post-parto ain en ausencia
de actividad LESS7.

En presencia de nefropatia crénica de cualquier etio-
logia, asociada a insuficiencia renal, el problema se
agrava en la medida de! grado de insuficiencia. Sinem-
bargo, de nuevo, en ausencia de hipertension critica,
es factible permitir a la mujer la decisién sobre la inter-
rupcidn del embarazo, pues no estd demostrada la es-
tabilizacion o la mejoria de 1a funcién renal con el aborto
terapéuticoS3. En este sentido, vale la pena mencionar
las publicaciones sobre casos de embarazo exitoso en
pacientes con insuficiencia renal crénica terminal que
reciben hemodidlisis o didlisis peritoneal ambulato-
ria5455.56 y trasplante renal57.58.59,

La infeccién del tracto urinario es frecuente en el
embarazo, originando bacteriurias asintomaticas. No
se conocen bien los factores responsables, se invoca
el elemento de relajacién y dilatacién del uréter, nor-
mal en embarazo$. La importancia de su control ambu-
latorio’ radica en la necesidad de tratamiento precoz
por la alta incidencia de pielonefritis agudas’® origina-
das en bacteriurias no tratadas y asociadas a una ele-
vada morbilidad y mortalidad fetal””-’8, asi como es-
tados sépticos™. El pronéstico a largo plazo ha sido
recientemente bien estudiado®.

La insuficiencia renal aguda (IRA) durante emba-
razo es de maxima gravedad. Sobreviene por muiti-
ples causas®: IRA pre-renal en la hiperemesis gravi-
dica, hemodlisis, septicemia y shock, pre-eclampsia se-
vera o eclampsia, transtornos de coagulacién, IRA idiopa-
tica del post-parto, hemorragia uterina, muerte fetat in-
trauterina, embolismo amniético, abruptio placentae y
eventualmente por factores coincidentales, como ne-
frotoxicidad medicamentosa, transfusiones incompati-
bles, endocarditis bacteriana y glomérulonefritis agu-
da?. En la experiencia de Grunfeld y col?”® sobre 57
casos, se demuestra el actualizado e importante con-
cepto de IRA no oligurica en 16/67 pacientes y se esta-
blecen dos hallazgos clinicos como parametros mayo-
ritarios en sus casos: trombocitopenia (24 casos) e ic-
tericia (20 casos), asi como los siguientes diagnésticos
histopatolégicos (20 biopsias y 6 autopsias): necrosis
cortical (19 casos), microangiopatia trombética renal,
endoteliosis glomerular, necrosis: tubiilar y rifidn nor-
mal. La activacion del sistemna dé coagulacién, con la
consiguiente deposicién de:plaguetas y fibrina en los
glomérulos, se ha propuesté e la patogenia de impor-
tantes cuadros de IRK-6F & post-parto inmediato, bien
descritos desde 1368-por Robson y col.7' y Wagoner
y col.72, que incluyen principalmente el sindrome he-
molitico urémico.- Este sindrome se le asocia a la lla-
mada IRA idiopética del post-parto’3, aunque también
se le observa durante el embarazo’; puede cursar con
purpura trombélica trombocitopénica, hipertensién ar-
terial severa y alta incidencia de insuficiencia cardfa-
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ca’'. La gravedad del pronéstico radica en la baja so-
brevida funcional del rifidn como consecuencia de severa
glomerulopatia isquémica y necrosis cortical renal bila-
teral’? y baja sobrevida de paciente por cadiomiopatia
que induce insuficiencia cardiaca irreductible’s.

En conclusién, los criterios pronésticos alrededor
de la enfermedad renal ocurida primariamente er el
embarazo o pre-existente al mismo, dependen de la
presencia o no de hipertension arterial e insuficiencia
renal, del grado de ambas y de potencial propio de agre-

sividad de la nefropatia. En las pacientes con buena
preservacion funcional renal y tensién arterial controla-
das, puede preverse minimo riesgo para la madre, el
feto y el rifién. En los estados intermedios y a la luz
de los conocimientos actuales, la asistencia combinada
de obstetras, nefrélogos e internistas, con frecuencia
es indispensable para una elaboracién diagnéstica y
una decisién terapéutica adecuada en los casos de pa-
cientes que presentan sintomatologia renal en cualquier
etapa del embarazo.
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ALTERACIONES MEDICAS DE LA MENOPAUSIA

Dra. Eva Essenfeld de Sekler*

La vida de la mujer puede dividirse en tres etapas,
cada una de alrededor de 25 afios. La Uitima de los
50 a los 75 incluye la mayoria de las mujeres que han
llegado a la menopausia.

La OMS ha definido estos términos en la forma si-
guiente!.

Menopausia: cese permanente de fas menstrua-
ciones como resultado de la pérdida de la funcién ova-
rica.

Perimenopausia o Climaterio: periodo inmedia-
tamente antes de la menopausia y por lo menos 5 afios
después.

Postmenopausia: periodo desde la menopausia
que solo puede ser evaluado retrospectivamente.

Las palabras “menopausia” y “climaterio” son fre-
cuentemente usadas como sindnimos, pero esto no es
correcto, ya que estrictamente hablando, la menopausia
es el fin de las menstruaciones, mientras que el clima-
terio se refiere a un periodo de cambios.

La menopausia esta centrada en el ovario y su ob-
solescencia. Los eventos de la menopausia comien-
zan cuando el érgano activo comienza a fallar y ter-
minan cuando el ovario entra en su inactividad final.

En los EE.UU., las mujeres de 45 afios 0 mas re-
presentan el 17% y las mujeres de 65 afios 0 mas el
7% de la poblacién total2.

La menopausia no debe ser considerada una en-
fermedad sino un proceso fisioldgico normal, que solo
infrecuentemente constituye un estado patolégico. La
edad promedio de cese de las menstruaciones es de
51 afios. Cuando tiene lugar antes de los 40 afos, se
considera prematura, y esto ocurre en el 8% de las mu-
jeres3.

Precediendo a la menopausia el patrén de los ci-
clos menstruales cambia, pero los periodos intermens-
truales se hacen mas cortos debido a un acortamiento

* Especialista I, Depto. Medicina, Hospital General del Oeste,
Caracas.
Profesora de Clinica Médica, Escuela Luls razetti, Universi-
dad Central, Venezuela.

en lafase folicular del ciclo. Ademas ocurre un aumento

de la FSH y la LH, aun cuando los ciclos continden
siendo ovulatorios por lo cual parece que el ovario res-
ponde menos a las gonadotropinas.

En la mujer premenopausica el estrégeno predo-
minante es el estradiol mientras que en la postmeno-
pausica predomina la estrona, que es mucho menos
potente4.

Después de décadas de oscuridad clinica, tanto los
médicos como las mujeres se han dado cuenta que
la menopausia es responsable de cambios fisicos y psi-
colégicos que se extienden mucho mas alla de la pel-
vis y del fenémeno vasomotor, por lo cual es muy impor-
tante que el médico consultado se tome el tiempo de
explicar a la paciente lo que la menopausia implica, y
debe ser enfatizado que se trata de una condicién mé-
dica, cuyos sintomas pueden ser aliviados y que tiene
implicaciones futuras, que pueden ser prevenidas. El
concepto victoriano de que toda actividad sexual cesa
con la menopausia es totalmente incierto, y muchas
mujeres son capaces de funcionar en esta drea hasta
tarde en su vida, de alli que el médico debe incluir una
historia sexual en su anamnesis.

Las mujeres son las principales usuarias de los ser-
vicios de salud. Muchas de ellas estan mejor educadas
que sus antecesoras, tienen posiciones profesionales
y se mantienen a si mismas, por lo cual es natural que
deseen participar en las decisiones relacionadas con
su saludS. '

Menopausia y envejecimiento:

Se plantean una serie de preguntas acerca de cudl
es la correlacién entre menoapusia y envejecimientoS.

1) ¢ Como afecta la menopausia la expectativa de vida?

2) ¢El envejecimiento causa falla en la capacidad de
reproduccién y es causa de menopausia?

3) ¢Estan relacionadas la senescencia celular con la
reproductiva?

4) ;Se debe el deterioro celular a la carencia de estro-
genos?

5) ¢Las secuelas del envejecimiento son prevenibles
por la terapia sustitutiva?
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En cuanto a !a primera pregunta, en trabajos de
investigacién que comparan la longevidad postme-
nopdusica de la mujer con la de otros mamiferos, la
primera vive mas que las hembras de otras especies.
Los ovarios humanos difieren de los de otros mamife-
ros porque continiian segregando hormonas que son
capaces de mantener ciclos subclinicos por un largo
tiempo después que cesa la reproduccién, pero esta

no parece ser la causa de longevidad postmenopau-

sica; mas bien, la longevidad es una condicién prede-
terminada genéticvamente y quizds modificada por la
calidad de vida, no relacionada con la edad de la me-
nopausia.

En cuanto al envejecimiento como causa de in-
fertilidad, se sabe que los estrégenos mantienen las
estructuras de los tejidos sexuales; en la medida que
se reduce la secrecion ovarica de esteroides, se redu-
cen los niveles de estrégeno disponible. El deterioro
celular como resuitado de la menopausia es un punto
muy importante pues la clinica que se produce es muy
variada y en una serie de érganos y sistemas que ex-
plican muchos de los cambios clinicos que tienen lu-
gar. (Tabla 1)

Tabla N° 1:

Cambios directamente relacionados:
Cambios de piel, cabello y mamas
Vulvovaginitis atréfica

Sindrome uretral

Cambios indirectamente relacionados:
Fendmenos vasomotores
Osteoporosis

Cambios posiblemente relacionados:
Enfermedad coronaria y dislipidemia
Cambios Psiquidtricos - Disfuncién sexual

Las variaciones individuales parecen ser debidas
a la repuesta del 6rgano final mas que al nivel de este-
roides. Estas respuestas de las células-blanco a las
hormonas reproductivas dependen de proteinas in-
tracelulares no totalmente identificadas con atributos
que incluyen alta especifidad y afinidad para cada es-
teroide. Se ha especulado que los estrégenos endé-
genos: estrona, estradiol y estriol tienen una respuesta
diferente de acuerdo con el érgano - blanco y que Ia
accién metabdlica puede depender del tiempo que los
complejos esteroide-receptores permanente en el ni-
cleo.

Actualmente se sabe que la pérdida de los re-
ceptores a medida que ocurre el envejecimiento resulta
en una disminucién del metabolismo celular. De esta
manera, cuando disminuyen los receptores estrogéni-
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cos puede haber una pérdida de la funcién tanto en
las células-blanco reproductivas como en otros tejidos
periféricos que, por si mismos, pueden ser responsa-
bles del deterioro de muchos sistemas, ademas del re-
productor.

Cambios generales: Muchas mujeres presentan desde
la perimenopausia y sin relacién con la paridad una
pérdida de la silueta juvenil. Los factores que intervienen
son multiples e interrelacionados, y probablemente in-
cluyen todo un panorama de inactividad, nutricién ina-
decuada, cambios hormonales, imbalances neurogé-
nicos, invejecimiento inexorable, genética, toxinas y me-
dicamentos. El cambio en la distribucién de la grasa
no ha podido ser bien explicado.

Cambios en la piel: Las mujeres estdn muy conscientes
de los cambios que la edad ocasiona en la piel. En
respuesta a sus necesidades se ha desarrollado una
multimillonaria industria de cosméticos. El arrugamiento
de la piel es progresivo y mas pronunciado en las areas
sometidas a la accién de los rayos solares. Ademas
se afirma que el tabaquismo contribuye afectando la
microcirculacién y la microestructura de ia dermis.

La piel esta provista de receptores de estrégenos
especialmente en la cara, de alli que la reduccién de
estos que ocurre en la menopausia influya en la apa-
ricién de arrugas, telangiectasias, lentigos y otras. La
piel se adelgaza, pierde su coldgeno progresivamente
y su microcirculacién disminuye con la edad®.

Mama: A medida que sucede el climaterio y se instala
la menopausia, tienen lugar alteraciones marcadas en
la mama, con atrofia de los acinos y I6bulos, ocuriendo
la involucién desde la-periferia hacia el centro. El es-
troma disminuye de volumen y el tejido periductal se
hialiniza®

El carcinoma de mama es el tumor maligno mas
frecuente en la mujer, con una marcada incidencia en
la edad del climaterio, por fo cual debe ser buscado
por la paciente y el médico, con miras a la deteccién
temprana'®.

Cambios en los genitales:

Se van a encontrar en mujeres que estan meno-
pausicas desde hace varios afios, y que no reciben te-
rapia de sustitucién.

La vulva es un érgano blanco de estrégenos. Ella pierde
tejido elastico, grasa celular subcutanea, con la conse-
cuente aparicion de arrugas. El vello pubiano se pierde



parcialmente, como también el axilar y el cabello.

Las glandulas de Bartolino comienzan una atrofia
gradual, la lubricacién es mucho menor, con la consi-
guiente irritacién coital. Los labios mayores se atrofian,
lo cual hace que los menores se vean mas prominentes.

Durante la menopausia se pueden ver en la vulva
lesiones distréficas, atréficas, hipertréficas o mixtas. El
resultado son las lesiones blancas de ia piel vulvar!!,

La vagina: El epitelio vaginal es rico en receptores de
estrégeno y la disminucién de estrégenos es respon-
sable de muchos de sus cambios. Hay, ademas un ine-
xorable debilitamiento de las estructuras de soporte,
y relajamiento del periné, asi como pérdida del tono.

El epitelio vaginal es delgado y relativamente vas-
cular. Los cambios atréficos de la vagina ocurren vir-
tualmente en todas las mujeres después de 4 6 5 afios
de la menopausia y aproximadamente el 30% buscaran
atencién médica por esta razon.

El glucégeno de las células epiteliales disminuye
a medida que disminuyen los estrégenos. El resultado
es un aumento del ph vaginal con inhibicién de la po-
blacién de lactobacilos, de tal manera que se van ins-
talando microorganismos contaminantes.

Todo esto resulta en una secrecién purulenta, fé-
tida, que no responde a medidas terapéuticas, a me-
nos que se prescriban estrégenos de sustitucion lo cual
asociado a la resequedad y adelgazamiento de la mu-
cosa llevan a la dispareunia.

Los sintomas mas comunes de enfermedad vaginal
son leucorrea, poliaquiuria, prurito y sangramiento fa-
cil. La vaginitis adhesiva es un trastorno poco men-
cionado, pero que puede suceder debido a fibrosis y
adherencia de la mucosa con fa consecuente oblitera-
cién de la vagina superior.

Cuello uterino: Los cambios regresivos que afectan
los otros niveles del tracto reproductivo también mar-
can el cuello. Hay una gradual disminucién de la activi-
dad secretora. Comienza una atrofia lenta. El oriticio
interno y el canal vaginal pueden hacerse estenéticos,
lo cual constituye un problema de orden practico para
la toma de bidpsias. Luego el cuello se retrae hasta
quedar plano.

La erosion cervical, las ulceraciones y la eversién
del cuello son condiciones que se hacen mds frecuente
e importantes a medida que la mujer envejece, lo cual
es acelerado porque el epitelio se adelgaza y la estrati-
ficaciéon desaparece paulatinamente.

Las cervicitis inespecificas, por multiples mecanis-

mos son muy frecuentes, asi como la producidas por
monilias y tricomonas. Los pélipos cervicales son fre-
cuentes en la quinta década en mujeres multiparas y
estan casi siempre adheridos al endocervix12

Endometrio:

Los problemas diagnésticos del climaterio se ha-

.cen mas complejos entre los 45 y 48 afios, cuando los

periodos menstruales se hacen irregulares y hasta la
menopausia, generaimente alrededor de los 50 afios.
El endometrio al igual que los otros tejidos sufre cam-
bios atréficos. A veces, los ciclos finales pueden ser
anovulatorios, en cuyo caso hay cambios hiperplasi-
cos del endometrio. Los cambios endometriales son
complejos, y en ausencia de tratamiento con estrége-
nos, se pueden encontrar todas las formas histdlicas,
desde la proliferacion hasta la hiperplasia quistica y
adenomatosa's.

Cuerpo uterino (miometrio)

Con el envejecimiento y la reduccién de los es-
trégenos, &l utero sufre una disminucion de su tamafio
y la relacion cuerpo/cuello se acerca a uno. Durante
el periodo menopdusico una sorprendente reduccién
del 50% tiene lugar. El leiomioma es el tumor mas co-
mun en la mujer, y aunque aparece en edades mas
tempranas, es importante mencionarlo aqui porque su-
fre alteraciones en el climaterio, en el sentido de que
disminuyen de tamafio, se hialinizan y pueden calcifi-
carse.

Ovario:

Para el momento del nacimiento el ovario contiene
aproximadamente 600.000 ovocitos. El proceso de es-
teroidogénesis ciclica y la ovulacién ocurren hasta la
fase climatérica tardia. En la mujer premenopausica
que ovula, los esstrégenos se producen de dos mane-
ras: el estradiol 17-beta, que es més potente, es segre-
gado por el ovario, y la estrona que es mas débil deriva
de tejidos extraglandulares del ovario y la corteza adre-
nal.

Durante el periodo premenopdusico el ovario sufre
una serie de cambios que dan origen a un remodela-
miento y se traduce en una interrupcién de la ciclicidad
mensual, ciclos anovultarios, ovulaciones aberrantes
y formacién inadecuada de cuerpos liteos. Ocurren en
el ovario que envejece dos cambios estructurales defi-
nidos e inexorables: el capital de ovocitos disminuye
en forma progresiva y el comportamiento del estroma
se expande. Los cambios estructurales en el estroma
ovarico climatérico se manifiestan en una considerable
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hialinizacién, el ovario se arruga y disminuye de tamafio.
Los ovocitos que quedan en el ovario son llamados “so-
bremaduros”, y se ha dicho que esta larga edad de
ellos podria estar relacionada con la mayor frecuencia
de trisomia 21 en los fetos de estas mujeres?4.

Tejido pelviano:

Los cambios tisulares que ocurren estan intimamente
ligados con la compleja arquitectura de los tejidos pel-
vianos blandos. Los cambios que ocurren son una suma
de trauma previo y stress relacionados con embarazo,
trabajo de parto e instrumentacién, alteraciones en el
soporte hormonal de estos tejidos y una reduccién gra-
dual del tono, la fuerza, relacionados con obesidad, la
falta de ejercicio y otros factores menores. El resulta-
dos clinico es una herniacién de Ia vejiga, la uretra o
recto y la complicacién, el prolapso de utero o vagina.

Problemas urolégicos de la menopausia:

La vejiga, uretra y tracto genital tienen un origen
embriolégico comun, lo cual hace f4cil que los cambios
menopausicos se embriquen con aquelios resultantes
del envejecimiento normal de estas estructuras.

Se ha demostrado que los estrégenos aumentan
la proliferacién y maduracion del epitelio atrético de la
uretra y del trigono vesical. Aun cuando se han encon-
trado diferentes respuestas clinicas con la terapia es-
trogénica, se ha conseguido con ella una mejoria de
la continencia; ademas la relacién entre la aparicién
de la incontinencia de stress y la instalacién de la me-
nopausia sugieren que la falta de estrégenos puede
ser importante factor contributorio en la disminucién de
la presién de cierre de la uretra.

La cercania de los érganos genitales femeninos al
sistema urinario pelviano deja en claro que el despla-
zamiento del Gtero y la vagina, como sucede por ejem-
plo, en el prolapso, debe afectar la vejiga y/o uretra.
Un residuo urinario persistente puede proveer la base
para la incontinencia por rebosamiento o la infeccién?3,

El denominado Sindrome Uretral es de suma im-
portancia en la mujer menopausica y se le han dado
varias explicaciones. Por una parte, el sistema geni-
tourinario es capaz de responder fuetemente al stress
emocional produciendo la ansiedad, frecuenciay urgen-
cia miccionales. Los problemas emocionales son muy
frecuentes en la mujer menopdusica. Otro aspecto del
llamado sindrome uretral femenino es la vejiga ines-
table, que afecta aproximadamente al 10% de estas
pacientes. La vejiga en estos casos se contrae invo-
luntariamente y el tratamiento es poco satisfactorio.
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Las infecciones urinarias tienen una alta incidencia
y son debidas en parte al residuo vesical. El mecanismo
mads aceptado es el compromisa retréogrado, aunque
otros, como la diseminacién hematdgena y linfatica tam-
bién pueden contribuir. La meta del tratamiento de es-
tas infecciones es la prescripcion de una droga que
no altere la florafecal, que no sea costosa, que no pre-
disponga a sobreinfecciéon por monilias (ampicilina o
tetraciclina) y que no altere el equilibrio de la flora en
otras partes del organismo. Los cursos de tratamiento
deberan ser cortos (3-5 dias) y las drogas recomenda-
das la macrodantina, la combinacién trimetropim-sulfa
y mas recientemente las quinolonas.

La incontinencia urinaria de la mujer menopausica
es muy importante de manejar, pues es causa de una
serie de molestias, que incluso pueden repercutir en
su vida normal.

Fenémeno vasomotores:

Estos aparecen en 75 a 85% de las mujeres clima-
téricas. La pleada dura entre 30 segundos y 5 minutos,
pudiendo acompafarse, ademas, e nauseas, mareos,
astenia, palpitaciones, diaforesis y sudores nocturnos.

Frecuentemente coinciden con insomnio. Ocuren
varias veces al dia, pero mas frecuentemente durante
el suefio.

Pueden comenzar durante los afios préximos a la
menopausia, aun cuando la mujer esté menstruando
y pueden durar hasta 5 afios después, si no se emplea
terapia sustitutiva. Desde el punto de fisioldgico hay
una vasodilatacion generalizada, con aumento de la
temperatura especialmente en cara, pies y manos.

Su patogénesis no esta completamente aclarada,
aunque hay una clara relacién de tiempo entre la apari-
cién del fenémeno clinico y !a descarga de pulsos de
LH, alteraciones en las catecolaminas, prostaglandinas,
endorfinas asi como la baja produccién de estrégenos.
Otro mecanismo postulado es la alteracion de! punto
de regulacién hipotalamica de la temperatura. La ad-
ministraciéon de estrogenos mejora sensiblemente es-
tos sintomas que pueden ser muy molestos. La terapia
estrogénica para el control de los fenémenos vasomo-
tores generalmente no es necesaria durante méas de
3 a5 afos, y debe prescribirse la menor dosis posible
para el alivio de los sintomas'®

Existen otros enfoques terapéuticos para los fe-
némenos vasomotores. El bloqueo de la liberacién de
LH con altas dosis de progestagenos abre un camino
para el control de ellos, asi com el uso de LHRH, pero
estos ultimos pueden tener efectos adversos.



Menopausia, lipidos sanguineos y enfermedad co-
ronaria:

En la mujer premenopausica la entermedad co-
ronaria, asi como las elevaciones de los lipidos san-
guineos, son entre 5 y 10 veces menores que en el
hombre. E! estudio de Framingham, entre otros, reporté
que el cambio del estado premenopdusico al posme-
nopausico estaba asociado con un aumento en el co-
lesterol total, y un elevado riesgo de enfermedad co-
ronaria'?.

En un estudio prospectivo de 541 mujeres sanas
cuyas edades estuvieron entre 42 y 50 y que fueron
seguidas por 2/12 afios los autores encontraron que
las mujeres que tuvieron una menopausia natural, sin
terapia estrogénica de sustitucion, los niveles de HDL
habian disminuido, los de LDL habian aumentado, mien-
tras que en el grupo que habia recibido terapia estro-
génica sustitutiva, no hubo cambios en estas fraccio-
nes lipidicas, pero si un ascenso de los triglicéridos y
la apolipoprotreina A-l y All, comparado con las preme-
nopéausicas'8.

También es importante otro estudio, prospectivo en
121.700 mujeres tomando en cuenta la relacion entre
enfermedad coronaria y ooforectomia bilateral, donde
se demuestra que esta uitima aumenta el riesgo de car-
diopatia isquémica'®.

Osteoporosis:

Significa literalmente “hueso poroso”; desde el punto
de vista patolégico se detine como una disminucién ab-
soluta en la cantidad de hueso. La fractura mas fre-
cuente es el aplastamiento vertebral, la cual es asin-
tomatica en muchas instancias y el diagnéstico es ra-
diolégico. La mujer menopausica de los paises occi-
dentales estd particularmente expuesta al riesgo de su-
frir osteoporosis. Esto ha resultado en cifras realmente
alarmantes desde el punto de vista salud publica, en
USA por ejemplo. En mujeres mayores de 45 afios ocu-
ren 247.000 fracturas de cadera anualmente; es im-
portante hacer notar que aproximadamente el 10% de
los pacientes con fractura de cadera mueren en los 6
meses siguientes por complicaciones quinirgicas y méas
de la mitad requeriran rehabilitacién prolongada. El costo
de la osteoporosis, sus fracturas asociadas y conse-
cuencias en el afio 1986 en los Estados Unidos fue
de 7 a 10 billones de délares?0. En la medida que la
poblacién envejece, y silaprevencion y deteccidén tem-
prana no se hacen, estas cifras seran mucho mayor.

Durante los afios en que el esqueleto esta ma-
durando, y antes del periodo perimenopdusico la canti-
dad de hueso reabsorbido y formando permanece igual.
Una vez que la mujer llega a los 40 afios, la reabsorcién

comienza a sobrepasar a la formacién a una rata de
0,5% por afio. Cuando comienza la menopausia la can-
tidad de hueso reabsorbido aumenta en una forma im-
portante, mientras que la de hueso en formacién lo hace
moderadamente. En consecuencia, cada afio ocurre
una pérdida de 1-3% de hueso cortical y el 5% de hueso
trabecular?!

~ Trastornos psiquiatricos del climaterio:

La primera pregunta que nos debemos hacer es
si existen estos trastornos, y de existir, si son causados
directamente por la menopausia.

A 1a menopausia le han sido atribuidas casi todos
los sintomas y signos de las mujeres entre los 40 y
65 afos. Esto se ha transmitido de generacién en ge-
neracion tanto en los médicos como en las mujeres
mismas, y por supuesto, en la sociedad que las rodea,
llevando a la mujer a sentir verdadero terror ante la
idea de que algun dia la menopausia ha de llegar22

Los médicos nos hemos inclinado a atribuir muchas
de las molestias somaticas que ocurren en la edad ma-
dura a la menopausia misma, sin tomar en cuenta que
en esta etapa de la vida, la pérdida de 1a capacidad
reproductora es solo una de las multiples pérdidas que
muchas mujeres experimentan en su vida.

Los ingredientes son miltiples: a diferencia de los
hombres, las mujeres tienen un marcador corporal real
que es el cese de las menstruaciones. En este periodo
existen, en muchas circunstancias, problemas conyu-
gales atribuibles, en parte a la crisis de la edad media
de sus conyuges. Muy importante es el “nido vacio”
pues los hijos crecen y deben hacer una vida propia,
justo cuando la mujer estd en la edad de la menopausia,
con lo cual su funcién materna, que era primordial para
ella, pareciera cesar. Muchas mujeres reconocen y acep-
tan esto, pero otras se deprimen y el abrupto cambio
en su vida y rutina no es bien reincorporado a su psi-
quis. También en esta edad, los padres se enferman
0 mueren, haciendo a la mujer consciente de una serie
de cargas y de una aproximacién a su propia enferme-
dad y muerte futura. La pérdida de la juventud, tan va-
lorada en la sociedad occidental, y con ella, de la be-
lleza, constituyen una herida narcisista final que con-
forma junto con lo anteriormente expuesto una impor-
tante pérdida de la autoestima.

Los sintomas psiquitricos mas frecuentes son irri-
tabilidad, insomnio y fatigabilidad facil. Estos sintomas
mejoran mucho al tomar terapia hormonal sustitutiva.
Otros sintomas son la aprehension, apatia, dificultad
de concentracién, sentimientos de inadecuacién y de-
presién. Durante afios se afirmé que la depresién de
la menopausia y la entidad conocida como melancolia
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involutiva eran practicamente sinénimos, pero actual-
mente estd comprobado, que [a depresién es indepen-
diente de la menopausia y, mas bien es reactiva de
acuerdo a las otras situaciones discutidas anteriormen-
teza

Sexualidad y Menopausia: Este es otro de los mitos
que conciernen a esta etapa de la vida. La sexualidad
es un tema delicado y muchas mujeres que ya no son
jévenes se sienten avergonzadas de discutirio, pero aco-
gen bien un enfoque profesional que explora esta parte
de sus vidas. Si bien hay una disminucién de la libido
en mas de un tercio de las personas mayores de 55
afos, esto no es necesariamente debido a la meno-
pausia en el caso de las mujeres. Es necesario tomar
en cuenta el clima sociocultural de cada mujer en parti-
cular, asi como sus creencias religiosas.

Si la mujer no recibe terapia hormonal sustitutiva,
es evidente que sufrira cambios en sus genitales que
la llevaran a dispareunia como se revisé antes, y por
lo tanto su libido disminuira por la anticipacién del do-
lor coital, pero, si este no estd presente, y su pareja
no tiene disfuncién sexual, ia mujer menopausica es
perfectamente capaz de llevar una vida sexual activa
y satisfactoria.

Terapia hormonal sustitutiva:

Uno de los puntos que mas controversia ha generado
en el mundo médico y en el publico es la terapéutica
del climaterio, la menopausia y la postmenopausia.

Durante los afios reproductivos el ovario humano
produce estrégenos, andrégenos y progestagenos. Des-
pués de la instalacién de la menopausia, el ovario con-
tinda secretando androstenodiona y testosterona, pero
no estradiol. Asi surge una situacion paraddjica, un es-
tado de deficiencia estrogénica que es fisioldgico. Las
alteraciones en el medio hormonal resultan en altera-
ciones del sistema nervioso autonémico, alteraciones
metabdlicas y otros ya descritos antes. Los eventos
que tienen lugar durante este periodo particular en la
condicidon humana han sido correctamente denomina-
dos “‘cambio de vida”. Pareceria que cualquier intento
de corregir esta deficiencia estrogénica podria ser con-
siderada una intromisién en un proceso normal, y por
ello, muchos médicos se muestran dudosos en hacer-
lo24,

Mas aun, reportes alarmantes sobre los peligros
de la terapia estrogénica han sido intimadores y una
postura de benigno abandono aparece como preferible
a la responsabilidad de que se desarrolle un cancer
ginecoldgico.
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Los investigadores emplearon origingimente hor-
monas activas por via oral para la terapia sustitutiva,
especialmente estrégenos conjugados, con lo cual con-
trolaron exitosamente los fenémenos vasomotores, la
atrofia genital y redujeron la rata de osteoporosis, pero
muchas formulaciones, mas débiles y diferentes al eti-
nilestradiol y mestrano!, cominmente empleados enlos
anticonceptivos orales contienen metabolitos inactivos

de los estrégenos o sustancias no presentes en la mu-

jer normal. Esto llevé a la modificacién de los estrége-
nos administrados y a estudios metabdlicos de vias de
administracion oral, vaginal, intramuscular y mas recien-
temente a la subcutanea.

Indicaciones: hay tres grupos de indicaciones para el
uso de estrégenos postmenopdusicos: 1) la presencia
de sintomas relacionados con la deficiencia estrogénica
mismas (fendmenos vasomotores, atrofia vaginal y uro-
I6gica, algunos cambios animicos); 2) la profilaxis y tra-
tamiento de la osteoporosis y 3) la prevencion de mor-
bimortalidad cardiovascular.

Menopausia sintomatica:

1) Fendmenos vasomotores
El uso de estrégenos en estos casos debe ser en
la menor cantidad posible y su empleo promedio
es de 3 afios, aunque hay mujeres que son sinto-
maticas hasta por 10 afios?5,

2) Atrofia vaginal, uretral y vesical:
Ocure en todas las mujeres después de 4 a 5 afios
de menopausia, y el 25% consulta por este motivo
y desafortunadamente recurren cuando se inter-
rumpe la medicacion estrogénica.

3) Cambios psicolégicos:

Lairritabilidad, el insomnio y las crisis de llanto pue-
den en algunas instancias ser dependientes de la
carencia de estrégenos, y esto ha sido utilizado por
algunos autores, como Utian? para tratar estos sin-
tomas con buenos resultados, siempre y cuando se
hayan descartado otras causas de problemas emo-
cionales, como ya lo hemos analizado antes.

Prevencidn de osteoporosis:

No se conoce el mecanismo exacto por el cual los
estrégenos previenen la pérdida dsea, pero su admi-
nistracién exégena revierte la disminucién del calcio
sérico, del fésforo, la fosfatasa alcalina y la pérdida uri-
naria de hidroxiprolina. Aun cuando se ha mencionado
al hiperparatiroidismo como una de las causas de la
osteoporosis postmenopausica, los-datos sobre el des-
censo de hormona paratiroidea son conflictivos.



No todos los estrégenos son igualmente efectivos
porque tienen diferentes potencias de acuerdo al 6r-
gano blanco. En lineas generales, de acuerdo a eva-
luaciones hechas por absorciéon de fotones del radio
distal y TC de columna, 25 microgr. de mestranol é 0,625
de estrégenos conjugados son adecuados para preve-
nir Ja osteopenia, y se recomienda agregar, ademas
1000 mg diarios de calcio?’.

Los progestagenos son afiadidos frecuentemente
al tratamiento estrogénico y hay quienes afirman que
ellos solos pueden prevenir la osteoporosis pero los
resultados de los estudios son controversiales.

Es importante comenzar tempranamente la terapia
estrogénica sustitutiva porque la pérdida 6sea es es-
pecialmente marcada en los primeros anos después
de la menopausia y debe continuarse por 10 a 15 afios
mas. Hay datos epidemioldgicos que sugieren que de-
ben recibirse estrégenos, al menos por 6 afos para
reducir la incidencia de fracturas significativamente.

Prevencion de enfermedad cardiovascular

Tanto la menopausia natural como la quirurgica se
acompafan de cambios adversos en los lipidos séri-
cos y las lipoproteinas. Estos cambios son debidos a
que la sintesis proteica hepética y el metabolismo lipi-
dico son sensibles a la administracién de estrégenos
exdgenos y pueden ser modificados por el tipo, dosis
y via de administracién de los mismos. La terapia es-
trogénica de sustitucion altera beneficiosamente 1a re-
lacion LDL/HDL tanto en el numerador como en el de-
nominador, por lo tanto puede disminuir el riesgo de
cardiopatia coronaria2s,

El posible papel protector de los estrégenos exd-
genos ha sido motivo de controversia por décadas, lo
cual ha sido motivacién para numerosos estudios. Nach-
tigall y colaboradores realizaron un estudio prospec-
tivo de 10 afos, doble ciego, comparando grupos tra-
tados con estrégenos conjugados (2,5 mg + proges-
tagenos (10 mg de medroxyprogesterona) vs grupos
recibiendo placebo. En este estudio se observé una
reduccion de la razén LDL/HDL dentro de los primeros
6 meses del estudio, y esta reduccién se mantuvo du-
rante 9,5 afos. En el grupo que recibié placebo, esta
reduccién de la relacién no tuvo lugar?e.

Si el riesgo de enfermedad cardiovascular es in-
fluido por el uso postmenopéusico de estrégenos, como
lo sugieren los estudios epidemiolégicos, entonces la
influencia sobre la mortalidad seria un factor primario
en balancear los riesgos contra los beneficios del trata-
miento. Por ej, aun cambios menores en el riesgo de
cardiopatia isquémica fatal tendrian un importante im-

pacto en el beneficio general, pues en los Estados Uni-
dos la mortalidad por cardiopatia isquémica, ajustada
a edad, en mujeres, es aproximadamente cuatro veces
la debida a cancer de endometrio y mama sumados0

Efectos colaterales de la terapia hormonal sus-
titutiva:

Uno de los més importantes, y que influyen en el
no cumplimiento de la terapia es el sangrado de sus-
pension. En un estudio realizado por Hahn y Nachtin-
gall en 1984, 15 de 18 mujeres con Uteros intactos se
retiraron del mismo por sangramiento, a pesar de que
recibieron una combinacién de 0,625 mg de estrége-
nos conjugados + 2,5 mg de noretinendrona por dia
en forma ciclica. En el otro grupo de 22 mujeres histe-
rectomizadas, ninguna se retiré del estudio®’.

Otros efectos secundarios son el edema, la irrita-
biidad premenstrual, el dolor pelviano, la dismenorrea
y la mastodinia. Aunque molestos, estos ocurren en
5-10% de las mujeres que toman terapia combinada
y pueden corregirse ajustando la dosis o cambiando
la fuente de estrégenos o progestagenos.

“

Cancer y terapia sustitutiva:
Adenocarcinoma de endometrio:

La accién no contrarrestada de los estrégenos so-
bre el endometrio estimulado por estrégenos estimula
la biosintesis de las células endometriales debido a una
descamacién incompieta del entometrio. Un endome-
trio proliferativo puede progresar a una hiperplasia ati-
pica constituyendo un estado premaligno. La posibili-
dad de desarroliar hiperplasia parece estar directamente
relacionada con la dosis de estrégeno prescrita. Exis-
ten numerosos estudios al respecto que demuestran
que la accion estrogénica no contrarrestada por progesta-
genos aumenta el riesgo de desarrollar cancer de en-
dometrio entre 2 y 10 veces comparado con grupos
que no reciben estrégenos exégenos. Sin embargo hay
evidencia de que el adenocarcinoma de endometrio poste-
rior al uso de estrégenos es de baja malignidad y esta-
dio temprano, comparado con el que desarrollan las
mujeres que no toman estrégenos, quiz4s porque las
primeras son mas controladas médicamente.

En estudios epidemiolégicos grandes se ha demos-
trado, ademaés, que la sobrevida de 5 afios en consu-
midoras de estrégenos era de 2,7 veces mayor que
en el grupo que no los usaba. En los grupos que usa-
ban progestagenos ademas de los estrégenos el riesgo
relativo para cancer de endometrio era de ,9, lo cual
es mucho mas bajo32. El beneficio de agregar un pro-
gestageno al estrégeno para reducir la actividad mité-
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tica ha sido claramente establecido, pero los efectos
adversos de los progestadgenos sobre las enfermeda-
des cardiovasculares indican que la dosis debe ser mi-
nima, aunque aun hay mucho que investigar en esta
area.

El otro céncer hormonodependiente que ha preo-
cupado a los médicos y a las pacientes es el de mama.
A diferencia del de endometrio el riesgo para este tu-
mor es determinado primariamente por la exposicién
total de la mama a estrégenos biodisponibles y Ia acti-
vidad mitética acumulativa. En contraste ia progeste-
rona no tiene un efecto mediador del crecimiento del
tejido mamario comparable con el del endometrio. El
cancer de mama es una enfermedad multifactorial. Los
estudios hechos en el pasado eran estudios sin grupos
controles adecuados y de muestras pequefias. En un
estudio realizado por Hoover en 1976, bastante bien
disefiado, encontré 25% mas casos de cancer de mama
que en las mujeres que no tomaban estrégenos3. Sin
embargo la muestra fue de 49 vs 39 casos, lo cual,
epidemiolégicamente, no es concluyente.

Recientemente se han publicado una serie de es-
tudios cuidadosamente lievados usando como control

poblaciones normales. Los estudios concluyen un riesgo
moderado, dependiendo de los afios de consumo (con
una maxima incidencia a los 15 afios del mismo). Berk-
vist y colaboradores3* condujeron un estudio prospec-
tivo en 23.244 mujeres suecas mayores de 35 afios,
que recibian estrogenos, comparado con un grupo de
la misma regidn del pais que no recibié estrégenos.
Durante el periodo de seguimiento, cuyo promedio fue
5,7 afios, 253 mujeres desarrollaron cancer de mama.
Comparadas con el grupo control el riesgo relativo ge-
neral fue de 1,1, y aumenté con el tiempo de administra-
cién de los estrogenos. El grupo que recibid estradiol
desarrollé 1,8 veces mas casos de cancer de mama
que el que uso otros tipos de estrégenos, y la asociacion
con progestédgenos no produjo modificaciones.

Contraindicaciones: Las absolutas estan constituidas
por enfermedad hepdtica aguda, cancer endometrial
0 mamario, sangramiento uterino no diagnosticado, y
probablemente una historia de tromboembolismo, aun-
que esto ultimo no estd comprobado. Las relativas son
la enfermedad hepatica crénica, la obesidad y una his-
toria de tromboembolismo?3s.
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OBJETIVO:

Demostrar o no la utilidad y vigencia del Médico
Internista a nivel de la hospitalizacién en seis Ins-
tituciones Publicas de Atencién Médica de! area Me-
troplitana, a los fines de optimizar la atencién de los
pacientes, teniendo como premisas importantes su per-
manencia breve en el Hospital, la obtencién de diag-
nostico correcto en el menor tiempo posible y el trata-
miento adecuado para su enfermedad. Quienes parti-
cipamos como grupo de trabajo en este tema, siempre
estuvimos conscientes de las dificultades que tendria-
mos porque las evaluaciones como ésta, se enmarcan
dentro de teméticas muy dificiles de analizar sobre todo
por personas poco familiarizadas con los principios de
la EVALUACION MEDICA, aspecto éste tan importante
y que debemos permitirla y recomendarla ya que a los
Médicos como ciudadanos y como principales intere-

H.G.O.: Hospital General del Oeste. Los Magallanes de Catia.
H.V: Hospital Vargas de Caracas.

H.D.L.: Hospital Domingo Luciani del Llanito.

H.M.C.A.: Hospital Militar Carlos Arvelo.

H.C.U.: Hospital Clinico Universitario

H.M.P.C.: Hospital Miguel Pérez Carrefio.
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sadas en el desarrollo y prestigio de nuestra Profesion,
debemos ser los principales y permanentes abandera-
dos en que nuestras acciones puedan ser valoradas
dentro del marco de la moral y del humanismo bien
atendido’

MATERIAL Y METODOS:

Elaboramos dos encuestas, una muy sencilla para
que la contestaran una muestra representativa de nues-
tros pacientes, porque consideramos que en los meca-
nismos de evaluacion, el grado de satistaccién de quie-
nes reciben los servicios es importante, al igual que
se acepta el sencillo razonamiento de que “nadie puede
establecer si un pastel es bueno o no sino quien lo
come”'. Una segunda encuesta para ser contestada
porlos Directivos de los seis centros asistenciales ana-
lizados, Directores y sus Adjuntos, Comisién Técnica
y Administradores. En los Departamentos de Historias
Médicas se investigaron algunas cifras Estadisticas que
nos parecieron de utilidad en los analisis que nos pro-
pusimos realizar, esto incluyé: capacidad hospitalaria,
admisiones, egresos, porcentajes de ocupacién y de
permanencia, indices de mortalidad asi como un lis-
tado de las 10 principales causas-motivo hospitaliza-
cién, correspondientes al afio 1988.



PRINCIPALES CAUSAS DE HOSPITALIZACION EN LOS SEIS HOSPITALES ANALIZADOS:

1.— Hipertensién Anterial

2.— Diabetes Mellitus

3.— Cardiopatia Isquémica
Accidente Cerebrovascular

4.— Infeccién Respiratoria Baja

7.— Celulitis.
Colagenosis
Asma Bronquial
8.— Leucemias
9.— Insuficiencia Cardiaca Congestiva

5—EB.P.O.C. 10.— Anemias
6— LLR.C.

PORCENTAJE
CAPACI!DAD HOSPITALARIA TOTAL: 4.057 Camas
CAPACIDAD MEDICA INTERNA: 528 Camas 13,01%
DESEADO 20,00
NUMERO DE INTERNISTAS GENERALISTAS: 129
CAMAS POR INTERNISTAS: 04
DESEADO 09

PORCENTAJE%

PORCENTAJE DE OCUPACION GENERAL.: . 69,96
PORCENTAJE DE OCUPACION MEDICINA INTERNA 80,72
DESEADO: 80 A85
ADMISIONES GENERALES: 83.293 Pacientes
ADMISIONES: MEDICINA INTERNA: 7.108 Pacientes 8,5
EGRESOS GENERAL: 83.744 Pacientes
EGRESOS MEDICINA INTERNA: 7.161 Pacientes 8,55
PROMEDIO ESTANCIA GENERAL: 11,85 Dias
PROMEDIO MEDICINA INTERNA: 20,74 Dias
DESEADO: 6 a 10 Dias
PORCENTAJE BRUTO DE MORTALIDAD GENERAL: 3,01
PORCENTAJE BRUTO DE MORTALIDAD MEDICINA INTERNA: 9,04
DESEADO: 3a4

ENCUESTA SOBRE LA EFICIENCIA Y EFICACIA DEL
MEDICO INTERNISTA A ANIVEL DE LA HOSPITALI
ZACION. PARA PACIENTES. TOTAL DE ENCUES-
TADOS: 100.

UD. SABE EN QUE SERVICIO ESTA HOSPITALI-
ZADO:

78 Pacientes respondieron que Si

22 Pacientes respondieron que NO

EL MEDICO QUE LO TRATA PERTENECE A:
41 Pacientes respondieron a MEDICINA IN-
TERNA

38 Pacientes respondieron a otras Especialida-
des.
29 Pacientes no respondieron

ESTA UD. CONFORME CON LA ATENCION
POR PARTE DE:

93 Pacientes respondieron su Médico Internista
37 Pacientes respondieron otros Médicos que lo
atendieron

ESTA UD. CONFORME CON EL TRATAMIENTO
RECIBIDO;
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92 Pacientes respondieron que SI
08 Pacientes respondieron que NO

CONSIDERA UD. QUE EN OTRO SERVICIO HU-
BIERA SIDO ATENDIDO MEJOR:

97 Pacientes respondieron que NO
03 Pacientes respondieron que Sl

CONSIDERA UD. QUE HAN DEBIDO CONSUL-
TARSE OTROS ESPECIALISTAS:

72 Pacientes respondieron que NO
18 Pacientes respondieron que Sl

CONSIDERA UD. QUE SU ESTADO ACTUAL
OBEDECE A:

89 Pacientes respondieron al interés de su Mé-
dico

23 Pacientes respondieron al Hospital

24 Pacientes respondieron a las enfermeras

UD. SE SIENTE MAS SATISFECHO DE:

78 Pacientes respondieron de la visita diaria de
su Médico

22 Pacientes respondieron de la Revista Gene-
ral

UD. ESTA SATISFECHO DE LAS EXPLICACIO-
NES QUE RECIBIO:

62 Pacientes respondieron con respecto al Diag-
naéstico

38 Pacientes respondieron con respecto al trata-
miento

ENCUESTA SOBRE LA EFICIENCIA Y EFICA-
CIA DEL MEDICO INTERNISTA A NIVEL DE LA
HOSPITALIZACION. PARA: DIRECTIVOS. TO-
TAL DE ENCUESTAS 20.

CONSIDERA UD. QUE EL SERVICIO DE MEDI-
CINA INTERNA ES EFICIENTE:

15 Personas respondieron que SI

05 Personas respondieron.que NO

ESA EFICIENCIA SE DEBE A:

15 Personas respondieron a MEDICINA IN-

TERNA
05 Personas no respondieron

CONSIDERA QUE EL COSTO DE LA ATENCION
SERIA MENOR SI SE LLEVA A CABO:

17 Personas respondieron Médicos Internistas
03 Personas respondieron otras Especialidades

CONSIDERA UD. QUE SEGUN LA ESTRUC-
* TURA ACTUAL DEL HOSPITAL LA EFICACIA
DEL INTERNISTA ES OPTIMA:
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12 Personas respondieron que NO
08 Personas respondieron que SI

ESTO DEBIDO A:

10 Personas respondieron a la Atencién del Inter-
nista

06 Personas respondieron al medio Hospitalario

04 Personas respondieron a los Servicios de
Apoyo Diagnéstico

CONSIDERA QUE LA EFICACIA DEL INTER-
NISTA ES MAYOR A NIVEL DE:

10 Personas respondieron en la Hospitalizacién
10 Personas respondieron en la Docencia

DISCUSION:

La atencion Médica que al fin de cuentas es lo mas
importante depende no solo del Médico como tal, sino
de un engranaje e interaccién que debe funcionar ade-
cuadamente y que lo constituye el personal Para-
Médico, los recursos materiales Médico-Quirdrgico, la
misma organizacién Departamental asi como la de los
Servicios de apoyo diagndstico y de tratamiento, esto
es muy importante y debemos tenerlo presente cuando
pretendemos analizar y evaluar uno solo de estos fac-
tores, en el caso nuestro el Internista que con su gran
mistica se encuentra sumergido como estg en un am-
biente muy complejo y limitado cada vez mds en su
expansion y buen servicio por aspectos presupuestarios.

Valga esta consideracién, y no justificacién, para
que podamos analizar friamente y en su contexto plu-
ralista los motivos ciertos que producen una serie de
cifras estadisticas que surgen como preocupantes y
que no dependen necesariamente de la actividad del
Internista; me refiero al promedio de permanencia, al
nimero de Internista por camas, al coeficiente de Mor-
talidad Bruta los cuales se comprometen negativamente
por la mala programacién de'la estructura hospitalaria
vigente en algunos de nuestros Centros Hospitalarios
y que toleran aun, la existencia de Servicios “Tipo Feu-
dos” en donde se pretende que cada uno de estos “Im-
perios” debe de disponer aisladamente de los recursos
que pudieran solucionar totalmente las deficiencias de
toda una Institucién. ’ ‘

Esta politica Anti-Departamentalizacion, dificuita una
sana administracién e insiste en una distribucion dife-
rencial de camas por Servicios lo cual estimula el aisla-
miento y aleja los escasos recursos a la demanda real
que tienen nuestras Instituciones dispensadoras de Sa-
lud.

Debemos ademas acotar a nuestra discusiéon que
las cifras Estadisticas en general son un recurso va-



lioso para evaluar Servicios o tendencias en su con-
junto, pero en ningin momento pretenden medir una
actividad tan compleja e intelectual como la del Médico
la cual jaméas podra cuantificarse numéricamente’.

Estos planteamientos, no emergen en contra de nin-
gun Especialista de Area Limitada, porque los conside-
romos necesario y deben compartir muchas veces
responsabilidades con nosotros, siempre he mantenido
que laintervencién de los Especialista afiadirdn dimen-
siones de amplitud y profundidad para los objetivos
Departamentales y no discutimos su utilidad cuando
ejecutan técnicas diagnésticas o terapéuticas compii-
cadas o no que aseguran el mejor cuidado de la per-
sona enferma?

Otro factor que contribuye para que nuestros pa-
cientes, “Vegeten” en los Servicios de Medicina Interna
es la dificultad real que tenemos los Internistas para
que se cumplan sus indicaciones y sobre todo la solici-
tud de exploraciones, que muchas veces requiere del
“SI” tardio de su Sub-Especialista. En una programacion
adecuada Hospitalaria los Departamentos de Apoyo Diag-
néstico deben estar centralizados y con personal idé-
neo para las técnicas que ejecutan.

El Departamento de exploraciones por imagenes
por ejemplo, debe ser unico y no fragmentado para cada
Servicio Especializado.

Es caracteristica de todos los Hospitales analizados,
la aplicacién del conocido NIVEL PIRAMIDAL o en Es-
calera de Docencia-Asistencial-Investigacion, lo cual re-
dunda en beneficio de los pacientes atendidos, porque
todo programa de Educacion Médica requiere en ul-
tima instancia, mejorar la calidad de la atencién; sin
embargo esta caracteristica supone una dedicacién pre-
dominante aunque siempre en grado diferente en cada
Unidad Hospitalaria, que hace dificil el analisis en cuanto
a dedicacion se refiere de cada uno de los Internistas
que alli cumple su actividad.

Un segundo aspecto en nuestra discusién se re-
fiere a la interpretacion, mas que estadistica, “AMIS-
TOSA" del resultado de las dos encuestas realizadas:

La gran mayoria de las respuestas, tanto de los
pacientes como de los Directivos encuestados nos per-
miten confirmar un juicio muy favorable a favor de quie-
nes con escasos instrumentos, pero con mucha dedi-
cacion, sabiduria, paciencia y humanismo tratamos de
mejorar, curar o ayudar a “bien morir” a los pacientes
gue acuden a nuestros Centros Asistenciales.

- Quienes respondieron estas encuestas parecieran
estar identificados con los nobles conceptos que sobre
la Medicina Interna y su ejercicio han expresado en
forma reiterada en sus excelentes publicaciones los siem-

pre admirados Internistas Generalistas Doctores: AL-
BERTO LEAMUS*, CARLOS MOROS G.58 ¢ ISRAEL
MONTES DE OCA7# entre otros.

Nuestra consideracidn final quisiéramos identificarla
con lo expresado por el Dr. LEAMUS4. “Necesitamos
Médicos que ademéas de saber combatir las enferme-
dades, inculquen a los pacientes el sentido de la vida,
para que aprendan a aceptar la adversidad con menos

‘sufrimiento, que le recuerden: Que mueren, no por enfer-

marse sino por haber nacido. Estamos urgidos de Mé-
dicos que sean promotores de la Salud y el bienestar
y no solo rentistas de la enfermedad o deltemor a ella”.

La alta montalidad bruta presente en los Servicios
de Medicina Interna obedece fundamentalimente a la
afectacion multisistema de nuestros pacientes y a la
costumbre en nuestros Hospitales de solicitar el tras-
lado de los pacientes criticos y con “pocas posibilidades
de recuperacién” a los servicios de Medicina, nos fue
imposible hacer el cdlculo del coeficiente de mortali-
dad neto que quiza refleja mejor la realidad de este
aspecto en nuestros Servicios.

CONCLUSIONES

1. Las encuestas realizadas nos permiten concluir que
el Internista goza de un gran prestigio en el area
de Hospitalizacion.

2. Almenor costo posible el Internista realiza una buena
orientacién diagnéstica y el tratamiento adecuado
en las principales causas de morbilidad Hospitala-
ria.

3. Debe de solicitar la presencia del Especialista de
Area limitada para indicar las Técnicas Diagndsti-
cas y Terapéuticas cuando la complejidad del caso
lo exija. c

4. En la situacion actual de los Hospitales analizados,
resulta poco menos que aventurado sacar conclu-
siones adecuadas de Anélisis Estadistico.

5. El Médico Internista como Coordinador del Equipo
de Salud a nivel Hospitalario debe familiarizarse y
exigir que los coeficientes Estadisticos sean mejo-
rados en la medida de sus posibilidades.

RECOMENDACIONES

1. Tener en cuenta al programar la Atencién Hospita-
laria que el Internista es el Profesional mas I6gico
e idoneo para atender al paciente hospitalizado por
causas no quirdrgicas.

2. Mejorar la infraestructura y tecnificar la administra-
cion de nuestros Hospitales sirealmente deseamos
el rendimiento que nuestros pacientes nos exigen.
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HISTORIA CLINICA:

PACIENTE: W. A,

EDAD: 23 Afios

LUGAR DE NACIMIENTO: El Tocuyo, Edo. Lara
PROCEDENCIA: El Tocuyo

FECHA DE INGRESQ: 01/02/1988

M.C.: Aumento de volumen en regién lateral del cuello.

E.A.: Paciente masculino de 23 afios de edad, na-
tural y procedente del Estado Lara, quien refiere inicio
de E.A. hace cuatro meses, cuando comenzo a pre-
sentar fiebre, precedida de escalofrios, no cuantificada,
diaria, atenuada con antipiréticos (A.S.A. o dipirona),
la cual persistié durante un mes; concomitantemente
astenia, pérdida de peso de aproximadamente 10 Ki-
los y aumento progresivo de volumen en regiones Su-
pero-laterales del cuello, doloroso al inicio. Por tal mo-
tivo consulté al “Centro Hospitalario” del Tocuyo, de
donde lo refieren a esta institucién, decidiéndose su
ingreso.

Antecedentes Personales:

— Infecto contagiosas en la infancia s/c.

— Epidemiolégicas: Contactos con T.B.C.

— Niega Enf. Venéreas, Quirdrgicos, Transfusiones y
otras patologias.

Antecedentes Familiares:

Padre: 48 afios, vivo, A/sano.

Madre: 43 afios, diabética e hipertensa

Hermanos: 7: 4 varones y 3 hembras, A/sanos.

Tio Materno: 50 afios, TBCP. Recibié tto. durante 1
afio.

Habitos:

Tabaquicos: Niega

Alcohdlicos: Niega

Cafeicos: 1 taza, con leche/dia

Drogas: Niega

ocupacién: Agricultor

Sexual: Heterosexual

Habitat: Casa de paredes de barro, techo de zinc, 4
habitaciones; sala-comedor; sin servicio sanitario; con-
viven 10 personas.

Examen Funcional:
1. Hiporexia

REUNION ANATOMOCLINICA

2. Epistaxis en 2 oportunidades que cedi6 espontanea-
mente, hace 1 mes.

3. Niega sintomatologia respiratoria.

4. Niega prurito, sudoracion.

5. Resto no pertinente.

Examen Fisico:

TA: 120/80 mm Hg.; P: 80/MINN, T: 37°C
Peso: 50 kilos, talla: 1,60 mts.

— Paciente en regulares condiciones generales, hidra-
tado, eupneico.

— Palidez cutdneo-mucosa.

— Lesién nodular, dura, de aprox. 0,5 cm. de dm., m6-
vil, no dolorosa en Reg. frontal.

— O.R.L.: Lesién tlcero costrosa en tabique nasal.

— Boca: Caries

— Ganglios Linfaticos: Se palpan adenomegalias en
regiones latero-cervicales de aproximadamente 3
X 2 ¢cms. de dm., ovaladas, duras, no dolorosas,
superficie lisa, méviles, no adherida a planos su-
perficiales ni profundos. Mdltiples adenomegalias
con iguales caracteristicas pero de menor tamafo
(0.5 cms/dm) en regiones occipitales, retro auricu-
lares, supraclaviculares, axilares e inguinales.

— Torax: Simétrico, normoespansible, MV presente
en AS Cs PS, sin adventicios.

— Apex en 5to. Ell, LMCI, normal, Rs Cs Rs, no R3
ni R4, no soplos.

— Abdomen; Plano, blando, deprimible, no viscera-
megalias.

— Genitales: DLN

— Tacto Rectal: DLN

— Extremidades: DLN

— Neurolégico: DLN

— Resto del Examen: DLN

Examenes de Ingreso

Hb: 10,7 grm.% Hto: 33%, VCM: 91: HCM: 27.5
GB: 23.500: neut: 86 -Eos 5, Lin: 9

Plaq: 400.000 x mm.3

VSG: 1ra. Hora: 17 mm: 2da. Hora: 30 mm.
Glicemia: 91 mgs%, BUN: 23, Creat: 0,9

Examen de Orina: Color amarillo, aspecto trans-
parente, densidad 1.016, reacclon 4cida, Alb. neg.,
nitritos negativo, glucosa: neg., acetona neg., plg.
billares neg. HB: negativa.

ECG: RS/78x /0,14/0,08/70°/razo normal.

Rx de torax: Centrada, bien penetrada, silueta cardiaca
normal; pulmonar sin lesiones.
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Problema de Ingreso:

1.— Sind. Adenomegdlico
2.— Sind. Anémico

3.— Ulcera en tabique nasal

Evolucion:

2-2-1988:

— No hay cambios al ex. fisico.

— Serealizé I/C con Serv. de hematologia, quien rea-
liz6 hematologia especial que reporté: Hb. 11.4
grms%; HTD 37%, Ret 3%

Hip: + +; anis: + +

Plag. 280.000 mm3

GB: 23.200 (E0s: 3%; S: 82%, L: 15%)
Células falciformes: negativo.

Se tomd muestra para HIV.

2-2-1988:

— Temp. 39,0 °C, precedida de escalofrios.

— Evacuaciones liquidas, amarillo sin moco, ni san-
gre, en Nro. de 5.

— Se tomé muestra para hemocultivo, urocultivo, co-
procultivo y Ags febriles.

3-2-1988:
— Persisten evacuaciones liquidas en menor frecuencia
(3/dia).

5-2-1988:

— Afebril, temp. 37 °C

— Cesaron evacuaciones liquidas.

— Monotest: negativo

— HIV: negativo

— VDRL: negativo

— Ex. de heces: Quistes de Giardia Lamblia
— Proteinas: T: 7,9: Alb: 3; Glob: 4,9

6-2-1988:
— Persiste Afebril
— Hemocultivo: 3 fcos. negativos
— Urocultivo: negativo
— Corprocultivo: negativo
— A. febriles:
— Ebert h “)": aglutino 1/40
— Ebert h “RH": aglutino 1/20
— Para A; negativo
— Para B: aglutino 1/40
— Proteus: OX-19: aglutino 1/20
— Brucella: no aglutind
— BK en Jugo géstrico: negativo
— Se tomé muestra para serologia de hongos y biop-
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sia de ganglio cervical izquierdo y de nddulo de re-
gion frontal.

10-2-1988:

— Se palpan adenomegalias latero-cervicales super-
iorderecha, de menor consistencia, fluctuantes con
aumento de temperatura.

12-2-1988:

— Persiste afebril

— Se observa drenaje espontaneo de secrecion blan-
quecina, espesa, no fétida de adenomegalias latero-
cervical-superior derecha. Se tomé muestra para
gram- cultivo y estudio de BK.

12-2-1988:

— Gram negativo

— Titulos de toxoplasmosis: 1/1130

— Pendiente resultados de cultivo y estudio de BK.

16-2-1988:
— Cultivq de Bacterias: negativo

Egreso: 2-3-1988

REPORTE DE LABORATORIO

Hb 10,7 10,9 11,9
Hto 33 33 39
GB 23.500 23.200 8.600
Seg 86 82 85
Linf 9 15 15
Eos 5 3

VSG 1th17,2h 30

Plaq 400.000 280.000 180.000
Colest 121 mgs

Acd. Urico 49

Prot. Totales 7.9

Alb. 3

Glob 49

BUN 23

Creat 0,9

Glicemia 91

PT C12, Pac 13

PTT C30, Pac 31

Fosf. Alcalina 91 70

TGO 26 23
TGP 30 24
BilT 1,4 1,00
BD 0,63 8,8
BI 8,81 0,2




DISCUSION CLINICA

Dr. Pedro Escalona Méndez

En el andlisis de la Historia clinica encontramos los si-
guientes elementos o problemas:

1. Sindrome febril de un mes de evolucién el cual ce-
dié espontdneamente; acompanado de pérdida de
peso de 10 Kgs.

2. Sindrome adenomegalico cuyas caracteristicas fue-
ron generalizadas; simétricas, indoioras, duras, las
cuales evolucionaron (cervicales) al absceso y fis-
tulizacion.

3. Lesién vicerocostrosa en tabique nasal.

4. Contacto T.B.C., procedente de El Tocuyo - Edo.
Lara.

5. Laboratorio anemia hipocrémico normocitica y leuco-
citosis.

Procedamos a analizar los puntos mencionados;
la discusidn de sindrome febril y adenomegaélico cons-
tituye un impresionante volumen en la literatura meé-
dica, sin embargo trataremos de hacer un resumen de
lo mas frecuente en nuestro pais: pudiendo clasificar
dichos sindromes en benignos y malignos y finalmente
tratar de complementar Ia fistulizacién ganglionar y la
lesién de mucosa nasal; y de esta manera hacer una
discusién de caracter integral.

Sindrome adenomegalico y fiebre prolongada.
(A) Malignos
Linfoma Hodgkin

Linfoma no Hodgkin
Leucosis

Médico Internista - Infectélogo

Miembro Titular de 1a Sociedad Venezolana de Medicina Interna
y Sociedad Venezolana de Infecnologia

Director Post grado de Medicina Interna

Hospital Angel Larralde, |.V.S.S. Valencia

Profesor Asociado Clinicas Médicas Universidad de Carabobo.

Sindrome inmunodeficiencia adquirida

(B) Benignos
Virales mononucleosis infecciosa
Bacterianas: Brucelosis - Tuberculosis
Parasitarias: Toxoplasmosis - Leishmaniasis
Micéticas: Histoplasmosis - Paracoccidioidomico-
sis

MALIGNOS:

En los pacientes con linfoma la presentaciéon mas
comun es sindrome adenomegalico, recordando que
el linfoma no Hodgkin tiene una distribucién etaria bimo-
dal con uh “Pico” entre 15-34 afios y en mayores de
50 afos; con ganglios ubicados por arriba del diafragma
y un patrén axial en su distribucién; en la regién cervical-
mediastino y para aértico’, ausente dicho patrén en el
caso discutido; en el linfoma no Hodgkin la distribucién
ganglionar es mas periférica pero casi siempre con com-
promiso biliar y abdominal.

Leucosis: descartada en vista de los resultados de
los exdmenes de laboratorio basicos, sin embargo re-
cordamos que sindrome adenomegalico es descrito en
la leucosis linfocitica aguda del adulto en las variantes
M4-M5 de la clasificacion francesa-americana-britanica
(F.A.B.); siendo el compronmiso visceromegalico en 60%
de los pacientes con leucemia linfocitica crénica y sin-
drome adenomegalico.

Parrafo aparte merece la sospecha de sindrome
de Inmunodeficiencia Adquirida en vista de que actual-
mente lesiones cutaneas, adenomegalias y pérdida de
peso hacen plantear esta compleja enfermedad, por
lo cual fue solicitada la prueba o determinacién de anti-
cuerpo H.L.V.: sin embargo no encontramos en este pa-
ciente datos epidemiolégicos, y dicha prueba fue ne-
gativa; sin embargo la experiencia demuestra que en
casos avanzados de esta enfermedad la prueba pre-
viamente positiva se hace negativa dada la ausencia
de anticuerpos en esta fase terminal; ademas las lesio-
nes mococutaneas del S.1.D.A. (Jues-Linpoprosulo MA
-Chancro Blando - Herpes-Kaposi) no han sido des-
critas a nivel del tabique nasal.
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SINDROMES ADENOMEGALICOS CON FIEBRE PRO-
LONGADA BENIGNOS:

Virales: Mononucleosis infecciosa

En nuestra experiencia el promedio de duracion del
sindrome febril es de aproximadamente 15-30 dias; sin-
drome adenomegalico y alteraciones hematolégicas ca-
racterizada por linfomonocotosis con linfocitos atipicos,
y generalmente el componente adenomegadlico desa-
parece graduaimente, en forma similar sucede con el
compromiso visceral, bien sea originado por Ebstein
Barr 0 Citomegaloviros.

Bacterianas: Brucelosis

Aguda o subaguda presenta sindrome febril, ade-
nomegalias 14%, esplenomegalia 15%, hemocultivos
positivos 10-30%, no hay descrito ulcera nasal y aqui
la prueba de Widal fue negativa.

Tuberculosis

La historia de este paciente es bastante sugestiva
de esta enfermedad, con datos epidemioldgicos de con-
tacto TBC, epistaxis y sindrome adenomegalico fistuli-
zado. Recordando la escréfula cervical; planteando de
esta forma, tuberculosis extrapulmonar especificamente
la ganglionar y/o cutanea. ‘

En la revisién de grandes series? Summers, des-
cribe que los ganglios mas frecuentes fueron cervica-
les 90%, unilaterales 80%, y CampbeB, reporté 27%
de compromiso ganglionar bilateral. Aislandose ya Scro-
fulaceum, M. Kansastt O M. Autum intracelular: Recor-
dando que la escrofuloderma actualmente es denomi-
nada de acuerdo a la clasificacién de tuberculosis cu-
tanea* my cobacteri a cutanea de puente local; en vista
de que este paciente presenta adenomegalias ge-
neralizadas damos poca posibilidad diagnéstica de esta
enfermedad.

Parasitarias:

Toxoplasmosis; solo 10-20% de infeccién por toxo-
plasma en adulto inmnocompetente son sintomaticos5,
siendo lo mas frecuente el sindrome adenomegélico
cervical, caracterizado por ganglios pequefios no infla-
matorios, nunca supuran, hay descrita la forma linfoa-
denopatia crénica®; el titulo de 1/130 no aporta positivi-
dad para este diagndstico y alli se detectd IgG. Y si
sospechamos toxoplasmosis aguda lo ideal es deter-
minar IgM.

Leishmaniasis Mucocutanea

Originadas por L. Braziliensis, produce lesiones cu-
taneas, mucosas o0 mucocutanea, hay relativo consenso
en los investigadores en que previa a lesion de mu-
cosa debe existir lesién cutdnea. Lesiones de muco-
sas han sido descritas en Venezuela en 22% por Dr.
Kerdel Vegas’ y en 34% por Medina R. y Col.8; exis-
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tiendo destruccién del tabique nasal en vista de que
la leishmania es condréfila.

La leishmantasis cutanea origina linfagitis en cuyo
traayecto se pueden palpar nédulos, confundiéndose
con esporotricosis, pero no produce sindrome adenome-
gélico, sin embargo ha sido incluido en esta discusién
por la epidemiologia y la ulcera nasal.

. Micéticas: Histoplasmosis

Tradicionalmente conocemos en nuestro medio la
forma pulmonar en pacientes inmunocompetentes o la
forma diseminada en inmunocomprometidos en los cua-
les hay compromiso viscenomegalico, invasién a mé-
dula ésea, suprarrenales y lesiones de mucosa en boca,
nasal, laringe, siendo su caracteristica de aspecto papu-
loso, necréticas y ulceras con fondo vegetante, siendo
descrito siete casos de localizacién nasal con discu-
sion del serum por Negrén: en 19709; no precisandose
en dicho estudio la presencia ¢ no de lesiones pulmo-
nares al estudio radiolégico.

HALLAZGOS ANATOMOPATOLOGI-
Cos: -

Paracoccidiodomicosis:

Originada por Paracoccidiodes brasiliensis, es la
micosis profunda mas frecuente en e! pais lo cual se
caracteriza clinicamente por lesiones de piel, mucosas,
pulmén con tendencia a diseminacién linfatica y hema-
togenea, con preferencia al sexo masculino y en traba-
jadores de la agricultura como el paciente en discusién;
siendo la ruta de infeccién la inhalancién en la mayoria
de los casos, sin embargo han sido descrito en Vene-
zuela dos casos. de paracoccidioidomicosis cutdnea
sin otra manifestacion clinica'®'!, ni serolégico que
evidencia otra localizacién. Descripcién en nifios y ado-
lescentes de casos con compromiso ganglionar y mu-
cocutaneo sin aparente invasién pulmonar. Ha sido rea-
lizado por Potenza y col'2 en 1953, como pudiera ha-
ber sucedido en este paciente, siendo descrito 1a fistu-
lizacién ganglionar a nivel cervical o inguinal como es
ilustrado en el libro de enfermedades infecciosas y pa-
rasitarias de Veronesi. Revisando la procedencia de
El Tocuyo, Distrito Moran, Estado Lara, encontramos
que en dicho Estado hay una alta incidencia de mico-
sis encabezadas por paracoccidiomicosis, coccidioidomi-
cosis y cromomicosis: en la literatura del Estado Lara
encontramos un trabajo publicado en la Revista Der-
matologia Venezolana, Vol 24 N° 2, 3, y 4, Afio 1986,
titulado “Paracoccidioidomicosis en el Estado Lara” de
la Dra. Roman Zobeida y col. en donde de 25 casos;
100% tuvo lesidon de piel y/o mucosas; 32% adenome-
galias y 12% radiologia de térax normal.



De los examenes de laboratorio solo observamos
anemia hipocréfica normocitica. Todo el estudio bac-
teriologico y serologico fue negativo, y sospecho que
el diagnéstico se hizo por estudio serolégico de hon-
gos, cultivo de secrecién de los ganglios, y biopsia del
nédulo de la frente; el diagndstico debe haber sido pa-

racoccidioidomicosis: y si eso fue cierto; corresponde
a la paracoccidioidomicosis enfermedad forma aguda-
subaguda (tipo juvenil), Moderada-multifocal; de la cla-
sificacién de esta enfermedad realizada en 1986 en
el coloquio internacional de paracoccidioidomicosis en
Quirama, Colombia.
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RESUMEN:

Anélisis retrospectivo y descriptivos de los ACV diag-
nosticados en 83 pacientes hospitalizados en el Hospi-
tal Vargas de Caracas, durante un periodo de 5 afios,
para establecer: frecuencia de presentacién, poblacién
susceptible, motivos de consulta, nimero y causas de
fallecimiento, factores de riesgo y enfermedades aso-
ciadas, formas de presentacién y evolucién, correla-
cion clinica y estudios paraclinicos, para evaluar pro-
nostico precoz y el tratamiento mas adecuado. Se utilizé
la clasificacion de los ACV por el Sistema CHAT de
Bemstein y Browse. Resultados: morbilidad: 5.1%. Fue
maés frecuente su incidencia en el sexo femenino, con
una edad promedio de presentaciéon de 59.8 afios; 16
pacientes fallecieron, 10 por severidad de su diagnéstico
de ingreso y 6 por complicaciones secundarias. Los
motivos de consulta mds frecuentes: paresia, disartria,
cefalea y pérdida de conocimiento. La HTA, diabetes
mellitus, cardiopatias en general, habitos tab&quicos
acentuados, IM reciente e Hiperlipidemia, fueron los
factores mas frecuentemente asociados. La FA y las

* Médico Residente del Servicio de Medicina Interna Ili del
Haspital Vargas.
** Adjunto del Serviclo de Medicina Interna lil del Hospitai Var-
gas.
*** Adjunto del Servicio de Medicina Interna Il del Hospital Var-
gas.
**** Interno de Pre-Grado.
w*** Profesor de Clinica Médica, Ex-Rector U.C.V. - Ex-presi-
dente SVMI

NOTA: Este trabajo fue presentado en el VI Congreso Venezolano
de Medicina interna, afio 1990, como “Trabajo Libre’
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valvulopatias asociadas con ACV isquémicos. Sélo 7.2%
de los pacientes no tenian factdr de riesgo asociado;
51.8% con ACV permanente con déficit neuroldgico
mayor. Un84.3% de los episadios comprometié el te-
rritorio de la Arteria cerebral media. 29 pacientes con
historia anterior de ACV, con un peor prondstico en un
segundo episodio. La TC mostr6 yna mayor sensibilidad,
como método diagndstico, y una corretacion entre la
clinica y los hallazgos por TC, de + 0.96.

PALABRAS CLAVES:

ACCIDENTES CEREBROVASCULARES - ENFERME-
DAD VASCULAR CEREBRAL APOPLEJIA - SIN-
DROME APOPLETICO

INTRODUCCION:

El accidente Cerebro-vascular (ACV) definido como:
“Un cuadro neurolégico de tipo encefdlico y de apari-
cién espontanea, cuyo substrato morfolégico es una
lesion vascular y circunscrita del encéfalo, de naturaleza
isquémica o hemorragica™3’, cornstituye uno de los pro-
blemas de salud publica mas importantes. Ha mostrado
ser, una de las mayores causas de muerte e incapaci-
dad en aquellas sociedades en que ha sido estudia-
da'. Constituye la tercera causa de muerte en adultos,
en Estados Unidos, cada afio alrededor de 750.000 per-
sonas sufrenun ACV y cerca de 150.000 de éstos, mue-
ren3; En Venezuela, durante el afio 1986, representd
la quinta causa de muerte diagnosticada con un total
de 4.734 fallecidos (8.7%)3. Su incidencia y mortalidad
aumentan dramaticamente con la edad'5, usualmente
mas frecuente en la 6ta, 7may 8va década de la vida.



Con los avances médicos, sociales y de salud pu-
blica, ha aumentado la expectativa de vida y por lo tanto,
debemos esperar un aumento del tamafio de la pobla-
cién sometida al riesge de sufrir un ACV.

Muchos factores de riesgo han sido identificados
y relacionados con los ACV, en donde se incluyen, la
Hipertensién arterial’3435, enferemdad cardiaca (val-
vulopatias?®, Fibrilacién auricular?8, entre otras), habito
de fumar'?, obesidad, ACV transitorio, anticonceptivos
orales?, Aterosclerosis'®%, coagulopatias*®; conocer es-
tos, y buscar la manera de prevenirlos o controlarlos,
constituye una forma de reducir 1a incidencia como ha
ocurrido en los ultimos 30 afios con el control de la
HTA es muchas comunidades europeas y en Estados
Unidos5:13.32.3435 Para esto es necesario unificar crite-
rios de clasificacion® y prondstico?s, un acertado estu-
dio clinico del paciente y el empleo de una variedad
de exdmenes y técnicas praclinicas (Tomografia compu-
tada, angiografia, Resonancia Magnética Nuclear), para
un diagndstico definitivo y tratamiento adecuado*,

En este trabajo se estudié la incidencia, curso cli-
nico, correlacionandolo con factores de riesgo y estudios
especiales de diagndstico, al evaluar en forma retros-
pectiva 83 historias clinicas de pacientes hospitalizados
con diagnéstico de ACV en todas sus modalidades.

DISENO Y METODOS;

Entre Enero de 1985 hasta Diciembre de 1989, fue-
ron ingresados en el Servicio de Medicina Interna ll|
del Hospital Vargas de Caracas, un total de 92 pacientes
con diagndstico de ACV en todas sus modalidades. Se
revisaron un total de 83 historias clinicas, los 9 restan-
tes, cinco eran reingresos y en cuatro el diagnéstico
fue dudoso, por lo que se excluyeron.

Se establecid protocolo de trabajo para la recoleccion
de datos donde se incluyd, motivo por el que consulto,
o por el que fue llevado a la Emergencia, curso clinico,
antecedentes de ACV previos, factores de riesgos; HTA
(severidad, tiempo de evolucién, control y/o tratamiento
regular o irregular), habito de fumar cigarrrilio (tiempo
fumando, nimero de cigarrillo/dia), hiperlipidemia do-
cumentada, Cardiopatia (isquémica, hipertensiva, val-
vular, fibrilacién auricular y otras), Diabetes Mellitus,
Colagenopatias, enfermedades hematolégicas y otras
enfermedades asociadas (Enfermedades neoplasicas,
patologia renal, EBPOC...) que podrian contribuir a la
presentacién de un ACV. Distribucién por edad y sexo;
Causas de egresos: mejoria 0 muerte. Métodos diag-
nésticos utilizados: fueron analizados con especial aten-
cion la realizacién de Arteriografia, Tomografia Com-
putada de cerebro (TC) y Resonancia Magnética Nu-
clear (RMN).

Se utilizé et Sistema de Clasifiaciéon C.H.A.T., pro-
puesto por BERNSTEIN y BROWSE?. Este sistema
puede ser aplicado a todas las variedades de ACV, de
cualquier territorio vascular cerebral. El término C.H.A.T,,
es un acrénimo, donde la C: se refiere al curso clinico,
fa H: historia anterior, A aquellos métodos diagnésticos
que permiten describir el sitio y tipo patolégico de en-
fermedad arterial (Arteriografia) y T: esta relacionado

- con anormalidades en el 6rgano blanco (Target Organ),

el Cerebro, demostrado a través de métodos diagnés-
ticos, que nos permiten observar su anatomia (TC,
RMN). Cada una de las letras, va seguida de uno o
méas puntos para una descripcion completa. (Cuadro
Ne 1),

Métodos estadisticos: distribucién de frecuencias,
porcentajes, coeficiente de correlacion de rango de
SPEARMAN (r,) mas factor de correccién por observa-
ciones ligadas y coeficiente de determinacién (r2)3e,

RESULTADOS:

Entre Enero de 1985 y Diciembre de 1989, se hos-
pitalizarom en el servicio de Medicina Interna lif, un to-
tal de 1817 pacientes; 92 con ACV, lo que representa
una morbilidad en el servicio de 5.1% (Tabla 1).

TABLA 1
DISTRIBUCION DE FRECUENCIA DE PACIENTES
HOSPITALIZADOS POR ACCIDENTES
CEREBROVASCULARES. ANOS 1985 - 1989
SERVICIO DE MEDICINA 1l - HOSPITAL VARGAS

DE CARACAS
ARO Total de pa- | Hospitaliza- Porcentaje
cientes hospi- | dos por ACV %
talizados
1985 341 19 56
1986 279 15 54
1987 288 19 6.6
1988 388 20 5.2
1989 521 19 36
TOTAL 1.817 92 5.1
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CUADRO 1:

CLASIFICACION DE LOS ACCIDENTES CEREBROVASCULARES POR EL SISTEMA “C.H.A.T.”

wor “H “p” e
CURSO CLINICO (< 1 ANO}) HISTORIA (> 1 ANO) ARTERIA “TARGET"” = ORGANO BLANCO
SINTOMAS TERRITORIO SINTOMAS TERRITORIO SITIO PATOLOGIA SITIO PATOLOGIA
VASCULAR VASCULAR
0) Asintomatico a) Carétida Ocu- 0) Sin lesién a) Arteriosclero- | 0) Sin lesién h) Hemorragia
1) ACV isqué- _m.: (Amauro- 1) Lesion que se sis 1) Lesibnquese | i) Infarto
mico transito- sis Fugaz) corresponde | ¢) Embolos Car- corresponde | |\ | scunar
rio (<24h) b) Carétida Cor- con la clinica diogénicos con la clinica
tical 2 . . <2 m) MAV
2) ACVtemporal 2) Lesidon  en | d) Diseccion 2) Lesion  en .
con recupera- c) Vertebrobasi- otro territorio e) Aneurisma otro territorio | M) Neoplasia
cién total lar vascular 0 Displasia fib vascular q) Otros
_ isplasia fibro-
MmmAm”mmmmBm d) Focal (otros) 3) Combinacién ) choc_ma 3) Combinacién | r) Embolos reti-
e) .Difuso (1+2) - (1+2) nianos
3) ACV perma- Igual que Igual que r) Arteritis
nente con dé- curso clinico curso clinico 1) Trauma
ficit  menor 1-5 a-0

(<3 semanas)

4) ACV perma-
nente con dé-
Jficit  mayor
(>3 semanas)

5) Disfuncién no
especifica

6) ACV Progre-
sivo

7) ACV  Fluc-
tuante

8) ACV con dete-
rioro

FUENTE: BERNSTEIN AND BROWSE: THE CHAT CALSSIFICATION OF STROKE
Amm. Surg. 1989; 209 (2)= 242-248.
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Dias de hospitalizacion: entre 1y 102 dias, con un
promedio de 22.4 dias.

Extension del estudio: pacientes de ambos sexos,
con edades comprendidas entre 19 y 88 afios con un
promedio de edad de mayor incidencia de 59.8 afios,
y el intervalo de edad con mayor frecuencia, entre 50-
59 afios. Del total 22 pacientes (26.5%) eran menores
de 50 ahos y 61 pacientes (73.5%) mayores e igual a
50 afios.

Predominio en el sexo femenino con 46 pacientes
(55.4%) sobre el sexo masculino con 37 pacientes
(44.6%). En la Fig. 1, se puede observar un aumento
de la incidencia en el sexo masculino sobre el feme-
nino, hasta el intervalo de mayor frecuencia con poste-
rior disminucién, mientras que los pacientes del sexo
femenino mostraron una mayor incidencia después de
los 50 afios de edad.

FIGURA 1
PACIENTES SEGUN EDAD Y SEXO
SERVICIO MED 1l
HOSPITAL VARGAS, CARACAS 1985-1989

FIGURA 1:

PACIENTES SEGUN EDAD Y SEXO
SERVICIO MED III. HOSPITAL VARGAS CARACAS, 1985-1989
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ACV isquémicos en 54 pacientes (64.6%) y ACV
hemorrégicicos en 29 pacientes (35.4%).

Muertes: 16 pacientes fallecieron durante su hos-
pitalizacién, lo que representa una mortalidad de 19.3%;
10 pacientes por severidad del diagnéstico de ingreso:
Hemorragia intracerebral masiva: 5 pacientes; Hemo-
rragia subaracnoidea: 3 pacientes; ACV isquémicos ex-
tensos: 2 pacientes y 6 por complicaciones secundarias:
Septicemia: 3 pacientes; Tromboembolismo pulmonar:
1 paciente; Infarto pulmonar: 1 pacientes, e infarto agudo
del miocardio: 1 paciente (Tabla 2).

Dentro de los sintomas y signos mas frecuentes
al ingreso fueron: Paresia en 48 pacientes (57.8%); Di-
sartria en 27 pacientes (32.5%); Cefalea en 26 pacientes
(31.3%). Pérdida de conocimiento en 22 pacientes

(26.5%); Parestesias en 8 pacientes (9.6%); Convul-
siones en 7 pacientes (8.4%); Predominaron las altera-
ciones del estado de conciencia en pacientes con ACV
hemorragicos. (Tabla 3 y Fig. 2).

TABLA 2
DISTRIBUCION POR CAUSAS DE MUERTE.
SERVICIO DE MEDICINA il
HOSPITAL VARGAS DE CARACAS 1985 - 1989

Cuasa de Muerte

Hemorragia Intracerebral masiva

Septicemia

Hemorragia Subaracnoidea

Severidad del diagnéstico de ingreso -ACV is-
quémico

Tromboembolismo Pulmonar

Infarto Pulmonar

Infarto del Miocardio

TOTAL 16

Ne de pacientes

[SEANAR]

TABLA 3
PACIENTES SEGUN SINTOMATOLOGIA AL
INGRESO. SERVICIO DE MEDICINA lli
HOSPITAL VARGAS DE CARACAS 1985 - 1989

Signos y sintomas N¢ pacientes Porcentaje
Paresia 48 57.8
Disartria 27 325
Cefalea 26 313
Pérdida de Conoci- 22 26.5
miento
Parestesias 8 9.6
Convulsiones 7 8.4
Sind. Confusional 6 7.2
Mareos 6 7.2
Afasia 4 48
Vértigos 4 48

FIGURA 2
PACIENTES SEGUN TIPO DE ACV Y
SINTOMATOLOGIA AL INGRESO
SERVICIO MED!I Il
HOSPITAL VARGAS, CARACAS, 1985-1989

RIGURA 2:

PACIENTES SEGUN TIPO DE ACV Y SINTOMATOLOGIA AL INGRESC
SERVICIO MEDIII BOSPITAL VARGAS CARACAS, 1985-1988
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Factores de Riesgo y enfermedades asociadas:
HTA: 62 pacientes (74.7%); Cardiopatia: 57 pacientes
(68.7%); Habitos tabaquicos: 40 pacientes (48.2%); Dia-
betes Mellitus: 18 pacientes (21.7%); Infarto del mio-
cardio reciente (menos de 1 afio): 11 pacientes (13.4%);
Fibrilacién auricular: 10 pacientes (12%); Hiperlipide-
mia documnentada: 10 pacientes (12.0%); EBPOC: 7
pacientes (8.4%); Enfermedad valvular cardiaca: 6 pa-
cientes (7.2%); y otras menos frecuentes: enfermeda-
des hematoldgicas, colagenopatias, trromhos intraca-
vitarios y Anticonceptivos orales (Tabla 4).

TABLA 4
DISTRIBUCION SEGUN FACTORES DE RIESGO Y
ENFERMEDADES ASOCIADAS
SERVICIO DE MEDICINA Il
HOSPITAL VARGAS DE CARACAS 1985 - 1989

Factores de riesgo y enferme- N¢ pacientes Porcentaje
dades asociadas %
HTA 62 74.7
Cardiopatia 57 68.7
Habitos tabaquicos 40 48.2
Diabetes Mellitus 18 21.7
IM reciente 11 13.3
Fibrilacién auricular 10 12.0
Hiperlipidemia 10 12.0
E.B.P.O.C. 7 8.4
Enfermedad valvular 6 7.2
Enfermedades hematolégicas 3 36
Colagenopatias 3 3.6
Trombos intracavitarios 2 24
A.CO. 2 24

De los pacientes con HTA, un 43.5% tenian una
HTA moderada; 62.9 eran del sexo femenino y el 61.3
con control y tratamiento irregular.

Cardiopatia: hipertensiva en 47.4% e isquémica cré-
nica en 26.3% de los cardidpatas.

Hébitos tabaquicos: con un nimero de cigarrillos
promedio de 16 cigarrillo/dia; 52.5 eran del sexo feme-
rino.

El 83.3% de los diabéticos eran no insulino de-
pendiente con control muy irregular.

Valvulopatia: 4 pacientes con Prolapso de vélvula
mitral (PVM), 1 paciente con insuficiencia mitral, y 1
paciente con estenosis adrtica.

Entre los pacientes con HTA, cardiopatia hiper-
tensiva e isquémica crénica, Diabetes Mellitus, Infarto
agudo del miocardio reciente e hiperlipidemia, no hubo
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diferencia, con respecto al tipo de ACV. La Fibrilacion
auricular, valvulopatias, consumo de ACQ, trombos in-
tracavitarios, todos relacionados con ACV isquémicos
(trombo-embdlicos). Fig. 3.

FIGURA 3
APACIENTES SEGUN TIPO DE ACV
SERVICIO MEDICO il
HOSPITAL VARGAS, CARACAS: 1985-1989

PIGURA 3:
PACIENTES SEGUN TIPO DE ACV
SERVICIO MEDIIT ROSPITAL VARGAS CARACAS, 1985-1989
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S6lo 7.2% de los pacientes no tenian factor de riesgo
asociado; uno o dos factores de riesgo: 47%; tres o
cuatro factores de riesgos: 39.8% y ¢cinco o mas facto-
res: 6% de los pacientes.

Doce pacientes menores de 40 afios, 7 con ACV
isquémico una paciente que tomaba anticonceptivos
orales con trombosis arterial periférica, 4 pacientes con
PVM, como unico factor asociado, uno de ellas tomaba
ACO; 1 paciente con miocardiopatia dilatada idiopa-
tica y trombos intracerebral masiva: 2 pacientes; Trau-
matismo craneo- enceféhco 1 paciente y 1 paciente con
HTA acelerada.

Curso Clinico: 43 pacientes (51.8%) presentaron
un ACV PERMAMENTE CON DEFICIT MAYOR (dis-
funcién neurolégica mayor, pacientes que son per-
manentemente dependientes y requieren asistencia con-
tinua); 17 pacientes (20.5%) con ACV PERMANENTE
CON DEFICIT MENOR, que permiten una existencia
independiente al paciente; 9 pacientes (10.7%) con ACV
TEMPORAL CON RECUPERACION TOTAL (Episodios
que duran mas de 24 horas pero que regresan a una
funcién neurolégica normal dentro de las tres semanas
siguientes); 7 pacientes (8.4%) con deterioro de! es-
tado neuroldgico, todos relacionados con ACV hemo-
rrdgico masivo; 3 pacientes (3.6%) con Ataque isqué-
mico transitorio (AIT); 2 pacientes con Disfuncién no
especifica y 2 pacientes con ACV progresivo y fluc-
tuante en su curso. Del total, 70 episodios (84.3%) tu-
vieron compromiso clinico del territorio de la Arteria Ce-



rebral media; 7 (8.4%) con compromiso del territorio
de la Arteria cerebral anterior; y 12 (14.4%) con com-
promiso del circuito vascular posterior (Vértebro-basi-
lar y cerebral posterior). Tabla 5 y 6; Fig. 4. Nota: 6
pacientes tuvieron compromiso de mas de 1 territorio
vascular-cerebral.

TABLA 5
DISTRIBUCION DE FRECUENCIA SEGUN CURSO
CLINICO. SERVICIO DE MEDICINA il
HOSPITAL VARGAS DE CARACAS 1985 - 1989

Curso Clinico Ne de pacientes
Ataque isquémico transitorio 3
Temporal con recuperacién total 9
Permanente con déficit menor 17
Permanente con déficit mayor 43
Disfuncién no especifica 2
Progresivo 1
Fluctuante 1

Con deterioro 7
TOTAL 83

TABLA 6
DISTRIBUCION DE FRECUENCIA SEGUN
TERRITORIO VASCULAR COMPROMETIDO
CLINICAMENTE. SERVICIO DE MEDICINA 1.
HOSPITAL VARGAS DE CARACAS 1985 - 1989

Territorio vascular Ne¢ de pacientes

-

Carétida ocular (amaurosis fugaz)
A. Cerebral anterior

A. Cerebral media 70
A. Cerebral posterior
Ventebrobasilar
Focal (otros)

Difuso

~

W = g um

Del total de pacientes, 294enian historia previa de
ACV, de estos, 15 (51.7%) con AIT; 6 (20.7%) con his-
toria de ACV permanente con déficit menor; 4 (13.8%)
con ACV temporal con recuperacion total; 3 (10.3%)
con ACV permanente con déficit mayor y 1 paciente
(3.4%) con fisfuncién no especifica. (Tabla 7). En cuanto
alterritorio vascular comprometido: 22 pacientes (75.9%)
tuvieron compromiso del Territorio de la Arteria Cere-

bral media; 3 (10.3%) el territorio de la Arteria Cerebral
anterior y 3 (10.3%) el circuito vascular posterior. (Ta-
bia 8).

FIGURA 4
PACIENTE SEGUN TIPO DE ACV Y EVOLUCION
CLINICA. SERVICIO MED. Hi
HOSPITAL VARGAS, CARACAS: 1985-1989

FIGURA 4:

PACIENTES SEGUN TIPO DE ACV Y EVOLUCION CLINICA
SERVICIO MED III. HOSPITAL VARGAS CARACAS, 1885-1888
o~ K
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‘ TABLA 7
DISTRIBUCION DE FRECUENCIA DE PACIENTES
CON HISTORIA ANTERIOR DE ACV
SERVICIO DE MEDICINA Ill.
HOSPITAL VARGAS DE CARACAS 1985 - 1989

ACV anterior N¢ de pacientes
Ataque isquaémico transitorio 15
Temporal con recuperacién total 4
Permanente con déficit menor 6
Permanente con déficit mayor 3

Disfuncién

TABLA 8
DISTRIBUCION SEGUN TERRITORIO VASCULAR
COMPROMETIDO EN PACIENTES CON HISTOR!A
ANTERIOR DE ACV. SERVICIO DE MEDICINA IiL.
HOSPITAL VARGAS DE CARACAS 1985 - 1989

Territorio vascular Ne¢ de pacientes

A. Cerebral anterior
A. Cerebral media
A. Cerebral posterior
Vertebrobasilar
Focal (otros)

Difuso

_._._.mk))g)
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De los pacientes con historia anterior de ACV, 24
pacientes (82.8%) empeoraron su prondstico (sélo 1
paciente mejoro su prondstico y en 4 no hubo diferencia);
23 pacientes (79.3%) presentaron en un segundo epi-
sodio afeccién del mismo territorio vascular cerebral y
sélo 6 (20.7%) con afeccién de otro territorio vascular.

En refacién a la correspondencia Clinica-estudios
paraclinicos: a 16 pacientes se les realizé arteriografia,
11 presentaron lesién que se correspondia con los ha-
llazgos clinicos, 2 con lesién que se correspondia con
la clinica méas lesién en otro territorio vascular y en 3
donde no se hallé lesién. (Tabla 9). Con respecto al
tipo de patologia: 8 pacientes con Aterosclerosis; 1 con
émbolo cardiogénico; 1 con diseccién; 1 con aneurisma:
2 con arteritis y 2 con alteracién que se correspondia
con lesién de tipo tumoral. (Tabla 10).

TABLA 9

clinica; 15 (23.8%) con lesién que se correspondia con
la clinica més lesién en otro territorio vascular; 4 sin
lesién por TC'y 1 paciente con lesién en otro territorio
vascular. (Tabla 11). En cuanto a patologia hallada por
TC: 39 con Infarto cerebral; 19 con Hemorragia; 4 con
infartos lacunares; 4 con enfermedad multiinfarto; 3 con
malformacion arteriovenosa (MAV) y 3 con lesién que

se correspondia con Neoplasia. (Tabla 12).

TABLA 11
DISTRIBUCION SEGUN CORRESPONDENCIA
CLINICA. TOMOGRAFIA COMPUTADA
SERVICIO DE MEDICINA il
HOSPITAL VARGAS DE CARACAS 1985 - 1989

Resultado de la TC N2 de pacientes

a) Sin lesién 4
DISTRIBUCION SEGUN CORRESPONDENCIA b) Lesién que se corresponde con la clinica 43
CLINICA-ARTERIOGRAFIA ¢) lesién en oftro territorio vascular 1
SERVICIO DE MEDICINA IHi. d) Combinado (b} + (c) 15
HOSPITAL VARGAS DE CARACAS 1985 - 1989 TOTAL 63
Resultado de Arteriografia N2 de pacientes
a) Sin lesion 3 TABLA 12
b) Lesién que se corresponde con la clinica 11 DISTRIBUCION SEGUN PATOLOGIA HALLADA
¢) Lesién en oftro territorio vascular 0 POR TOMOGRAFIA COMPUTADA
d) Combinado (b) + (¢) 2 SERVICIO DE MEDICINA HI.
TOTAL 16 HOSPITAL VARGAS DE CARACAS 1985 - 1989
Patologia por TC N¢ de pacientes
TABLA 10

DISTRIBUCION SEGUN PATOLOGIA HALLADA
POR ARTERIOGRAFIA
SERVICIO DE MEDICINA Iii.
HOSPITAL VARGAS DE CARACAS 1985 - 1989

Patologia N¢ de pacientes

Aterosclerosis

Embolos cardiogénicos
Diseccién

Aneurisma

Arteritis

Tumoral

R CRR Y

A 63 pacientes se les realizé TC cerebral, en 43
(68.3%) habia una lesién que se correspondia con la
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Hemorragia : 19
Infarto 39
Infarto lacunares 4
Neoplasias 3
Malformaciones A-V 3
Enfermedad Multiinfarto 4

La Arteriografia mostré una sensibilidad de 81.25%
y la TC cerebral, una sensibilidad de 93.65%.

CORRELACION CLINICA-ARTERIOGRAFIA: con
un Coeficiente de correlacién r,,Coeficiente de de-
terminacién r2 de 0.77; Intervalo Je Confianza: 0.68 <
p < 0.95 donde (p ) es el coeficiente poblacional.

CORRELACION CLINICA-TOMOGRAFIA COM-
PUTADA: con un coeficiente de correlacién de 0.96;
un coeficiente de determinacion r2 de 0.92 y un inter-
valo de confianza: 0.93 £ p £ 0.97.



CORRELACION ARTERIOGRAFIA-TOMOGRAFIA
COMPUTADA: con un coeficiente de correlacion de r,
= 0.86; un coeficiente de determinacion r2 = 0.74 y un
intervalo de confianza: 0.58 < p < 0.95.

Nota: en todas las correlaciones p = 0.05 de signifi-
cancia.

DISCUSION:

La enfermedad cerebro-vascular es el padecimiento
mas comun y devastador del Sistema Nervioso Central
(SNC). Enlos paises desarrollados, es latercera causa
de muerte, quedando inmediatamente atras de los pa-
decimientos cardiacos y del cancer. En Venezuela, re-
presenta la quinta causa de muerte después de las en-
fermedades del corazén, cancer, accidentes de todo
tipo y ciertas afecciones originadas en el periodo peri-
natal®. A pesar de la elevada incidencia, severidad e
incapacidad producida por este padecimiento, exis-
ten muy pocos trabajos en la literatura médica sobre
el estado de los ACV en nuestro medio.

Los ACV afectan a todas las edades, pero cier-
tamente es usual observarlo en la sexta, séptima y oc-
tava décadas de la vida'; en las edades media y avan-
zada de la vida, en nuestro trabajo, se observé la mayor
frecuencia en el intervalo de edad: 50-59 afios, en el
preciso momento en que podemos “voltear atras™ y ver
el “producto de nuestros esfuerzos”.

Se ha observado en los Ultimos afios un aumento
de la incidencia en el sexo femenino, quizas relacio-
nado con el elevado uso de ACO con elevada concen-
tracién de estrégenos que combinado conla HTAy con
el habito de fumar cigarrilio':'7, han mostrado ser im-
portantes factores de riesgo en mujeres de edad me-
dia. Recientes reportes sobre un incremento de la ocu-
rrencia en personas jévenes, asociado con el abuso
de drogas requiere mayor atencién tanto desde el punto
de vista epidemiolégico como patogénico'.'e.

El mayor numero de muertes son debidas a ex-
tension y severidad del diagnéstico de ingreso, repre-
sentado principalmente por hemorragias masivas in-
traparenquimatosas y ACV isquémicos extensos, con
compormiso importante de grandes &reas cerebrales,
vitales, localizados en el SNC.

.La enfermedad cerebrovascular se manifiesta por
la brusca instauracién de un déficit neurolégico focal
con disminucién del nivel de conciencia y signos de
Hipertensién endocraneana, més frecuentemente ob-
servados con los ACV hemorragicos.

Hay una elevada frecuencia de enfermedades aso-
ciadas y factores de riesgo, la identificacion de éstos,
y la implementnacién de medidas para eliminar o dis-

minuir su impacto, son esenciales para la reduccion
de la morbitidad y mortalidad por ACV. Para un indivi-
duo la presencia de un unico factor de riesgo o la com-
binacién de varios, por si mismo, no predice que un
ACV ocurra, asi como, que la ausencia de cualquier
factor conocido no lo libra de que suceda, sin embargo,
podemos concluir que la probabilidad de que un ACV
ocurra, esta claramente influenciado por ia presencia

_de estos factores de riesgo?-543. La modificacion de los

Factores de riesgo representa la “llave maestra” para
la prevencién®.

Muchos factores de riesgo son genéticos y son difi-
ciles e imposibles de modificar (Ej. edad y sexo0)'37
otros son de origen ambiental y mas facilmente preve-
nibles (Ej. infecciones del SNC)'; otras son funcion del
propio estilo de vida y son controlables (Ej. habito de
fumar cigarrillo y habitos alcohdlicos)'317; y lagran ma-
yoria son una combinacién de factores familiares, am-
bientales y constitucionales, como la HTA!:32.34.35,

La HTA es un importante factor de riesgo para to-
dos los tipos de ACV. Existen muchas evidencias de
que el control de la HTA diastélica y la combinacion
de HTA sistélica-diastélica, reduce la incidencia de ACV.
El efecto del control de la HTA sistélica aislada, obser-
vada en la poblacién anciana y su efecto sobre la pre-
sentacion de ACV, estan bajo estudio!. El patrén cam-
biante de la HTA y la incidencia declinante del ACV
fue estudiada en la poblacién de Ronchester en el pe-
riodo 1950-197934, el contro! creciente de la HTA tuvo
una relacién lineal inversa con la incidencia declinante
de ACV en mujeres, pero su incidencia en hombres
no disminuyé sino, 10 afios después de la mejoria en
el control de la HTA. En otro trabajo sobre disminucién
de la mortalidad por ACV en Estados Unidos32, no hubo
diferencia en relacién al sexo; la mortalidad disminuyé
2%/anual desde 1950-1972 y 7%/anual desde 1973-
1981, asociada a un mejor control de la HTA.

La Diabetes mellitus es un factor de riesgo conocido,
para los ACV isquémicos en la enfermedad de grades
vasos, pero es de cuestionable impacto en la enferme-
dad de pequefios vasos'; su papel como factor de riesgo
en los ACV hemorrdgicos todavia no estd claro. No hay
evidencias, de que con el control de la Diabetes melli-
tus, disminuya la incidencia de ACV, pero el control
de la hiperglicemia, puede disminuir la severidad de
dafio cerebral durante el periodo agudo del ACV?.

Las enfermedades del corazén (enfermedad reu-
mética, enfermedad arterial coronaria, amitmia cardiaca,
PVM, cardiopatia hipertensiva, dilatada y otras) consti-
tuyen un factor de riesgo para todos los tipos de ACV,
en especial para los ACV isquémicos. Esta bien esta-
blecido que la Fibrilacién auricular (FA), en presencia
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de enfermedad valvular reumdtica, particularmente la
estenosis mitral es una arritmia que predispone a em-
bolismo sistémico incluyendo al ACV embédlico. En afios
recientes sobre las bases clinicas, patolégicas y estu-

dios epidemiolégicos, la FA crénica en ausencia de en-
fermedad cardiaca reumaética ha sido reconocido como
un importante precursor de ACV y asume mayor im-
portancia con la edad avanzada y la asociacién otra
enfermedad cardiaca. La FA puede reducir (como fac-
tor agregado) el flujo sanguineo cerebral y el volumen
minuto cardiaco en mas o menos un 30%328:49.1, Existe
ademés, una concordancia real entre Aterosclerosis ce-
rebral y mortalidad por ACV, demostrada por autop-
sias3s,

Los datos sobre pacientes que han presentado epi-
sodios isquémicos cerebrales y en los que se ha sos-
pechado, como causante, émbolos fibriono-plaquetarios
formados sobre la supuerficie valvular ha sido reaimente
variable?'; PVM por ecocardiograma en 2% a 35% de
todos los pacientes®, y las evidencias sugieren que
el riesgo atribuible al PVM es bajo y que solamente
puede pensarse en esta posibilidad en aquelios pacien-
tes sin otros factores predisponentes de enfermedad
cerebrovascular®. Barnett y colaboradores® reportaron
que el riesgo de episodios isquémicos cerebrales se
ve incrementado hasta seis veces en mujeres meno-
res de 40 afos que tienen PVM.

Los AIT como cualquier otro episodio de ACV pre-
vio es uno de los factores de riesgo mas importantes,
y por lo tanto, debemos considerar que a los AIT como
una urgencia médica, que demanda una evaluacién tem-
pranay una intervencién apropiada para prevenir ocu-
rrencia y recurrencia de los ACV.

Hay evidencias de que los episodios de alcoholismo
agudo, como el alcoholismo crénico, constituye un fac-
tor de riesgo para todos los tipos de ACV. En estos
pacientes se ha encontrado un aumento de presién ar-
terial, triglicéridos elevados, aumento de la agregacién
plaquetaria, activacién de la cascada de coagulacién,
trombositosis de rebote, arritmias, FA, trombos intra-
cavitarios, miocardiopatias'. De igual manera, se ha
observado relacién entre el habito de fumar cigarrillo
y la incidencia de ACV, particularmente con los ACV
isquémicos, por evidencias, de que aumenta la con-
centracién del fibrinégeno, aumenta la agregacién pla-
quetaria, el hematocrito y la viscosidad!-17.

Elevados niveles de lipidos sanguineos, particular-
mente los niveles séricos de LDL, son importante como
factor de riesgo de aterosclerosis per se, su correccién
ha mostrado reducir significativamente el riesgo de ACV.

La asociacién de PVM e isquemia cerebral en pa-
cientes a los que no se le han detectado otros factores
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de riesgo para enfermedad cerebrovacular, con un au-
mento de incidencia en sujetos jévenes?2!.3%, como se
demostré en este trabajo.

Como estos, muchos otros factores de riesgos y
enfermedades asociadas han sido implicados, y se es-
tablece la necesidad de clarificar su efecto, para poder
explicar que su control reduzca la incidencia de cada

tipo especifico de ACV.

El “pilar central” del diagnéstico, es el clinico, a tra-
vés de la historia clinica y el resultados de un examen
neurolégico meticuloso, el médico puede determinar la
localizacion anatémica de la lesién y un intento de defi-
nir la anatomia vascular del evento'5 y haciendo co-
rrespondencia con el perfil temporal y de acuerdo a la
evolucién clinica y forma de presentacién®27, se puede
concluir con bastante acierto ante que tipo de ACV nos
enfrentamos. Se han elaborado una serie de escalas
y sistemas, obtenidas del examen de los pacientes con
enfermedad cerebrovascular aguda con fines prondsti-
co', que permita agrupar en forma mas homogénea
a los pacientes en lo que respecta a la probabilidad
de recuperacién y poder juzgar la introduccién y el be-
neficio de huevas modalidades de tratamiento para los
ACV agudos que son de gran interés en la medicién
clinica de la severidad de los infartos cerebrales?®.

Un 51.8% de los pacientes quedaron con una dis-
funcién neurolégica mayor, permanente, que requiere
asistencia continua; demandan prevencién secundaria
y rehabilitacion programada, ya que una proporcién con-
siderable de estos pacientes?, experimentan una recu-
peracién significativa. El terrritorio vascular cerebral mas
comprometido fue el de la Arteria cerebral media.

Elevado numero de pacientes con ACV previo y de
estos, mas de la mitad con AIT en un segundo evento,
presentaron un peor pronéstico y en 79.3% afecté el
mismo territorio vascular.

Dentro de los signos y sintomas mas frecuentes,
estan: la paresia, disartria, cefalea, pérdida de conoci-
miento, y parestesias, las convulsiones se encontré en
un 8.4%, en un estudio prospectivo en relacién a las
convulsiones tempranas en 1.000 pacientes estudiados
con ACV y AIT, se encontré que las convulsiones ocu-
rren en un 4.4.% de los pacientes; del 100% que con-
vulsiond: 15.4% fue por hemomagia intraparenquimatosa
extensa, 8.5% con Hemorragia subaracnoidea, 6.5%
con Infarto cortical y 3.7% con AIT3!. infartos lacuna-
res y hemorragias profundas pequefias no se asocian
con convulsién. Las MAV son una causa comun de he-
morragia lobar con convulsiones tempranas. No se aso-
cié con mortalidad elevada y empeoramiento funcional®!.

El accidente cerebrovascular en adultos jovenes no
es comun y frecuentemente es un diagnéstico desa-



fiante, existen largas series publicadas, donde las cau-
sas mas frecuentes fueron: intoxicacién alcohdlicas, enfer-
medad cardiaca no reconocida previamente como
PVM430, enfermedad valvular reumatica, incompetencia
adrtica no reumatica, FA y defecto atrial septal; Trau-
matismo craneo-encefalico, embarazo y puerperio, mi-
grafia, HTA maligna, Lupus eritematoso sistémico, Ar-
teritis, anormalidad arterial focal, MAV y aneuris-
mas*10.16.30 comparables con los resultados en nues-
tro trabajo.

La angiografia cerebral y cervical tienen un uso li-
mitado en el diagndstico de ACV, con sdlo dos indica-
ciones importantes: 1) cuando existen dudas diagnds-
ticas y 2) para valorar la posibilidad de realizar una ope-
racién vascular correctora.

La TC cerebral es capaz de demostrar la presencia
de infartos, confirma o descarta una hemorragia intra-
parenquimatosa, sub-dural o epidural u otra lesién ex-
pansiva. Puede poner de manifiesto aneurismas, MAV
y hemorragias sub-aracnoideas o intraventriculares. En
nuestro trabajo mostré una sensibilidad mayor que la
arteriografia.

Por lo frecuente de esta patologia, por la variedad
de presentacion se han elaborado una serie de clasifi-
caciones entre ellas, el Sistema CHAT® en un intento
de imitar el recordado y universalmente aceptada cla-
sificacion de los tumores-TNM®47, de igual manera se
han utilizado una serie de sistemas de registros com-
putarizados para la elaboroacién de modelos prondsti-
cos y terapéuticos241,

En lo que respecta al tratamiento, la aspirina como
agente antiagregante plaquetario ha sido estudiado en
muchos ensayos clinicos para prevencién secundaria

o muerte por enfermedad vascular cerebral’1.29, Otros
agentes han sido estudiados como el sulfinpirazone,
dipiridamol y la Ticolopidina®. El uso de anticoagulan-
tes (Heparina sédica y warfarina) es controversial en
cuanto a las indicaciones’-2. El uso de calcio antago-
nistas (Nimodipina) y su efcto sobre la recuperacién
metabdlica y funcional cerebral en los ACV isquémico
ha sido ensayada?224.33.38 asi como, la combinacién
de calcio-antagonista, manitol e indometacina en la is-
quemia cerebral2. Existen poco ensayos, todos expe-
rimentales, sobre el uso de la Nimodipina en ACV he-
morragicos. El tratamiento quinirgico para enfermedad
cerobrovascular oclusiva, hematoma intracerebral y He-
morragia sub-aracnoidea, tienen sus indicaciones es-
pecificas con muy buenos resultados en largas se-
ries1,12.15_

Avances en la fisiopatologia de los ACV: 1) un ana-
lisis ultraestructural de las plaquetas de pacientes que
recientemente han sufrido uninfarto cerebral, han mos-
trado estar alteradas con un niimero significativamente
reducidos de grénulos alfa, asi como un menor nimero
de mitocondrias??; 2) La hipétesis citotéxica fintroaucida
en 1975) de lesion cerebral, donde se propone que el
glutamato es la causa principal de dafio en la isque-
mia’8,

La incidencia de ACV al igual que el Infarto agudo
del miocardio, isquemia miocardica silente y angina ines-
table, también muestra una VARIACION CIRCADIA-
NA?, la frecuencia de ACV fue significativamente alta
entrela 6:01 a.m. y 12:00 m. con un 56.1% de los even-
tos y un segundo pico vespertino de 20.2%. La identifica-
cién de estos periodos de elevado riesgo pueden tener
importantes implicaciones terapéuticas.
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RESUMEN:

Veintiséis pacientes hipertensos mayores de 65 afios
fueron evaluados para evidenciar la utilidad de la Ma-
niobra de Osler en el manejo de ancianos hipertensos.
Atodos ellos se les practicd una evaluacion clinica (fondo
del ojo, examen cardiovascular), pruebas de laborato-
rio (glicemia, Urea, creatinina, colesterol, triglicéridos,
depuracién de creatinina, y proteinuria cuantitativa) e
investigaciones paraclinicas (rx del térax, ecocardio-
grama modo M, ecosonograma renal, electrocardio-
grama de doce derivaciones).

Veintiuno de los pacientes (80,8%) fueron Osler po-
sitivos. Cinco pacientes osler negativos hipertensos mos-
traron una mayor frecuencia de cambios hipertensivos
en el fondo del ojo y crecimiento ventricular izquierdo
en la radiologia del térax, contrario a menos de la mi-
tad de los osler positivos.

Se utilizé como tratamiento 10 mg/dia de enalapril
por 21 dias después de 7 dias de placebo (estudio ciego
sencillo). Encontramos una menor respuesta al trata-
miento en los pacientes Osler positivos y una mayor
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* Jefe de Servicio de Medicina Il. Hospital Vargas de Cara-
cas.
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Trabajo presentado por el Dr. José R. Pérez T., para optar al
titulo de especlalista en Medicina Interna. Universidad Central
de Venezuela. Noviembre de 1989.

ocurrencia de efectos colaterales. Concluimos que la
Maniobra de Osler sugiere un comportamiento particu-
lar en relacién a la respuesta al tratamiento y por esa
razén recomendamos su practica en el examen clinico
de este grupo de pacientes.

“

SUMMARY:

Twenty six hipertensive patients, aged 65 or older
were assesed prospectibly upon the utility of the Osler
maneuvcer in the management of elderly hipertensive
patients. In all of them, clinical evaluation {eye fundus,
cardiovascular exam), laboratory test (blood sugar, BUN,
creatinine, cholesterol, triglicerides, creatinine clearence
and cuantitative proteinuria) and paraclinical investiga-
tions (chest Xray, M mode echocardiography, Renal echo-
sonography, and twelve lead electrocardiogram) were
carried out.

Twenty one out of twenty six patients (80.8%) were
Osler positive. Fiver Osler negative patients (19.2) had
high blood preassure with hipertensive retinophaty and
left ventricular hipertrophy at chest XRay, against less
than the half of the Osler positiven group.

A trial using 10 mg per day of enalapril for twenty
one days after seven days of placebo (sigle blind study)
was performed in all of them.

We found a less response to the treatment in the
Osler positive patients and a major ocurrence of side
effects. We conclude that the Osler maneuver predicts
a particular behavior of the elderly hipertensive in rela-
tion to the response of the hipertensive treatment and
for that reason we highly recomend it in the examinations
of this kind of patients.

PALABRAS CLAVES: HPERTENSION ARTERIAL. AN-
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CIANO. MANIOBRA DE OSLER. PSEUDOHIPERTEN-
SION.

Hasta hace poco tiempo la Hipertensién Arterial
(HTA) en el anciano era considerada como un problema
de poca importancia, llegandose a pensar que la ele-
vacién de las cifras de tensién arterial era un fenémeno
natural del envejecimiento. Esta es una situacién que
ha cambiado mucho en los Uitimos afios, consideran-
dose actualmente un problema de salud para el ancia-
no'3, Datos tomados de la Encuesta Nacional de Salud
y Nutricién en los Estados Unidos de América, de 1976
a 1980 indican que el 64% de las personas con edades
comprendidas entre 65 y 74 afios tienen una TA sisté-
lica mayor o igual a 140 mmHg, y/o una presién diasté-
lica mayor o igual a 90 mmHg. La prevalencia es mayor
en las mujeres negras (82,9%) y menor para el hombre
caucasico (59%)9.10.13.24,

A nivel nacional, los datos tomados de los anuarios
de epidemiologia y estadistica vital del Ministerio de
Sanidad y Asistencia Social (M.S.A.S.), para el afio 1985,
muestran que enfermedades relacionadas con la HTA
ocuparon 4 de las 10 primeras causas de muerte en
personas de mas de 65 afios. Otros datos tomados de
la misma fuente, muestran que mas del 75% de las
muertes que ocurren por enfermedad hipertensiva car-
diaca se ven en los mayores de 65 afios3.

Anteriormente se pensaba que la HTA no significaba
mal pronéstico para el anciano como lo es para pacien-
tes de menor edad, y este era el argumento utilizado
por algunos médicos para no recomendar tratamiento
para estos pacientes. Entre las mujeres de 65 a 74 afios
en Framingham, el riesgo de muerte cardiovascular es
4,3 veces mayor para aquellas cuya TA se encuentra
entre 149/90 y 160/95 mmHg, y ocho veces mayor si
la TA es mayor a 160/95 mmHg comparandolas con
las mujeres normotensas de ese mismo grupo de
edadb:10,

Tanto el programa de deteccién y seguimierto de
la HTA como el estudio nacional Australiano de pre-
sién sanguinea, muestran que la terapia antihiperten-
siva reduce la mortalidad cardiovascular en pacientes
ancianos con hipertension diastélica. De igual manera,
la incidencia de accidente cerebrovascular (ACV), se

reduce en un 45,5% segun datos de !a misma fuen-
te14.18.

Entre las consideraciones previas al iniciar el trata-
miento de la HTA en el paciente anciano, hay que pen-
sar en la existencia de la pseudohipertensiéon, como
consecuencia del aumento de la rigidez de la pared
arterial. La presencia de esta condicidén provoca falsas
elevaciones de 1a TA con el tensiémetro de manguito
ya que se requiere insuflar mas el menguito del tensié-
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metro para poder colapsar la pared de la arteria. La
ocurrencia de efectos colaterdles debe vigilarse estre-
chamente, en especial lo relativo a la hipotension pos-
tural, hipocalemia, hiponatremia y afectacién mental.

Los estudios iniciales de tratamiento en los ancianos
hipertensos, mostraron una utilidad del uso de diuréti-
cos262533 Estudios mds recientes sefialan la presencia
de efectos colaterales deletéreos con el uso de diuréti-
cos a largo plazo's y prefieren el uso de inhibidores
de la enzima convertidora (captopril, enalapril, lisino-
pril) o bloqueantes de los canales del calcio (nifedipina,
diltiazem, isradipina) en el tratamiento del anciano hi-
pertenso2331,

En el afio 1985, Franz Mésserli, describe una ma-
niobra que llama “Maniobra de Osler” sugiriendo su
utilidad para diferenciar ancianos hipertensos de los
pseudohipertenses. Define la pseudohipertensién como
una condicién en la cual la tensién medida con el ten-
siémetro de manguito es inapropiadamente alta, si se
compara con la tensién intraarterial2627,

OBJETIVOS DEL TRABAJO:

1) Conocer la prevalencia de positividad de la manio-
bra de Osler en una poblacién de ancianos hiper-
tensos.

2) Evaluar la utilidad de la Maniobra de Osler para pre-
decir la ocurrencia de determinadas modificaciones
en los parametros clinicos y paraclinicos de ancia-
nos hipertensos, asi como la respuesta al tratamiento
y la ocurrencia de efectos colaterales con la medi-
cacién antihipertensiva.

PACIENTES Y METODOS:

Se utilizaron 26 paciehtes provenientes de la con-
sulta externa del Hospital Vargas y de la Unidad Geria-
trica de Caricuao. Los criterios de inclusién fueron los
siguientes: ’

1) Cifras de TA sistélica mayor de 160 mmHg o Ta
diastélica mayor de 95 mmHg en un paciente mayor
de 65 afios.

2) Pacientes mayores de 65 afios que recibian trata-
miento antihipertensivo, siempre y cuando el diag-
nostico de la HTA se haya hecho después de los
65 afios.

Los criterios de exclusién fueron los siguientes:

1) Diagnéstico de Diabetes Mellitus.

2) Insuficiencia Cardiaca.

3) Insuficiencia renal.

4) HTA severa o con cambios de aceleracién en el fondo
del ojo.



5) .Obesidad.

A cada uno de los pacientes se les practicéd una
valoracién clinica donde se midié la TA en ambos bra-
zos y tres posiciones. Igualmente se les examiné el
fondo del ojo y se practicé un examen del area car-
diaca. Para la determinacién de la presion arterial con
el estingomanémetro de mercurio se utilizaron las re-

comendaciones de la Asociacién Americana del cora-
z6n11.1217,20,

La maniobra de Osler se realizé siguiendo la des-
cripcién inicial realizada por Meserli en 19852627, (Di-
bujo). Se inflé el manguifo del tensidémetro por encima
de la presién sistélica. Se palpé cuidadosamente la ar-
teria humeral o radial. Cuando se palpé alguna de esta
arterias (a pesar de no latir), el paciente se clasificé
como Osler positivo. Por el contrario, si no pudo ser
palpada, el paciente se clasificé como Osler negativo.

Para la valoracién del fondo del ojo se utilizé la cla-
sificacion de Keith Wagener Baker2®,

En el examen cardiovascular se incluyé el examen
de la zona de maximo impulso cardiaco, la ausculta-
cion cardiaca y la semiologia arterial periférica.

A cada paciente le fueron practicados los siguien-
tes exdmenes de laboratorio: hematologia completa,
urea, creatinina, glicemia, electrélitos, colesterol, trigli-
céridos, depuracién de ¢reatinina y cuantificacién de
proteinuria por métodos convencionales.

En la radiologia del {érax se evalud la presencia
de crecimiento ventricular izquierdo, y la presencia de
calcificaciones en el cayado adrtico?®. En el anéli-
sis del electrocardiograma se hizo énfasis en la pre-
sencia de crecimiento ventricular izquierdo, bloqueo de
rama izquierda y signos de sobrecarga sistélica del ventri-
culo izquierdo segun criterios ya establecidos?2.

A cada paciente le fue practicado un ecocardiograma
modo M con un ecocardiégrafo Smith Kline Instruments
Inc, modelo Eko Sector I. Se determiné un estimado
de la masa ventricular izquierda segun la férmula de
Troy'®.

Para la valoracién ecogréfica renal se determiné
tamafio en mm de ambos rifiones en tres dimensiones,
medida de la corteza renal, comparacién del ecopatrén
renal con el hepatico. Los estudios fueron realizados
con un equipo Siemens Sonoline SL 2.

Para valorar la respuesta al tratamiento se utilizé
la misma medicacién, el maleato de enalapril a una do-
sis de 10 mg por dia durante 21 dias, precedidos de
7 dias de Placebo (estudio ciego sencillo). Se realiza-
ron determinaciones de la TA al comienzo del estudio,
al final del uso del Placebo y al final de la fase de trata-
miento con el enalapril. La tensién arterial utilizada para

la monitorizacién de la respuesta fue la determinada
en elbrazo derecho enla posicién sentado. Iguaimente
se interrogd la presencia de mareos, somnoliencia, tos
seca, falta de aire en cada una de las etapas registran-
dose la aparicion o empeoramiento de alguno de esos
sintomas.

Para el andlisis de Ia significancia estadistica de
los datos obtenidos se utilizé ia prueba T de student,

~ para los datos cuantitativos, y la prueba de chi cua-

drado para los datos cualitativos.

RESULTADOS

Del total de pacientes evaluados, 21 (80,8%) fue-
ron Osler positivos, y 5 (19,2%) Osler negativos (Cua-
dro N2 1).

CUADRO N2 1
PACIENTES ANCIANOS HIPERTENSOS SEGUN
MANIOBRA DE OSLER
MANIOBRA DE OSLER N %
POSITIVA 21 80,8
NEGATIVA 5 19,2

El promedio de edad fue de 80,9 + 0 — 1,7 para
los Osler positivos, y 79,8 + 0 — 1,4 para los Osler
negativos, siendo esa diferencia no significativa. De igual
manera fa distribucién por sexo no mostré diferencia
significativa.

Con relacién a la evaluacién del fondo del ojo el
los pacientes Osler positivos 4 (23,5%) mostraban cam-
bios de retinopatia hipertensiva. En los restantes pa-
cientes solo se encontraron cambios involutivos. Los
pacientes Osler negativos mostraron retinopatia hiper-
tensiva en 3 de 5 (60%). Esta diferencia mostré una p
< 0.05 por lo que tiene significancia estadistica (Cua-
dro Ne 2.

CUADRO Ne° 2
PACIENTES ANCIANOS HIPERTENSOS SEGUN
EL EXAMEN DEL FONDO DEL OJO

RETINOPATIA
ESCLEROSIS HIPERTENSIVA
N % N 5
Osler + 13 76.4 4 23,5
Osler — 3 60,0 2 40
Total 16 72,0 6 273
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Con relacién al examen cardiovascular no se evi-
denciaron diferencias significativas en lo relativo al exa-
men de la zona de maximo impulso cardiaco, ni la se-
miologia arterial periférica.

La auscultacién cardiaca fue reportada como nor-
mal en 13 (62%) de los pacientes Osler positivos, y
en 1 (20%) de los Osler negativos. En 7 pacientes Os-
ler positivos (33%) se ausculté un soplo sujestivo de
esclereosis del aparato valvular adrtico, y en 4 de los
Osler negativos. Esto Uitimo tiene significancia desde
el punto de vista estadistico.

Conrespecto a los resultados de los exdmenes de
laboratorio no se encontré diferencias de significancia
estadistica en lo relativo a las determinaciones de Urea,
Creatinina, Glicemia, Colesterol, triglicéridos, Sodio, Po-
tasio, depuracién de creatinina y cuantificacién de pro-
teinuria.

En la evaluacién de la radiologia del térax se re-
porté la presencia de cardiomegalia en los 5 pacientes
Osler negativos (100%), y en 10 pacientes (47,6%) Os-
ler positivos. Esta diterencia fue significativa desde el
punto de vista estadistico.

Los hallazgos del ecocardiograma modo M fueron
la presencia de crecimiento ventricular izquierdo, pro-
lapso de la valva mitral y esclerosis del aparato val-
vular aértico. Al analizar el aumento de la masa ventri-
cular izquierda segun la férmula de Troy encontramos
que de los 5 pacientes Osler negativos, en 3 (60%)
se evidencié un incremento de la masa ventricular iz-
quierda. Este hallazgo estuvo presente en 6 (22%) de
los Osler negativos.

Los elementos evaluados en el ecosonograma re-
nal que fueron el area renal en centimetros cubicos, y
el ecopatrén renal no mostraron diterencias de signi-
ficancia estadistica.

Los hallazgos reportados a nivel del electrocar-
diograma fueron: hipertrofia ventricular izquierda, blo-
queo de rama izquierda, sobrecarga sistdlica del ven-
triculo izquierdo. No existié diferencia estadistica entre
los dos grupos.

Con respecto a la respuesta al tratamiento los va-
lores promedios de TA en la etapa inicial, después de
el uso de placebo y de el tratamiento con el enalapril
se muestran en el cuadro N2 3. Los valores de los pa-
clentes Osler positivos no sufrieron modificaciones de
significancia estadistica (grafico N2 1), mientras que los
descensos de TA sistélica de el grupo de los osler negati-
vos tuvieron significancia estadistica (grafico N° 2). Al
finalizar la etapa de tratamiento con el enlapril, 10
(47,6%) de los pacientes osler positivos habian nor-
malizado sus cifras de TA, y 4 (80%) de los osler nega-
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tivos mostraban cifras de TA en el limite de lo normal.
Al comparar las cifras de Ta media (calculadas segun
los valores de TA sistdlica y TA diastélica) de los pa-
cientes osler positivos con los osler negativos se eviden-
cié una diferencia con significancia estadistica (grafico
Ne 3).

CUADRON° 3
VALORES DE TA EN PACIENTES OSLER
POSITIVOS Y OSLER NEGATIVOS DURANTE

EL TRATAMIENTO

PACIENTES INICIAL PLACEBO ENALAPRIL
0 + SISTOLICA 163,1 164,8 1579
DIASTOLICA 90,7 91,3 90,0
MEDIA 1148 115,8 112,7

0 —SISTOLICA 170,8 163,6 142,0
DIASTOLICA 96,4 90,4 85,2
MEDIA 120,4 1148 104
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La aparicién de efectos colaterales fue de un 11,5%
para los dos grupos. Con el enalapril se presentaron
efectos colaterales en 11 pacientes (42,3%), siendo los
mas frecuentes mareos. somnoliencia y tos seca. Es-
tos efectos colaterales aparecieron en solo 1 de los
pacientes osler negativos (20%) y en 7 pacientes osler
positivos (33,3%). Esta diferencia no tiene significan-
cia estadistica. Para evaluar la ocurrencia de hipotensién
postural, se realizé una suma algebraica de la TA acos-
tado y la TA al pasar a la posicién de pie. No se eviden-
ci6 diferencia entre los dos grupos en el cambio de la
TA al modificar la posicién.

DISCUSION:

La HTA en el anciano es una entidad de elevada
prevalencia e indudablemente su presencia se refleja

en un riesgo aumentado de complicaciones de los 6r-
ganos blanco, en particular el corazén y el arbol arterial
del territorio cerebral*23. Por otro lado la existencia de
la pseudohipertensién en el anciano, como consecuen-
cia del aumento de la rigidez de la pared arterial, los
hace mas suceptibles a manifestar efectos colaterales
con el uso de la terapia antihipertensiva. Del grupo de
efectos colaterales el mas temido es la hipotensién pos-
tural, ya que puede comprometer el riesgo cerebrovas-
cular provocando dafios en dicha zona. En el afio 1985
el Dr. franz Messerli?® describe una maniobra que llama
“Maniobra de Osler” en honor al célebre médico padre
de la medicina Interna. Con esta maniobra de facil rea-
lizacién se pretende diferenciar a los ancianos con HTA
y los pseudo hipertensos. Parece légico pensar que
pacientes ancianos hipertensos puedan presentar po-
sitividad de la maniobra por una aceleracién del pro-
ceso arteroesclerdtico (edad + HTA), por lo que no pa-
rece tan sencillo la diferenciacién entre los hipertensos
y los pseudohipertensos. Por esto varios autores sefia-
lan la posibilidad de requerir determinaciones de TA
con catéter intraarterial en pacientes ancianos2022, |le-
gandose a interrogar en un editorial publicado en los
archivos dé medicina Interna si han concluido los dias
del esfingomanémetro.

Con el propésito de conocer la utilidad real que
pueda tener desde el punto de vista clinico la positivi-
dad de esta maniobra fue disefiado este estudio. La
positividad de la maniobra se encontré en 21 de los
26 pacientes estudiados (80,8%), no encontrandose di-
ferencias en cuanto a edad y sexo. Con relacién a la
evaluacién clinica el elemento mas resaltante es la
mayor ocurrencia de cambios compatibles con retino-
patia hipertensiva en el grupo de los pacientes osler
negativos. Es importante sefialar que los osler positi-
VoS, aunque presentaron una menor proporcién de cam-
bios hipertensos en el fondo del ojo, también eviden-
ciaron cambios de angiopatia hipertensiva en un 23%
de sus pacientes, reafirmando esto la presencia de hi-
pertensos reales en el grupo de los osler positivos.

Al analizar los datos del examen cardiovascular el
80% de los pacientes mostraron alteracién al examen
de los pulsos periféricos, pero 7 Osler negativos (con-
tra 0 Osler +) tenian danza arterial o soplo carotideo
demostrativo de una enfermedad arterial avanzada.

En la evaluacién del laboratorio no se encontraron
datos con diferencia estadistica. La radiologia del t6-
rax mostré una diferencia significativa entre los dos gru-
pos, siendo los 5 estudios de los pacientes Osler nega-
tivos anormales, con modificacidn de la silueta cardiaca
y prominencia del cayado aértico. Esto puede refiejar
la mayor afectacién cardiaca como consecuencia de
la HTA en este grupo de pacientes. El ecocardiograma
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modo M mostré diferencias al evaluar la masa ventri-
cular izquierda, encontrandose mas frecuentemente va-
lores anormales de dicha masa en los pacientes osler
negativos. Esto también podria deberse a una mayor
presencia de cardiopatia hipertensiva en este grupo de
pacientes. El ecosonograma renal y el electrocardio-
grama no mostraron diferencias entre los dos grupos.

La direferencia en la respuesta al tratamiento es
uno de los elementos mas resaltantes del estudio, siendo
los pacientes osler positivos “refractarios” a la medica-
cion utilizada en el estudio. La explicacién que se le
da a esto es que la medicacién puede disminuir la pre-
sién en la arteria, pero no afecta la rigidez de la pared
arterial que produce las falsas elevaciones de la TA.

A pesar de que la presencia de efectos colaterales
con la medicacién fue mayor en los pacientes osler po-
sitivos, esta diferencia no mostré significancia estadis-
tica, pero revela el mayor riesgo a que son sometidos
estos pacientes al utilizar la medicacién hipotensora.

Por altimo, es importante sefialar que por lo corto
de la duracién del curso de tratamiento es dificil prede-
cir la aparicién o desaparicién de estos efectos colate-
rales a largo plazo, asi como la modificacién de las com-
plicaciones cardiovasculares en los pacientes hiperten-
sos de ambos grupos.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES:

Este estudio analiza la utilidad de la positividad de
la Maniobra de Osler en la evaluacién del anciano hi-
pertenso. Se encontré una diferencia en la respuesta
al tratamiento entre los dos grupos, siendo los Osler
positivos “refractanos” ala medicacién utilizada. La afec-
tacién de drganos blanco fue significativamente mayor
en los hipertensos Osler negativos, mientras que los

efectos colaterales con la medicacién se vieron con
mayor frecuencia en los ancianos Osler positivos. In-
dudablemente la positividad de la maniobra es (til para
sugerir caracteristicas particulares en los ancianos hi-
pertensos. Como consecuencia de los datos obtenidos
en nuestro estudio, parece apropiado recomendar la
realizacién de la maniobra de Osler como parte del exa-
men integral del anciano hipertenso, y recordar que los

‘pacientes Osler positivos van atenerun comportamiento

diferente ante la medicacién. Proponemos el siguiente
diagrama de flujo para el manejo del anciano hiper-
tenso.

HTA EN ‘\iacu\uos
MANIOBRA DE OSL
PO TVA NE

AFECTACION
{onemos BLANCO
AU

DENTE PREGENTE

\TIVA

PSEUDD HTA HTA + ESCLEROSIS HIA
OBSERVACION TRATAMIENTO TR*TAMIENTO
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das por expectoracién de secrecion bronquial y aspira-
cién transtraqueal (ATT) en pacientes con infeccion res-
piratoria baja clinicamente bacteriana.

Los items explorados en relacién al nimero y tipo
de floras bacterianas coloreadas con latécnica de Gram
(FG), numero y tipo de colonias bacterianas aerobias
(CB), presencia o no de hongos junto con la presencia
de colonias crecidas, y la presencia o no de atipias ce-
lulares revelaron un VPP significativo (mayor o igual
al 70%) solamente cuando FG fue menor de 2 y el CB
fue igual a 0. EI VPN fue globaimente significativo (mayor
o igual al 70%) en todos los items estudiados; indicando
que la ausencia del elemento buscado en el esputo
estara también ausente en la ATT. Se discute la impor-
tancia clinica practica que de estos hechos se derivan.

SUMMARY:

Seventeen patients: 10 women (62,5%) and 6 men
(37,5%) average age: 51 years olf (range 16 to 86) were
admitted to the hazard and prospectively on a prelimi-
nary study to determine the Positive (VPP) and Nega-
tive (VPN) Predictive Value of obteined samples by expec-
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toration of bronchial secretion and trasntracheal aspi-
ration on patients with bacterial low respiratory tract.in-
fection clinically.

The explorated items related to number and type
of the bacterial flora stained with Gram’s technique (FG),
number and type of aerobic bacterial colonies (CB), pre-
sence or not of fungus anexed to the presence of grown
colonies, and the presence or not of atipics cells; re-
vealed an signhificative VPP (mayor or equal to 70%)
only when the FG were less than 2 and the CB to 0.
The VPN was totally significative (mayor or equal to
70%) in all the items studied; pointing to the absence
of the element looked for in the sputum will aiso be ab-
sent inthe trasntraheal aspiration. Discussion about the
importance of clinical practice this event deduce.

PALABRAS CLAVES:

Infeccién respiratoria baja, Examen de esputo, Va-
lor predictivo, Aspiracion transtraqueal.

CLASIFICACION DEL MANUSCRITO:
Trabajo original de investigacion clinica.

INTRODUCCION:

La enfermedad infecciosa respiratoria baja sigue
siendo en la actualidad una causa importante de aten-
cién médica en nuestro medio, ocupando el 6° lugar
en el afio de 1985 como causa de muerte (2.876 casos
reportados fallecidos’, 5,2% del total por todas las cau-
sas). Correspondieron a las entidades politicas: Zulia,
Distrito Federal, Miranda y Lara los cuatro primeros lu-
gares respectivamente mas reportados. Similarmente
la morbilidad se ha incrmentado de 32.911 casos en
1983 a 40.033 casos reportados en 19852. Estos resul-
tados llevan a la busqueda de procedimientos practicos
y especificos para su diagndstico.

Tradicionalmente se ha enfatizado la necesidad de
un diagndstico definitivo®, especiaimente cuando se sos-
pecha la infeccién bacteriana; siendo su manejo sim-
plicado cuando el patégeno responsable es exactamente
identificado.

Diversos métodos son propuestos para la iden-
tificacion del agente etioldgico en base a técnicas en
la toma de muestras que van desde la expectoracion
simple hasta la fibrobroncospia con lavado selectivo.
La puncién transtraqueal, como procedimiento interme-
dio, se le ha asignado caracteristicas de utilidad practi-
ca*s.

Es el objetivo de la presente investigacion determinar
el valor diagnéstico (Microbioldgico y citopatoldgico) de

las muestras de secrecién bronquial obtenidas por ex-
pectoracién teniendo como patrén de comparacion la
aspiracién transtraqueal (ATT) en el paciente con in-
feccién respiratoria baja, clinicamente bacteriana.

METODOLOGIA:

Todos los pacientes fueron estudiados en el Hos-
pital General del Instituto Venezolano de los Seguros

- Sociales: Dr. Pastor Oropeza, en Barquisimeto, Edo.

Lara, durante el periodo comprendido desde Julio a Sep-
tiembre de 1988. Sometidos a un protocolo previamente
elaborado, eran incluidos o excluidos aquellos pacien-
tes que cumplian los pardmetros sefialados en la Ta-
blaN? 1.

Para la toma de la muestra del esputo se instruyo
al paciente a realizar una tos profunda con expulsién

TABLA N2 1
CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

A— CRITERIOS DE
INCLUSION

Hombre o mujer mayor de 13 afios.

Criterio clinico y radiolégico de infeccién
respiratoria baja.

Hemograma indicativo de leucocitosis con
neutrofilia.

No haber ingerido antibiéticos en los Uiti-
mos 14 dias previos.

Expectoracién de aspecto purulento o mu-
coide con la enfermedad actual.

Autorizacién expresa del paciente previo
informe detallado.

B.— CRITERIOS DE
EXCLUSION

Negacién al procedimiento por parte del
paciente.

Historia clinica 0 examenes de laboratorio
sugestivos de diatesis hemorrégica.

Celulitis del cuello.

Dificultad para precisar puntos de referen-
cia anatémicos del cuello (Para la PTT).

Bocio o tumor en cara ventral del cuello.

Ingurgitacién venosa en cara ventral del
cuello.

Arritmia cardiaca, insuficiencia cardiaca
descompensada o insuficiencia coronaria
aguda.

Insuficiencia ventilatoria aguda.
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rapida de la secrecion, la cual era recogida en un en-
vase estéril de boca ancha. La puncién transtraqueal
(PTT) fue realizada segun la técnica descrita por Seid-
man€. Eltransporte se realizé inmediatamente después
de latoma por alguno de nosotros al laboratorio de bac-
teriologia y anatomia patoldgica.

Procedimiento microbiolégico”:8.

1) Examen directo (en fresco) al microscopio de luz
con objetivo X-40 y ocular X-10; en busca, funda-
mentalmente, de elementos fungicos.

2) Extendido y coloracién (Zielh-Neilsen, Gramy Tinta
china) para bacilos &cido alcohol resistentes, bac-
terias que permiten o no la coloracién de Gram y
hongos, respectivamente.

3) Cultivos:

a) En medios enriquecidos (Agar-Sangre y Agar-
Chocolate). permite el crecimiento de cualquier
flora bacteriana. Los cultivos de Agar-chocolate
se incubaron a 37°C en microaerofilia (tensién
de CO, al 10%) para facilitar el crecimiento de
gérmenes exigentes como: Neisserias, Haemop-
hilus y Streptococos.

b) En medio diferenciales (Agar-Salado, Manitol)
los cuales permiten el crecimiento de bacterias
Gram (+) del tipo Stafilococos; MacConkey para
bacilos Gram (—) y Nickerson para investigar
hongos selectivamente.

¢) En caldo Tioglicolato, el cual permite el creci-
miento de cepas aerobias, microfilas y anae-
robias de muestras poco representativas. No se
utilizan medios de cultivo sélido para los anero-
bios por no ser objetivo de nuestra investigacion.

Metodologia estadistica:

El procedimiento estadistico aplicado a cada item
de estudio se basé en el sistema de Tablas 2x29 cuyo
standard patrén fue asignado a las muestras obtenidas
por ATT.

Se definié como valor predictivo positivo (VPP), al
resultado numérico porcentual obtenido dividiendo los
verdaderos casos positivos entre la suma de los espe-
cimenes positivos: verdaderos y falsos.

Se definié como valor predictivo negativo (VPN),
al resultado numérico porcentual obtenido dividiendo
los verdaderos casos negativos entre la suma de los
especimenes negativos: falsos y verdaderos.

El VPP indica el grado de certeza que el resultado
del analisis de esputo se correlaciona con un resultado
similarmente estudiado de la PTT. Mientras que el VPN
indica con qué certeza la ausencia de un hallazgo en
el analisis de esputo se correlaciona con un resultado

igual enla PTT.

Se asume arbitriamente que el valor predictivo en
cualquiera de los dos casos sera significativo cuando
sea mayor o igual al 70%. La incertidumbre méxima
aceptada es del 30% para este tipo de enfermedad.

Definicién de los items de estudio:

A) En relacién a la flora bacteriana observada al mi-
croscopio de luz luego de coloreada por el método
de Gram: :

1) Ausencia de toda flora bacteriana en com-
paracion con su presencia tanto en las mues-
tras obtenidas del esputo como las provenien-
tesde la ATT.

2) Presencia de 1 (una) sola flora bacteriana en
comparacion con la situacion diferente (O sea:
ninguna, 2 y mas de 2 floras), tanto en las mues-
tras obtenidas del esputo como las provenien-
tesde la ATT.

3) Presencia de 2 (dos) floras bacterianas en com-
paracién con la situacion diferente (O sea: nin-
guna, 1y mds de 2 floras), tanto en las mues-
tras obtenidas del esputo como las provenien-
tes de la ATT.

4) Presencia de 2 (mas de dos) floras bacterianas
en comparacion con la situacién diferente (O
sea: ninguna, 1y 2 floras), tanto en las mues-
tras obtenidas del esputo como las provenien-
tes de ia ATT.

B) En relacion a la presencia de Bacilo de Koch (BK)
a la coloracién con la técnica Zeil-Nielzen (ZN):

5) Presencia 0 no del BK tanto en las muestras
provenientes del esputo como de la ATT.

C) En relacién a la presencia de Hongos al colorear
con el método de Tinta China.

6) Presencia o no de hongos en las muestras pro-
venientes del esputo como de la ATT.

D) En relacién al crecimiento de colonias bacterianas
al cultivo por métodos aerobios y anaerobios.

7) Ausencia de toda colonia bacteriana en com-
paracién con la presencia tanto en las mues-
tras obtenidas del esputo como de la ATT en
aerobiosis.

8) Presencia de 1 (una) sola colonia bacteriana
en comparacién con la situacion diferente (O
sea: ninguna, 2 y mas de 2 colonias), tanto
en las muestras obtenidas del esputo como
las provenientes de la ATT en aerobiosis.

9) Presencia de 2 colonias bacterianas en com-
paracién con la situacién diferente (O sea:



ninguna, 1y mas de 2 colonias), tanto enlas
muestras obtenidas del esputo como las pro-
venientes de la ATT en aerobiosis.

10) Presencia de mds de 2 colonias (+ 2) bac-
terianas en comparacion con la situacién di-
ferente (O sea: nignuna, 1y 2 colonias), tanto
en las muestras obtenidas del esputo como
las provenientes de la ATT en aerobiosis.

11) Presencia o0 no de colonias bacterianas anae-
robias.

E) Enrelacidén al crecimiento de hongos al cultivo.

12) Presencia o no de crecimiento de hongos en
las muestras provenientes del esputo como
de la ATT.

F) En relacién a la evidencia de atipias celulares su-
gestivas de malignidad proveniente del arbol respi-
ratorio.

13) Presencia o no atipias malignas en las mues-
tras provenientes del esputo como de la ATT.

RESULTADOS:

Un ndmero total de 21 pacientes ingresaron ini-
cialmente en nuestro estudio, siendo excluidos 5 (2 por
rechazo del paciente al procedimiento, 2 porextravio
de una parte del material solicitado y 1 por falta de ob-
tencién de especimen en la ATT); restando asi 16 que
cumplian contodos los criterios de inclusién. Diez muje-
res (62,5%) y seis hombres (37,5%), cuyas edades os-
cilaban entre los 16 y 86 afios (Promedio de 51 afios).

Los antecedentes clinicos asociados se resumen
asi: 5 con enfermedades respiratorias crénicas, 4 con
enfermedades cardiovasculares crénicas, 2 con en-
fermedades del colageno, 1 con Diabetes Meliitus, 1
con Enfermedad Hipertensiva, 1 con neoplasia naso-
faringea tratada, 1 con enfermedad psiquiatrica en con-
trol, 1 con amputacién de extremidad inferior por mico-
sis profunda complicada y 1 con tabaquismo de 20 cigarri-
llos por dia.

El nimero de casos por cada item estudiado y la
distribucién porcentual se indica en la Tabla N2 2.

En ninguno de los casos de muestras provenientes
tanto del esputo como de la ATT crecieron gérmenes
anaerobios, tampoco crecieron mas de dos colonias
bacterianas en aerobiosis, ni se evidencié BK al ZN.
En las muestras obtenidas de la ATT tampoco s evi-
dencié méas de dos especies bacterianas al colorear
por el método de Gram ni crecieron hongos. Fue en-
contrado un solo caso de atipia celular en un paciente
que habia sido tratado por cancer nasofaringeo y que
se habia mantenido en aparente control; el dato fue

aportado luego de una ATT.

Los gérmenes encontrados se reportan en la Tabla
Ne 3, distribuyéndose por frecuencia, presencia de no-
patégenos, patégenos y no consignados. Los no-pa-
tégenos predominaron en las muestras provenientes
de esputo, y los patégenos en aquellos especimenes
provenientes de la ATT.

El Valor Predictivo Positivo (VPP) y el Valor Pre-

dictivo Negativo (VPN) de cada item se presenfa en

ia Tabla N¢ 4.

DISCUSION:

El andlisis del examen de esputo ha sido causa de
frecuentes controversias en el paciente con infeccién
del tracto respiratorio inferior de presentacién aguda,
especialmente si se acompafia de proceso neuménico
adquirido en la comunidad.

Las principales objecciones al estudio rutinario del
esputo se resume en los siguientes puntos: 1) La con-
taminacién, practicamente obligada del especimen al
pasar por la cavidad oral, 2) El problema de los faisos
negativos!®'4, 3) Cada milimetro de saliva de la cavi-
dad oral normal contiene alrededor de 106 bacterias
que podrian representar unas 200 especies diferentes’s,
4) En consecuencia, cualquier laboratorio de bacterio-
logia se podria encontrar ante la situacién de agotar
su kid de estudio y pasar por aito un patégeno, 5) El
germen patégeno puede no estar presente en el espu-
to'8, 6) Y por el contrario, si se encuentra un “germen
patégeno™ deber4 recordarse que en la poblacién adulta
normal, la orofaringe presenta Streptococo pneumonie
en un 35-70%, Stafilococo aureus en rangos tan am-
plios como 5-50% y Haemophilus influenzae en un 25-
85%, aparte de que pueden-ser rapidamente coloniza-
das por bacilos Gram negativos si el paciente es hospi-
talizado'?. Por otro lado, la infeccién respiratoria baja
es en nuestro medio un verdadero problema de salud
publica, tanto en mortalidad como en morbilidad'? y
las técnicas invasivas (PTT, broncoscopia, etc.) no son
factibles para el uso de fa practica comun por su costo,
laboriosidad y preparacién previa tanto del médico prac-
ticante como del paciente que va a ser abordado; el
estudio del esputo sigue teniendo en este punto su me-
jor defensa: sencillez, economia relativa y aplicabilidad
a grandes masas poblacionales.

AlUn mads, varios investigadores han encontrado que
la coloracién de Gram hecha con prontitud a una mues-
tra de esputo puede ser aceptada como util y confia-
ble'6.1820, Estos estudios tenian standares exigentes
como: hemocultivos positivos?®.13.16 técnicas refina-
das'!12,14.19.21 y reacciones con antisueros especificos
para componentes bacterianos como por ejemplo la cap-
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TABLA N° 2
RESULTADOS DE LAS MUESTRAS OBTENIDAS POR EXPECTORACION Y ASPIRACION TRANSTRAQUEAL
EN LA INFECCION RESPIRATORIA BAJA DE ORIGEN BACTERIANO.
Distribuclon de los items estudiados por numero de casos y porcentaje

ESPUTO ATT Ne¢ DE CASOS o
NUMERO DE FLORAS BACTERIANAS OBSERVADAS POR
LA TECNICA DEL GRAM
0 0 2 12,50
1 0 1 6,25
1 = 4 25,00
1 2{1=) 1 6,25
1 1 1 6,25
2 0 1 6,25
2 = 1 6,25
2 2= 2 12,50
+2 0 1 6,25
+2 2= 2 12,50
TOTAL 16 100,00
NUMERO Y TIPOS DE COLONIAS BACTERIANAS QUE CRE- Ne¢ DE CASOS %
CIERON EN AEROBIOSIS
0 0 2 12,50
1 0 . 4 25,00
1 1 3 18,75
1 1= 2 12,50
1 2(1=) 1 6,25
2 2= 2 12,50
2 1= 2 12,50
TOTAL: 16 100,00
NUMERO DE PRESENTACIONES MICOTICAS AL COLO- Ne DE CASOS %
REAR CON TCh
0 0 14 87,50
1 0 1 6,25
1 1= 1 6,25
TOTAL: 16 100,00
NUMERO Y TIPOS DE COLONIAS MICOTICAS QUE CRE- N¢ DE CASOS %
CIERON
0 0 13 81,25
1 0 3 18,75
TOTAL: 16 100,00
EVIDENCIA DE ATIPIAS CELULARES Ne DE CASOS %
NO NO 15 93,75
NO Sl 1 6,25
TOTAL 16 100,00
ATT: Muestra tomada por la técnica de aspiracion transtraqueal. En esta serie, tanto en las muestras provenientes del esputo como

L . . de la ATT:
= :igual(es) es la ATT que la(s) evidanciada(s) en el esputo. — No creci6 en anaerobiosis ninguna bacteria

# . diferente en la ATT que la evidenciada en el esputo. — No crecié mas de dos tipos de colonias
TCh : Coloreado por la técnica de Tinta China. — No se evidencié BK al colorear con ZN.

— Crecimiento de hongos. En ningdn caso se evidencié de las muestras provenientes de la

ATT:
— Mas de dos especies bacterianas
— Crecimiento de hongos.
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TABLA N° 3

RESULTADOS DE LAS MUESTRAS OBTENIDAS POR EXPECTORACION Y ASPIRACION
TRANSTRAQUEAL EN LA INFECCION RESPIRATORIA BAJA DE ORIGEN BACTERIANO
Gérmenes aislados

DETERMINACION

EXPECTORACION

A.— POR ORDEN DE FRECUENCIA

D—

— Streptococo alfa-hemolit.
— Streptococo no hemolitico
— Enterobacter

— Stafilococo epidermidis
— Stafilococo aureus

— Klebsiella pneumonie

— Enterococo

— Citrobacter freudii

— Escherichia coli

— Neisseria meningitidis

— Hongos

POR LA PRESENCIA DE GERMEN NO
PATOGENO SEGUN CRITERIO USUAL
(7.8).

— Streptococo alfa-hemolit.
— Streptococo no hemolitico
— Enterococo

— Escherichia coli

— Enterobacter sp.

— Citrobacter freudii
TOTALES

POR LA PRESENCIA DE GERMEN PA-
TOGENO SEGUN CRITERIO USUAL
(7.8).

— Klebsiella pneumonie

— Stafilococo aureus

— Neisseria meningitidis

— Enterobacter aglomerans
TOTALES

NO CONSIGNADOS

— Stafilococo epidermidis
— Hongas

7 3
3 1
4 4
0 1
0 2
1 0
1 0
1 1
1 0
1 1
2° 0
7 3
3 1
1 0
1 0
3 0
1 1
16 S
1 0
0 2
1 1
1 4
3 7
0 1
2 0
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TABLAN®4

VALORES PREDICTIVOS DE LAS MUESTRAS TOMADAS POR EXPECTORACION Y ASPIRACION

TRANSTRAQUEAL EN LA INFECCION RESPIRATORIA BAJA DE ORIGEN BACTERIANO

DETERMINACION ITEM Explorado VPP VPN
% %
A—
MICROBIOLOGICA A1, Flora bacteriana al Gram
0Vsz0 100 78
1Vs# 71 88
2Vs#2 50 91
+2Vs#+2 0 100
A.2. Presencia del tipo de colonias bacterianas en aerobiosis.
0Vs#0 100 71
1Vs#1 50 66
2Vs#2 b 50 100
A.3. Presencia de Hongos con TCh
SI Vs NO 50 100
A.4.  Presencia de colonias de hongos al cultivo.
SI Vs NO 0 100
B— Presencia de atipias celulares a la citologia.
HISTOPATOLOIGICA
SI Vs NO 0 93

VPP: Valor Predictivo Positivo

VPN: Valor Predictivo Negativo
TCh: Tinta China

0 =12,+2
1 =0.2,+2
£+2 =0,1,2
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sula?2. En base a un reporte de Flatauer y colaborado-
res?0 quienes obtienen muestras de secreciones pul-
monares por broncocospia y encuentran una mejor co-
rrelacion de las coloraciones de Gram que los cultivos,
con la clinica del paciente; Boernes y Zwadyk?3, tomando
una aproximacion practica similar con el esputo, publi-
can una asociacion predectible entre: Enfermedad
aguda, hallazgo de diplococos Gram (+), cultivo de Strep-
tococo pneumonie y rapida respuesta clinica a la tera-
péutica antibidtica simple. Por otro lado, los pacientes
con un Gram de esputo que no contenia patégeno pre-
dominante, fueron clinicamente indistinguibles de aque-
llos con diplococos Gram (+) excepto por el antecedente
de enfermedad prolongada, dificultades en el cultivo
del patégeno, mejoria clinica retardada al tratamiento
dado; todo esto sugiriendo que el Gram de esputo es
un sensible y confiable indicador para guiar la terapia
y predecir el alta.

Estudios previos, donde el especimen tomado al
escupir el paciente, fueron exigentes en describir las
técnicas empleadas en el standard (PTT, lavado bron-
quial por broncoscopia, etc.) fallaron en precisar cua-
les eran las caracteristicas de su “muestra representa-
tiva de esputo”, siendo la dificultad principal indicar si
se procesaba saliva (producto de la cavidad oral) o es-
puto (secrecién proveniente de las vias respiratorias
inferiores). E! aporte de Murray y Washington'2 fue fun-
damentalmente en proporcionar una guia adecuada para
diferenciar microscépicamente, esputo de saliva, al te-
firlos por la técnica de Gram. La asociacién de baja
celularidad epitelial por campo (menos de 10) con ele-
vado numero de polimorfonucleares (mas de 25) pro-
dujo resultados de cultivo aceptables (Promedio de 2,7
colonias) comparables con las obtenidas mediante la
técnica invasora de ATT (Promedio de 2,4 colonias).

Queda la duda de si ésta es la informacién sufi-
ciente para calificar una muestra de esputo como re-
presentativa. Por otro lado, 1a informacion en relacién
al analisis de la flora bacteriana vista al Gram, el creci-
miento de colonias bacterianas y otros datos que son
frecuentemente reportados por el departamento de bac-
teriologia al médico tales como: ausencia o presencia
de floras, ausencia o0 presencia de hongos, ausencia
o presencia de BK, atipias celulares, etc., producen in-
certidumbres interpretativas en refacion a la validez.

Nosotros, en nuestro estudio preliminar, tratamos
de iniciar el abordaje de este problema; o sea, la con-
fiabilidad adicional del método de obtencién de espe-

cimenes provenientes del esputo contrastando con el
de la ATT, encontrando que los valores predictivos apor-
ten informacién importante.

Al estudiar la presencia de flora bacteriana con la
coloracién de Gram en el especimen proveniente del
esputo el VPP se hace significativo cuando el nimero
de bacterias evidenciadas es menor de 2, siendo ma-
ximo si no hay ninguna. Si se evidencia en el esputo
1 sola flora bacteriana, la posibilidad de encontrar tam-
bién 1 sola flora bacteriana en la ATT es del 71%, lo
cual podria hacer diferir la necesidad de una ATT. Pero
si fa evidencia es de una ausencia en la flora bacte-
riana en el especimen proveniente del esputo, el VPP
es tan alto como 100% para adelantarse en decirnos
que la ATT sera una técnica que tampoco nos ayudara
en la informacidn, teniendo que plantearse seguramente,
el abordaje broncoscdpico profundo; ahorrandole asi
al paciente, el paso cruento de la PTT. Si la presencia
de flora es igual a 2, nuestro VPP se redujo al 50%
de posibilidades y la presencia de mas de 2 floras bac-
terianas al esputo hace que practicamente no haya po-
sibilidades de predecir lo que aparecera en la ATT, colo-
cando al médico en la necesidad de considerar una
técnica invasiva para el diagndstico.

El analisis del crecimiento del tipo de colonias bac-
terianas nos indica que en ausencia de crecimiento en
el especimen proveniente del esputo, es practicamente
seguro que pasaria lo mismo sila muestra hubiera pro-
cedido de la ATT y el crecimiento de 1 é 2 colonias
solo nos permite preveer igual crecimiento en un 50%
de posibilidades al practicar la ATT. En el resto de los
items el VPP es menor al 70% fijado como significa-
tivo; lo cual indica que su bajo valor o ausencia hace
necesaria las técnicas de abordaje mas profundas (PTT,
broncoscopia, puncion pulmonar).

EI' VPN es globalmente alto en casi todos los items
estudiados (Ver Tabla N° 4). Por lo que interpretamos
que la ausencia del elemento buscado en el esputo
es muy indicativo de ausencia del mismo en la ATT.
Teniendo asi que buscarse otros procedimientos diag-
nosticos invasivos que no sea la ATT.

Finalmente, en relacién a la apreciacién histopato-
I6gica, no parece de utilidad como método de despis-
taje para cancer oculto de la via aérea inferior la ci-
tologia de esputo. Por el contrario, el hallazgo “ines-
perado” correspondié a una muestra proveniente de
ATT. Estudios adicionales deberan hacerse con un
mayor numero de pacientes.
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TRABAJO ORIGINAL

DEMENCIA:
ESTUDIO CLINICO

Dr. Victor Mujica*
Dr. Marcos Troccoli**

INTRODUCCION:

La demencia es un estado clinico caracterizado por
un deterioro intelectual progresivo suficientemente se-
vero como para interferir con las funciones sociales u
ocupacionales del individuo'23,

El deterioro mental observado en los diferentes ti-
pos de demencia se debe a una alteracion del sistema
neuronal de la corteza cerebral o del area sub-cortical,
de esta forma podemos reconocer una demencia corti-
caly otra sub-cortical (ver cuadro 1). Esta clasificacion
ademas de lo anatémico encierra un interés de tipo cli-
nico ya que su presentacion difiere, asi el grupo corti-
cal clinicamente se nos presenta con disfasia, amne-
sia, apraxia, alteraciones cognitivas significativas y distur-
bios construccionales; en el grupo sub-cortical se ha-
llan alteradas en menor cuantia pero el lenguaje esta
constantemente alterado (Disartria) y se acompafia de
alteraciones neurolégicas tales como: Alteracién de la
marcha y postura, temblores; fendmenos estos ausen-
tes hasta avanzada etapa de la demencia cortical*58.

Es de suma importancia al enfrentarse a un individuo
con déficit progresivo de las funciones intelectuales,
plantearse el diagnéstico diferencial de la demencia con
las siguientes entidades clinicas:

Depresién y otros trastornos psiquiétricos puros, tam-
bién conocido con el nombre de pseudodemencia, de-
bido a la reversibilidad de fa disfuncién cognitiva’.

Otra diferenciacién debe hacerse con los sindromes
mentales orgénicos agudos que alteran las funciones
cognitivas. Caracteristicamente su curso es fluctuante
y altera la conciencia, elemento este ausente en el pa-
ciente demente. Por altimo “La amnesia benigna” enti-

* Médico Residente de 3er afio del Post-Grado de Medicina In-
terna, Hospital Militar “Dr. Carlos Arvelo”, Caracas.
** Médico Internista de los Hospitales:
Militar “Dr. Carlos Arvelo” y “Dr. Domingo Luciani®, El Lia-
nito L.V.S.S. Caracas.

dad comtuin en el grupo etareo de 60 y mds afios, donde
existe una incapacidad para recordar cosas en una oca-
sién pero no en otras, el paciente esta consciente de
este problema y puede racionalizar los lapsos, ademas
no presentan otros defectos cognitivos; esto ocurre como
consecuencia del envejecimiento cerebral normal.

Aproximadamente el 70% de las demencias co-
rresponden a dos grupos bien definidos®: la demencia

seniltipo Alzheimer y la demencia multi-infarto. El resto

corresponde a demencias asociadas a entidades como
fa hidrocefalia comunicante, alcoholismo, corea de Hun-
tington, mas rara aun, las presentes en las llamadas
degenerativas, esclerosis multiples, enfermedades me-
tabdlicas como el hipotiroidismo y enfermedades infec-
ciosas como el Creutzfeld-Jakob.

CUADRO 1:

Clasificacién de las demencias segun la disfuncién
cortical o sub-cortical

Demencias Corticales Demencias con disfun-

cién mixta
Enfermedad de Alzheimer Multi-infarto
Enfermedad de Pik
Demencias Sub-corticales Infecciosas

Sindromes extrapiramidales Virus lento
Enfermedad de Parkison Paresia General
Enfermedad de Huntington Miscelaneas
Pardlisis supranuclear p. Post-Trauma
Enfermedad de Wilson Post-Anoxia
Degeneracidn espinocerebelar Neoplésica
Calcificacién de los ganglios Otras

Basales idiopatica
Hidrocefalia Comunicante
Encefalopatias téxica y metabdlica

Tomado de Cummings y Benson*,
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Existe un grupo de demencias conocidas como re-
versible o tratables?®, cuya caracteristica consiste en la
desaparicién del defecto cognitivo una vez corregida
la causa.

Segun estadisticas realizadas en la poblacién nor-
teamericana, el 5% de las personas mayors de 65 afios
padecen de demencia en forma severa, asimismo el
doble de este porcentaje poseen déficit cognitivos me-
nores que comienzan a incapacitarlos?©.

Datos demogréficos y sociales aportados por la Direccidn
del Instituto Nacional de Geriatria (INAGER) sefialan
un incremento progresivo de la poblacién de ancianos;
esto debido a un descenso de los indices de natalidad
y de latasa de mortalidad general. De acuerdo al Censo
Nacional de 1981,la poblacién venezolana es de
17.316.719 personas; de las cuales 917.039 tienen eda-
des superiores a los 65 afios, lo que corresponde a
un 5.3% de la poblacién total. Para el afio 2.000 ten-
dremos un total de 1.042.643 personas de 65 aflos y
mas afios.

Como la demencia es una entidad que afecta pre-
dominantemente a las personas mayores de 65 afios,
decidimos realizar un trabajo de investigacion con ca-
racter prospectivo en esta poblacién, en dos centros
hospitalarios de Caracas. Diseflamos un test de tipo
neuropsicoldgico para registro y descarte de demencia
sin requerimientos de escolaridad. Se determiné la in-
cidencia de la demencia probable sobre la poblacién
estudiada, su distribucion por grupo de edad, severi-
dad'' y los tipos de demencia que en ella se presenta-
sen.

METODO:

PACIENTES: Se etudiaron en forma consecutiva
los pacientes con edades mayores o iguales a 65 afos
que consultaron o permanecian internados en el servi-
cio de medicina interna por cualquier causa, en los hos-
pitales, Central de las FFAA “Dr. Carlos Arvelo” y Ge-
neral del Este “Dr. Domingo Luciani”; ambos ubicados
en Caracas, desde el 12 de Febrero hasta el 30 de Sep-
tiembre de 1988. De ellos se incluyeron en nuestro tra-
bajo de investigacién 116 pacientes quienes completaron
ei protocolo de estudio de los cuales 72 fueron mujeres
y 44 hombres (ver cuadro 2). Fueron excluidos los pa-
cientes quienes poseian enfermedades de caracter or-
ganico agudo que impidieran la aplicacién del test o
la practica de otros estudios necesarios; asimismo se
descartaron los pacientes con enfermedades psiquia-
tricas; no se incluyeron 4 pacientes a quienes hicimos
el diagndstico de demencia (2 del tipo multi-infarto, 1
Alzheimer y 1 con esclerosis multiple) por ser menores
de 65 aflos; estos pacientes habian sido referidos a

MED. INTERN. (CARACAS) VOLUMEN 6 (3 - 4) - 1990, PAGINA 146

nosotros durante el tiempo de estudio.

CUADRO 2

Paclentes estudiados segun sexo y edad.
Hospitales en estudio’
Caracas - Febrero 1988 - Septiembre 1988

Edad (anos) Mujeres Hombres Total
65-69 26 15 41
70-74 20 10 30
75-79 18 10 28
80y mas 08 09 17
Total 72 44 116

Fuente: Datos obtenidos det presente trabajo.
1. Hospital Militar “Dr. Carlos Arvelo”; Hospital General del Este “Or. Domingo Luciani'.

TEST NEUROPSICOLOGICO: Se aplicé untest neu-
ropsicolégico desarrollado por nosotros, adaptados a
nuestro medio (ver anexo). Eltest mide diferentes areas
de las funeiones mentales, ellas incluyen: 1.— Memo-
ria inmediata. 2.— Inteligencia, evaluando el pensa-
miento abstracto y 1a solucién de problema. 3.— Activi-
dad psicomotriz, explorando la marcha, orientacion es-
pacial y direccional, intencionalidad y lateralidad. 4 —
Lenguaje, evaluando la agnosia, apraxia, acalculia. 5.—
Orientacion autopsiquica y alopsiquica. 6.— Memoria
retrégrada. 7.— Atencion y concentracion. 8.— Juicio
y volicién. 9.— Motricidad fina. 10.— Reconocimientos
de figuras (destreza viso-espacial). Estas funciones men-
tales superiores tienen una correlacidon anatémica mas
o menos precisa dependiendo de ellas2. Cada una de
estas dreas evaluadas les:fue asignadas una puntua-
cién, siendo la sumatoria maxima de 34 puntos. (ver
anexo).

Eltest previamente se aplicé a una poblacion simi-
lar a la de nuestro trabajo y a personas-menores de
65 afios ambas sin evidencia de alteraciones en sus
funciones cognitivas y se comparé con los resultados
obtenidos en una poblacién conocida demente segun
los criterios del DSM 11l y test mental de Folstein?3. De
esta forma se definid la puntuacién a partir de la cual
(segun la sensibilidad y especificidad del mismo) po-
driamos considerar a una persona con suficiente alte-
racién en sus funciones cognitivas para proseguir el
descarte de demencia, siendo este igual 0 menor de
27. :

OTROS ESTUDIOS PRACTICADQS: Se realizaron
estudios clinicos y paraclinicos en aquellos pacientes
cuya puntuacién en el test fue igual 0 menor de 27;



estos incluyeron: historia clinica completa, examenes
de laboratorio (hematologia completa, glicemia, urea,
creatinina, VDRL, T3-T4) tomandose como valores nor-
males los aceptados pdr cada centro hospitalario. Se
practicé tomografia axial computarizada de craneo; su
interpretacion se realizq de acuerdo a los criterios de
Lemay'4.

CRITERIOS DIAGNOSTICOS: La demencia senil
tipo Alzheimer se caractériza por ser una demencia pro-
gresiva que ocurre en la vida media o tardia, con una
histopatologia caracterizada por una degeneracién de
células neuronales espdcificas la presencia de las pla-
cas neuriticas y los desérdenes fibrilares entre otros
hallazgos'3; para su diagnéstico actualmente utilizamos
los criterios propuestos por el DSM IlI'! y los sefiala-
dos por el NINCDS-ADRA WORK GROUP'é donde con
una aproximacion superior al 80% se puede clasificar
como probable, posible y definida.

La demencia de tipo multi-infarto es responsable
de aproximadamente el 20% de todos los casos de de-
mencia'’. Desde el punio de vista anatomopatolégico
se observa que cuando existe destruccién mayor de
50 gramos de tejido cerebral se produce una alteracién
de las funciones intelectuales?8.

Cualquier causa de infarto cerebral la puede de-
sarrollar, siendo las mas frecuentes, los fenémenos trom-
boembodlicos provenientes del corazén y arterias que
se dirigen al cerebro. Para su diagndstico utilizamos
el puntuaje isquemia dasarrollado por Hachinski'9. Es
de gran interés el conocimiento que en este tipo de
demencia el flujo sanguineo cerebral esta disminuido
como consecuencia del dafio parenquimatoso y no es
la causa del mismo20.

Otros tipos de demencia con menor incidencia son
las causadas en pacientes con antecedentes de activi-
dad boxistica; esta se asocia a ensanchamiento de los
ventriculos cerebrales y quistes del septum pellucidum'4.
La corea de Huntingtoh, entidad donde la demencia
aparece asociada con movimientos coreicos y un an-
tecedente hereditario evidente?'. La hidrocefalia comu-
nicante describe un sindrome de demencia, disturbio
de la marcha e incontinencia urinaria acompafada de
dilatacion ventricular con presién del liquido cefalo-
raquideo normal; dos {ercios de estos pacientes po-
seen antecedentes de hemorragia sub-aracnoidea,
meningitis, trauma cefélico?. La encefalitis espongi-
forme, enfermedad de Creutzfeld Jakob caracterizada
por demencia, trastornos convulsivos tipo miclonias, sig-
nos piramidales y hallazgos electroencefalogréaficos carac-
teristicos'.

Por ultimo, un grupo de demencia, las cuales pue-
den diagnosticarse por las caracteristicas clinicas que

le acompafian o a las anormalidades de laboratorio de-
tectadas en el curso del estudio de estos pacientes.
Ellas son: hipotiroidismo, enfermedades de Cushing,
deficiencia nutricional (Wernicke-Korsakow, pelagra),
neurolues, degeneracién hepatolenticular, lesién ocu-
pante de espacio intracraneal, esclerosis multiple, en-
fermedad de Parkinson. Se aplicaron los criterios para
diagnéstico y severidad de demencia sefialados en el

“DSM Il1"Y; posteriormente se tipificaron los casos de

acuerdo a el NINCDS-ADRA - WORK GROUP?8, pun-
taje de isquemia de Hachinski'® y resultados de exa-
menes complementarios.

ANALISIS ESTADISTICOS: Se utilizé la prueba de
“Chi cuadrado” para la comparacién y determinacién
de significancia de las muestras.

RESULTADOS:

Se diagnosticaron 15 casos de demencia en la po-
blacion estudiada 116 pacientes (ver cuadro 3). Se ap-
recié una relacién directa entre las edades y los casos
diagnosticados, a medida que incrementa la edad el
numero de casos de demencia fue mayor (p < 0.01).
Ver cuadrs 3.

CUADRO 3

Demencia: Incidencia segun grupo etareo
Hospitales en estudios?
Caracas - Febrero 1988 - Septiembre 1988

Edad (afios) N¢ de Pacientes Demencia % total
65-69 41 03 26
70-74 30 ot 0.9
75-79 28 05 43
80 y mas 17 06 5.2
Total 116 15 13.0

Fuente. Ver fuente cuadro 2
1. Ver nota cuadro 2.

Hubo un incremento en los casos de demencia a
partir de los 75 afios; la incidencia en el grupo 70-74
ahos fue de 3.3%, mientras el grupo de 75-79 afios
arrojé una incidencia del 17.8%. La incidencia de de-
mencia dentro de cada grupo etdreo mostré un valor
de 7% para el de 65-69 afios, mientras el correspon-
diente al grupo de 80 y mas afios fue de 35% (p < 0.01).
Ver cuadro 4.

Los tipos de demencia diagnosticados correspondieron
en un 66% a la demencia senil tipo Alzheimer, 22% a
lademencia multi-infarto, mientras un 6.7% cormrespondié
a demencia por hipotiroidismo e hidrocetalia comuni-
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CUADRO 4

Demencia: Incidencia intragrupal
Hospitales en estudios’
Caracas - Febrero 1988 - Septiembre 1988

Las pruebas de laboratorio practicadas fueron in-
terpretadas como normales a excepcién de una mues
tra que reveld niveles de T3-T4 por debajo del rango
normal; correspondiente a un paciente a quien se le
diagnostico demencia por hiportiroidismo. El déficit cong-
nitivo se corrigié al instaurar terapéutica sustitutiva con

Edad (afios) N2 de Pacientes Demencia % de Grupo hormona tiroidea.
65-69 41 03 73 CUADRO 6 _
70-74 30 01 3.3 Demencia: Incidencia de Alzheimer segun edad
75-79 28 05 17.8 Hospitales en estudios?
80y més 17 06 352 Caracas - Febrero 1988 - Septiembre 1988
Total 116 15 13.0 Edad N¢ de Pacientes Casos  Incidencia %
65-69 41 01 24
Fuente. Ver fuente cuadro 2. 70-74 30 01 33
1. Ver nota cuadro 2.
75-79 28 03 10.7
80y ma 17 05 29.4
CUADRO 5 y mas °
Demencia: segun tipo Total 116 10 08.6*

Hospitales en estudios!
Caracas - Febrero 1988 - Septiembre 1988

Tipo N¢ de Casos % del Total
Alzheimer 10 66.6
Multi-infarto 03 20.0
Hipotiroidismo 01 06.7
Hidrocefalia comunic. 01 06.7
Otros 00 00.0
Total 15 100.0

Fuente. Ver fuente cuadro 2.

cante respectivamente sin detectarse otro tipo de de-
mencia. (Ver cuadro 5).

La demencia senil tipo Alzheimer mostré un com-
portamiento estadistico similar a 1a observada en los
casos totales de demencia obtenidos en nuestro estu-
dio en cuanto a su incremento en los grupos de edades
mayores de 75 afios. (Ver cuadro 6). Solo 3 pacientes
fueron clasificados con diagndstico de demencia se-
vera.

El 62% del total de los casos de demencia co-
rrespondieron a mujeres y 38% a varones.

Las funciones mentales evaluadas por el test mos-
traron mayor alteracion en el drea de juicio, memoria
inmediata y volicién para la demencia tipo Alzheimer;
en la multi-infarto correspondieron a memoria inmediata
y lenguaje. (ver cuadro 7).
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Fuente. Ver cuadro 2.
1. Ver nota cuadro 2.
*(p<0.01).

CUADRO 7

Demencia: Alteracién de las funciones mentales
Los diferentes tipos
Hospitales en estudios!?
Caracas - Febrero 1988 - Septiembre 1988

Funciones mentales Alzheimer DM| Otros
Memoria Inmediata 7+3— 3+ 2+
Inteligencia® 6+ 4— 2+ 1— 1+ 1—
Act. Psicomotriz* T3+ 7— 2+ 1— 1+1—
Lenguaje* 5+ 5— 3+ 2
Crientacién* 5+ 5— 2+ 1— 2+
Memoria retrégrada 37— 2+ 1— 2—
Atencién y concentracién 5+ 5— 2+ 1— 2—
Juicio 8+ 2— 2+ 1— 1+ 1—
Volicién* 6+ 4— 3— 2—

Fuente. Ver fuente cuadro 2.

1. Ver nota cuadro 2.

* Inteligencia: pensamaiento abstracto y solucion de problemas. Actividad psicomotriz; mar-
cha, direccionalidad y orentacién espacil, intencionalidad, lateralidad. Lengua: Ag
apraxia, discalculia. Orientacién: alopsiquica y autopsiquica. Volicién: motricidad fina y re-
conocimiento de figura,

+ : Aterado — : preservado.

Se practicaron estudios tomograficos en todos los
pacientes, 5 de ellos con demencia tipo Alzheimer pro-
bable mostraron dilatacién ventricular y acentuacién de



los surcos cerebrales. Dos pacientes con demencia multi-
infarto mostraron multiples imagenes hipodensas en am-
bos hemisferios cerebrales. Un estudio demostré gran
dilatacidn de los ventriculos laterales y del tercer ven-
triculo, este correspondié a un paciente con el diag-
ndstico de hidrocefalia comunicante. El resto de los es-
tudios se consideraron normales para su edad.

DISCUSION:

Lademencia se define como un deterioro adquirido
y persistente de las funciones intelectuales que com-
promete por lo menos a tres esferas de la actividad
mental; a saber: lenguaje, memoria, emocidn, viso-
espacialidad, personalidad y cognicién?3.

En 1968 Blessed y colaboradores presentaron un
estudio donde correlacionaron el estado mental de los
pacientes con hallazgos anatémicos cerebrales evi-
denciados en autopsias; asi determinaron una relacién
directa entre el nimero de placas seniles en el cortex
y la intensidad del deterioro mental'2. En fecha poste-
rior se ha demostrado la relacién entre el estado men-
tal y desdrdenes neuroquimicos, particularmente en la
demencia senil tipo Alzheimer; de esta forma la eva-
luacién del estado mental proporciona una informacion
sobre el grado de afectacién anatémica y el pronéstico
de la misma?4. La evaluacién del estado mental posee
unrol fundamental en la identificacién clinica de la demen-
cia; sin embargo, lo extenso y ia larga duracién de los
test psicométricos dificultan su uso en la evaluacién
médica rutinaria. Esto nos motivé a desarrollar un test
neuropsicoldgico para evaluar el estado mental de nues-
tros pacientes, el cual incluy¢ la totalidad de las funcio-
nes mentales, sefialadas anteriormente; el test resulté
limitado no porla escolaridad de los pacientes y su aplica-
cién fue sencilla y breve con una duracién aproximada
de 12 minutos en la poblacién estudiada. Aunque no
disponemos de estadisticas sobre la incidencia de demen-
cia en la poblacién venezolana, estudios practicados
en Estados Unidos de Norteamérica sugieren que esta
afeccién se presenta con mayor frecuencia en la po-
blacién de 65 y méas afios. Decidimos asi, estudiar en
forma consecutiva a los pacientes de estas edades que
acudieron a nuestros hospitales. No se incluyé en nues-
tro trabajo a quienes se conocian con trastornos psi-
quiatricos, ya que la alteracién de las funciones men-
tales superiores en estos casos no se asocian a cam-
bios estructurales obvios en el cerebro como ocurre
en la demencia. Estas se conocen como pseudode-
mencia’ y es importante distinguirlas por cuanto su ma-
nejo es diferente.

En nuestro trabajo el nimero de casos fue 15, co-
rrespondiendo al 13% de la poblacién total estudiada,

cifra esta comparable con otras series realizadas en
poblaciones extranjeras, en similares grupos etareos25.
La demencia de tipo Alzheimer fue responsable del
66.6% del total de casos, la demencia multi-infarto re-
presenté el 20%. Se detecté una demencia por hipoti-
roidismo cuyo diagnéstico se fundamenté en la historia
clinica y pruebas de laboratorio; hubo un caso de de-
mencia por hidrocefalia comunicante, donde la tomo-

- grafia axial computarizada contribuyé con la historia

clinica para el diagndstico.

La enfermedad de Alzheimer ocupa el primer lugar
en nuestra serie, su causa permanece desconocida.
No podria explicarse solamente por el aumento del dafio
cerebral debido a la senilidad, esto no soporta un ana-
lisis estadistico ya que los grupos de mayor edad con
demencia, no superan el 30% y la frecuencia en la po-
blacién de 65 y més afios es de 7%. Ademas, estudios
de crecimiento dendriticos en cerebro de personas sin
evidencias de demencia son normales, mientras que
los pacientes con demencia tipo Alzheimer dicho creci-
miento estd detenido?410.15, |a demencia tipo multi-
infarto, ocupd el segundo lugar en nuestros resultados,
quizas el hecho de existir mayor Morbi-Mortalidad en
este grupo de pacientes no se nos presenta con mayor
frecuencia en las edades tardias.

Observamos que la demencia no se relacioné con
el sexo de nuestros pacientes.

CONCLUSIONES:

1.— En nuestro estudio encontramos, que la demen-
cia se presenté en un 13% de los pacientes con
edad igual o mayor a 65 afios, de estos el 20%
correspondié a demencia severa.

2.— Los tipos mas frecuentes diagnosticados fueron:
demencia tipo Alzheimer (66%) y demencia multi-
infarto 20%.

3.— El test desarrollado en nuestro estudio, mostré
ser sencillo y de rapida aplicacion, con un afto
grado de especificidad y sensibilidad.

4.— Lasfunciones mentales que mostrron mayor alte-
racién en los pacientes con demencia fueron: me-
moria inmediata, volicién y juicio en el grupo con
demencia senil tipo Alzheimer; mientras en el grupo
con demencia multi-infato se alieraron mas fre-
cuentemente la memoria inmediata y el lenguaje.

5.— No existi6 diferencia significativa en la incidencia
de demencia en relacién al sexo.

RECOMENDACIONES:
1.— Debe aumentarse el indice de sospecha de de-
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mencia en todo paciente con alteraciones de sus
funciones cognitivas, haciendo mayor énfasis en
la poblacién de 65 y més afos, las cuales deben
ser estudiadas con detalle para precisar el diag-
néstico, prondstico y tratamiento.

2.—. Practicar estudios epidemiolégicos extensos so-

bre la incidencia de la demencia en la poblacidn
venezolana.

3.— Todo médico debe tamiliarjzarse con un test neu-

ropsicolégico que permita el descarte de demen-
cia en el paciente ambulatorio.
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ANEXO
PROTOCOLO PARA DESCARTE Y REGISTRO DE DEMENCIA
Fecha N¢ de Historia
Nombre: Edad: Sexo:
Lugar de nacimiento: Procedencia:
Direccion: N¢ de Teléfono:
Grado de Instruccién Ocupacién:
Vivienda:
ldiomas: Ndcleo familiar
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Medicamentos:

Motivo de consulta:

Conciencia de enfermedad:

Enfermedades asociadas

Antecedentes de demencia en la familia.

Delirio. Confusién. Letargia. Somnolencia.

Obnubilacién. Estupor. Coma

(Si existe positividad en alguna de estos aspectos, no se puede aplicar test.).

tems  Hora de inicio
1.— Alteracién en la realizacién de las tareas del hogar o hobbies.
2.— Funcionamiento en los asuntos de la comunidad.
3.— Vestimentaa adecuada a su edad, nivel socio-econémico y contexto.
4.— Aseo personal. -
5.— Aspecto fisico; bueno regular malo.
6.— Diga la fecha completa.
7— Detalle donde est4 usted.

8.— Indique al paciente:
— De dos pasos hacia adelante y uno hacia atras.
— Diga cual es su mano derecha. .
— Diga cual es su mano izquierda.

9.— Haga memorizar al paciente las siguientes palabras en grupo.
— Azul.
— 73
— Beisbol;

10.— Cuantos son 4 Bs. y 5 Bs.

11.— Pidale que repita las tres cosas que nombré anteriormente.

12.— Si un hombre compra 6 Bs. de naranjas y da al empleado 10 Bs. ;Cuanto le tiene que devolver?
13.— Muéstrele al paciente un lapiz y un reloj y pidale que le diga que son y para qué sirven.

14.— Pidale al paciente que ejecute la siguiente orden: levantate, abre la puerta con la mano derecha y regresa

a este lugar. :

15.— Pidale que diga lo contrario de largo, alto y feo.

16.— Pidale que Diga:
— Nombre de los padres y cédnyuges
— Fecha de nacimiento.
— Lugar donde nacié.

17.— Pidale que repita los siguientes digitos tal y como escucha. 5-8-2

18.— Pidale al paciente que repita los siguientes digitos en orden inverso. (Demuéstrele el primer grupo).
(2-4) (4-2) 3-2-6.

19.— Preguntele que quiere decir el siguiente proverbio:
‘ “DE TAL PALO TAL ASTILLA”
20.— Indiquele que dibuje: un circulo, un cuadrado y un tridngulo.
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AREAS QUE MIDE CADA ITEMS

1.— Memoria inmediata: tems 6 -7 -9 - 11
2.— Inteligencia: Pensamiento abstracto y solucién de problemas: tems (1-2-10-12-13-14-15).
3.— Actividad Psicomotriz: 1 -3 -4 -5.

Marcha: items 8 y 14

Direccionalidad y orientacion espacial: ltems 8.

intencionalidad y lateralidad: ltems 8 - 14.
4.— Lenguaje: Agnosia, anomia: items 13y 16

Apraxia: ltems 8 - 13
Discalculia: ltems 10 - 12

5.— Orientacién: Alopsiquica: ltems 7
Autopsiquica: Datos de identificacién dados por el propio paciente.

6.— Memoria retrégada: Items 16

7.— Atencién y concentracién: ltems 17 - 18

8.— Juicio: Items 2 - 19
9.— Volicién: tems 1 -2 - 13

Motricidad fina y reconocimiento de figuras: ltems 20.

No discrimina demencia.

Influyen: nivel sociecondmico y organicidad.

La motricidad fina se altera con la edad.

ITEMS 1
ITEMS 2
ITEMS 3

ITEMS 4
ITEMS 5

ITEMS 7
ITEMS 8

ITEMS 9

ITEMS 10
ITEMS 11
ITEMS 12
ITEMS 13
ITEMS 14
ITEMS 15
ITEMS 16
ITEMS 17
ITEMS 18
ITEMS 19
ITEMS 20
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PUNTUACION DE LA PRUEBA DE DEMENCIA

Si
0
1
1
BUENO
2
2
ANO-MES-DIA

2
CDAD-HOSPT
2
3 érdenes
3 palabras

W= PN WOPNPDNON=LNDAN

NO
1
0
0
REGULAR
1
1
MES-DIA
ANO-MES
ANO-DIA
1
CDAD/HOSPT
1

2/1 orden ninguna

2/1 palabras

NO = A Nt e O = O —

MALO
0
0
ANO/MES/DIA

0
NINGUNO
0

OO 2000 o

—



REPORTE DE CASOS CLINICOS

LEPTOSPIROSIS:
REPORTE DE UN CASO CON UNA MANIFESTACION ATIPICA,
LA POLINEUROPATIA PERIFERICA

Dr. Juan J. Rodriguez
Dr. Alexis Chirinos
Dra. Guitlermina Chacén
Dr. Jesuis Martinez

Se presenta un caso de leptospirosis, hospitalizado
en el Hospital Vargas de Caracas (Medicina Interna 1)
en el mes de Octubre de 1989. Presentd los sintomas
mas frecuentes de la forma ictérica severa de la enfer-
medad descrita en la literatura: malestar, hiporexia, hi-
pertermia, nduseas y vémitos, tinte ictérico de piel y
mucosas, coluria, mialgias y hepatomegalia dolorosa.
Ademas de estos sintomas, aparece junto con el tinte
ictérico pérdida progresiva de la fuerza muscular en
ambos miembros inferiores y disminucién de la sensi-
bilidad. La electromiogratia reporté la existencia de una
polineuropatia periférica mixta en ambos miembros in-
{eriores.

Palabras claves: leptospirosis, ictericia, polineuro-
patia, serovars.

Leptospirosis es una zoonosis que adquiere el hom-
bre al entrar en contacto con aguas contaminadas o
suelo con deyecciones de animales infectados. Las lep-
tospiras penetran a través de mucosas y piel lesiona-
dos, diseminandose a través de la sangre. Afecta en
gran medida a granjeros, veterinarios y empacadores
de carne.

El género leptospira se clasifica en dos especies,
interrogans (patégena) y biflexa (saprofita). Se cono-
cen aproximadamente 180 serotipos, de los cuales los
maés frecuentes en Venezuela son copenhageni, hardjo,
canicola, pomona, icterohaemorrageae, grippotiphosa,
bataviae, castelioni, australis, wolfi y hebdomadis.

En el organismo, afectan preferiblemente el higado
(alteraciones de la funcién celular sin llegar a la necro-
sis), rifién (lesiones tubulares, con proteinuria, heme-
turia y las leptospiras pueden permanecer en los tubu-
los, desarrolldndose un estado de portador y ser constan-
temente eliminados por la orina), misculo estriado (ne-
crosis focal, edema y vacuolizacién) y puede invadir
también el liquido cefalorraquideo sin llegar a desarro-

llar sintomas hasta varios dias después. En algunas
ocasiones puede presentarse miocarditis hemorragica.
Se ha discutido si los cambios son por dafio directo
producido por las leptospiras 0 son consecuencia de
fendmenos inmunoldgicos (formacion de anticuerpos,
de complejos inmunes y su depésito en los érganos)
lo que explicaria la aparicidn tardia de algunas altera-
ciones como meningoencefalitis, miocarditis y arteritis.

La enfermedad tiene un periodo de incubacién de
7 a 12 dias, iniciandose la fase septicémica que dura
4 a7 dias, ocurriendo una disminucion de los sintomas
con una nueva recrudescencia a los dos o tres dias.
Hay una forma subclinica y en los pacientes que desa-
rrollan sintomas el 90% presentan la forma anictérica
y un 107% la forma ictérica severa (sindrome de Weil).
Los sintomas més frecuentes son fiebre, cefalea, mial-
gias, nduseas y vémitos, conjuntivitis, dolor abdominal
y artralgias, a los cuales se afiade ictericia, coluria, me-
ningoencefalitis, azotemia y fenémenos hemorragicos
en la forma severa.

El diagnéstico se confirma can el cultivo de Leptos-
pira en orina, que es dificil por el requerimiento de me-
dios especiales y el escaso crecimiento de leptospiras.
El método mas empleado es el estudio serolégico, mi-
diendo los anticuerpos contra leptospira (por Serovars).

PRESENTACION DEL CASO CLINICO:

Paciente masculino, de 33 afios de edad, procedente
de Caracas, pernoctador en calles, y que presenté do-
lor abdominal de moderada intensidad, constante, acom-
pafiado de nduseas y vémitos persistentes de caracter
alimentario, y en ocasiones con estrias sanguinolentas;
adema4s hipertermia vespertina, hiporexia e hipo incoer-
cible. Ocho dias después aparece tinte ictérico de piel
y mucosas, coluria, dolor lumbar, cefalea y pérdida pro-
gresiva y rapida de la fuerza muscular en ambos
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miembros inferiores que llega a limitar la deambulacién.
Al examen fisico se evidencia tinte ictérico acentuado
de piel y mucosas, dolor a la palpacién profunda de
abdomen, sin signos de irritacién peritoneal, pero se
aprecia hepatomegalia importante, dolorosa a la pal-
pacion, sin esplenomegalia. Al explorar fuerza muscular
se aprecia una importante disminucién de esta en am-
bos miembros inferiores que incluye cintura pelviana
(grado li/V). Existia hipoestesia marcada en ambos miem-
bros inferiores (hasta el nivel de regiones inguinales)
y apaliestesia con conservacion de la sensibilidad pro-
funda posicional; habia abolicién de los reflejos rotuliano
y aquiliano bilateral.

A su ingreso el laboratorio reporta hemoglobina de
13,4 grs/dl (VN: 14 a 16 grs/dl), leucocitos 10050 (VN:
hasta 10000), urea 64 mgrs% (VN: 8 a 10 mgrs%), crea-
tinina 1,68 mgs% (VN: 1 a 2 mgs%,), bilirrubina total
5,22 mgs% (VN: hasta 1,5 mgs%), con una fraccién
directa de 3,78 mgs%,; la transaminasa glutamicopirti-
vica era de 70 uds (VN: hasta 40 uds). Al tercer dia
de ingreso las cifras de trea eran de 120 mgs%, creati-
nina de 2,87 mgs%, la bilirrubina total fue de 23 mgs%
con una fraccion directa de 17 mgs%, la transaminasa
glutamicooxalacética 100 uds y la glutamicopirtvica 41
uds. Cinco dias después los leucocitos ascendieron a
20100. Al octavo dia existia mejoria clinica, con nor-
malizacién de los valores de Ureay creatinina, la lacta-
todeshidrogenasa era de 255 Uds (VN: 160 a 320 uds),
la bilirrubina total habia descendido a 6,7 mgs%, con
una fraccién directa de 3,9 mgs%; 20 dias después de
su ingreso se habian normalizado los valores de bili-
rrubina total y sus fracciones, transaminasas y valores
hematolégicos. El antigeno de superficie fue negativo
al igual que el monospot. Los examenes de orina he-
chos en diversas oportunidades evidenciaron piuria y
bacteriuria, siendo los urocultivos y BK negativos, y des-
apareciendo las alteraciones a los 25 dias de hospitali-
zacion. La endoscopia digestiva superior no mostrd le-
siones, y el ecosonograma abdominal describié he-
patomegalia con alteracién difusa del parenquima. En
un nuevo eco practicado después de desaparecer la
ictericia no reporté alteraciones hepéticas. El H.I.V.
(ELISA) fue negativo. Se realizé electromiografia de
miembros inferiores donde exploraron cuadriceps, tibi-
liales anteriores, para vertebrales lumbares, semiten-
dinosos, gemelos internos y pedios: los hallazgos fue-
ron una actividad de insercion normal, en reposo se
encontraron potenciales de fibrilacién en cantidad mode-
rada en musculos pedios: en actividad voluntaria (es-
fuerzo minimo) potenciales de unidad motora con am-
plitud entre 800 y 1500 microvoltios, de forma y du-
racién normal, esfuerzo maximo con patrén de recluta-
miento con densidad reducida en musculos pedios; resto
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normal. El estudio de conduccién nerviosa reportd:

Nervio motor Latencia VCM
C.P. ext D 8,8 mseg 43,5m/s
C.P.ext 16,2 mseg 45,0m/s
Nervio sensitivo

Sural D: no se obtuvo potencial
Sural I: no se obtuvo potencial
Respuesta H

- Derecha: no se obtuvo potencial.

Como conclusién de los valores de este estudio elec-
trofisiologico se puede obtener la existencia de una poli-
neuropatia periférica, mixta, con predominio del com-
ponente sensitivo.

El estudio del liquido cefalorraquideo resulté nor-
mal (aspecto, celularidad, proteinas, glucosa y cloru-
ros). Las reacciones de Pandy, Takata-ara, Nonne,
VDRL, Weimberg, fueron negativas.

El estudio serolégico para Leptospira (serovars) re-
portd: Leptospira icterohaemorrageae 1: 25600, L ca-
nicola 1: 1600, L autumnalis 1; 3200, L hardjo 1: 100.

Progresivamente el paciente recupera la sensibilidad
y la paliestesia en miembros inferiores, con una recu-
peracién mas lenta de la fuerza muscular (para el 10/4/
90 el paciente ya deambulaba con ayuda de una mu-
leta. Llama ia atencion que el paciente durante toda
su hospitalizacién negé ingerir drogas, alcohol, medi-
camentos previo a su ingreso al hospital y durante esto
no se evidencié la existencia de otras patologias que
explicaran la polineuropatia periférica.

DISCUSION:

Durante el afio 1989 aumentd el numero de pa-
cientes hospitalizados en el-Hospital Vargas por pre-
sentar sindromes ictéricos cuyo diagnéstico final fue
Leptospirosis. Nuestro paciente fue hospitalizado en
el mes de octubre de 1989, coincidiendo con la época
lluviosa, en la cual se registra el mayor nimero de ca-
sos en Venezuela®. El paciente pernoctaba en las ca-
lles, sobre cartones y papeles en sitios donde existen
perros y ratas, animales implicados en la trasmisién
de la enfermedad’-3456 [Las manifestaciones clinicas
de este caso son similares a los descritos en la literatu-
ra'3 enla forma ictérica severa de la enfermedad (Weil),
pero ademas aparecié disminucién de la fuerza mus-
cular en los miembros inferiores que imposibilitaba la
marcha del paciente y trastornos de sensibilidad, sin-
tomas y signos no descritos anteriormente en los ca-
sos de Leptospirosis. Al realizar la elecromiografia se
confirmé la existencia de una plineuropatia periférica
mixta, con predominio sensitivo, complicacién neurolé-
gica de la leptospirosis no descrita anteriormente, aun-



que se han reportado otras como isquemia transitoria
en nifos chinos (secundario a arteritis)' y meningoen-
cefalitis, que es mucho mas frecuente.

Aunque los titulos (serovars) no se han relacionado
con el desarrollo de complicaciones, llama la atencién
los titulos especialmente elevados de este paciente en
el estudio seroldgico.

COMENTARIOS:

La frecuencia de la Leptospirosis ha ido en aumento.
Después de la presentacion de este caso, se puede
incluir a la Leptospirosis dentro del gran grupo de cau-
sas de polineuropatia periférica y cuyo diagndstico sera
sugestivo cuando se presente un paciente ictérico, sin
compromiso hepatico celular importante, sin evidencias
de ictero obstructivo, y con alteraciones agudas del fun-
cionamiento renal.

SUMMARY:

Here are shown one case of Leptospirosis hos-
pitalized in the hospital Vargas of Caracas in the month
of October of 1989. The case appear with the most com-
mon symptons of the severe icteris form described in
the available literature: ilines, hiporexia, hipertermia, nau-
sea and vomiting, jaundice, dark color of the urine, mus-
cular pain, enlargement and tenderness of the liver; a
special feature appear: a progresive loss of muscular
strength and sensivity in the both iower limbs. with elec-
tromiografy we found the existence of a mixed periphe-
rical polyneuropathy in the lower limbs, mainly in the

sensitive part. We notice that this sign has never béen
described fefore as a complication of Leptospirosis.

Key words: Leptospirosis, jaundice, plyneuropathy, se-
rovars.

VALORES DE LABORATORIO DURANTE
LA HOSPITALIZACION

Diagnéstico seroldgico del paciente

Cepa Titulos (serovars)
Icterohaemorr. 1: 25600
Autumnalis 1: 3200
Canicola 1: 1600
Hardjo 1:100

Evolucién de los valores de laboratorio durante la hos-
pitalizacién (glébulos blancos, creatinina, bilirrubina to-
tal y trea).
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REPORTE DE CASOS CLINICOS

PARAPLEJIA FLACIDA DOLOROSA POR CALCIFICACION DE
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INTRODUCCION:

La calcificacién de los discos intervertebrales es una
entidad patolégica poco frecuente, que fue descrita por
vez primera por Von Luschka' en 1858 y demostrada
en cadaveres en 1897 por Beneke?, mediante el uso
de los Rayos X. Posteriormente, en 1922, Calvé y Ga-
lland3 fueron los primeros en identificarla en un sujeto
vivo. Desde ese entonces, la calcificacién de los dis-
cos toracicos y lumbares ha sido reportada por nume-
rosos autores, la mayoria de las veces en sujetos an-
cianos y desde el clasico estudio de Schmorl4 en 1932,
la afeccién ha sido interpretada como resultado de un
proceso degenerativo sin significado clinico; en rela-
cién con la edad, que ocurre fundamentalmente en el
anillo fibroso del disco.

Para el afio de 1924, Baron5 publica por primera
vez la caicificacién de discos intervertebrales en un jo-
ven de 12 afios y Rathke® en 1932, sefala en su tra-
bajo la presencia de calcificaciones microscépicamente
visibles en discos intervertebrales de todas las edades,

* Trabajo realizado en el Servicio de Medicina “A” del Hos-
pital Central de Valencia y presentado en el V Congreso
Venezolano de Medicina Interna, Barquisimeto.

** Jefe del Departamento de Medicina del Hospital Central de
Valencia. Coordinador del Post-Grado de Medicina Interna.
*** Médico Adjunto de Medicina “A”. Coordinador del Post-
Grado de Medicina Interna.
**** Residentes del Post-Grado de Medicina Interna.
=+ Médicos Internos.,
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incluyendo* nifios. Posteriormente, Weens’ publica la
primera observacién en la literatura americana de esta
entidad patolégica ocurriendo en una nifia, en el afio
1945 y a partir de entonces la afeccién ha sido descrita
en forma cada vez mas frecuente89.10.11.12,13 hahidn-
dose contabilizado para el afio 1975 mas de 75 casos
en la literatura mundial.

Actualmente, se reconoce como una entidad cli-
nica especifica, que ocurre en la infancia y la adoles-
cencia; caracterizada por la calcificacién del nucleo pul-
poso del disco intervertebral, a diferencia de lo que ocu-
rre en los adultos y manifestada clinicamente por una
enfermedad dolorosa aguda usualmente autolimitada,
que responde al manejo conservador.

El propésito de este trabajo sera presentar el caso
de un nifio de 13 afios que sufrié una paraplejia flacida
dolorosa, de resolucién espontanea, como consecuencia
de la compresién de la cola de caballo por calcificacién
de los discos intervertebrales lumbares y al mismo
tiempo realizar una revisién de la literatura acerca del
tema.

HISTORIA CLINICA:

Paciente J.N., masculino, 13 afios de edad, agricultor,
consuilta por dolor intenso en regiones lumbares irra-
diado a ambos miembros inferiores, de un mes de evo-
lucion, que se inicia después de realizar trabajos forza-
dos en el campo y se mejora con el reposo; acompafiado
de hormigueo y sensacién urente en ambos pies, dis-



minucifion progresiva de la fuerza muscular en ambas
piernas que le dificulta la deambulacién. Posteriomente,
el paciente se encuentra imposibilitado para mantenerse
de pie y finalmente, con paralisis bilateral completa de
las extremidades inferiores. Una semana antes de su
ingreso comienza a presentar pérdida de la sensibili-
dad en regién perineal, micciones involuntarias e in-
continencia fecal. Como antecedentes de importancia
refiere bafios en zonas endémicas de Bitharzia; amig-
dalitis frecuentes y procesos respiratorios agudos en
varias ocasiones. Su examen fisico general es ab-
solutamente normal y en la exploracién neuroldgica des-
taca: Paraplejia flacida con maniobra de lassegue fran-
camente dolorosa bilateral, acentuada hipotonia de miem-
bros inferiores con pie péndulo, arreflexia aquiliana y
patelar bilateral, ausencia de reflejo cremasteriano bi-
lateral, anestesia de periné, regién glatea, cara pos-

FIGURA 1
Estudio radiolégico de columna dorso-lumbar (A-P). Se apre-
clan cuerpos vertebrales normales, espaclos intervertebrales con-
servados e imagenes densas proyectadas sobre los discos D12-
L1y L1-2, que corresponden a caicificacién de los mismos.

terior de muslos, piernas y regién aquiliana.

En sus estudios complementarios como datos po-
sitivos se constatd la presencia de marcada eosinofilia
(12%) en ausencia de parasitosis y fendmenos alérgi-
cos. La puncién lumbar con maniobra de Quechenstedt
mostré elementos sugestivos de bloqueo incompleto
del canal raquideo y el estudio citoquimnico del liquido
cefalo-raquideo reveld ligera hiperproteinorraquia de 55
mg/dl. El estudio radioldgico simple y tomografico de
la columna dorsolumbosacra mostré cuerpos vertebra-
les de tamafio y forma normales, sin desviaciones, con
espacios intervertebrales conservados y rectificacién
de la cifosis dorsal fisioldgica. En la columna lumbar
existen imagenes densas proyectadas sobre los dis-
cos D12-1.1 y L1-L2, que corresponden a calcificacién
de los mismos (Figuras 1, 2 y 3}.

FIGURA 2
En la placa lateral del estudio radiolégico de columna dorso-
lumbar puede apreciarse calciflcacién irregular del disco
D12-L1 e imagen caicificada homogénea, ovoides del disco
L1-L2
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FIGURA 3
Tomografia lineal de columna dorso-lumbar en la cual puede
obvservarse con mayor nitidez la calcificacién de los discos
intervertebrales.

El Survey éseo fue normal y el estudio Mielogréafico
revela muesca anterior en la columna de contraste a
nivel de L1-L2 donde se observa calcificacién del disco
intervertebral y zona de bloqueo parcial D12-L1 con
paso discreto de contraste en la porcién posterior e ima-
gen calcificada del disco correspondiente (figura 4). La
electromiografia mostré velocidad de conduccién nor-
mal, amplitud de la respuesta normal con cambios en
la actividad motora caracterizados por ondas aumen-
tadas de tamafio y duracién y cambios de denervacién
(ondas positivas y fibrilacién) en territorio de nervios
ciaticos mayores sugestivos de afectacién de neurona
motora inferior. No hay signos de neuropatia axonal o
mielinica ni miopatias.

El resto de los estudios incluyendo Prueba de tu-
berculina, investigacién de Bacilo de Koch, bilharzina,
anticuerpos antinucleares y Rx de térax fueron negati-
VOS.

Con el diagndstico de Paraplejia flacida por com-
prensién de la cola de caballo debida a calcificacién
de los discos intervertebrales, el paciente fue sometido
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a un programa de rehabilitacién observandose mejoria
progresiva del cuadro clinico neurolégico hasta su re-
cuperacion completa en 3 meses, sin haber requerido
ningun otro régimen terapéutico, salvo analgesia.

Los controles radioldgicos sucesivos en el curso
de 4 afios mostraron desapariciéon espontanea de las
calcificaciones discales (Figuras 5 y 6).

FIGURA 4

Mielografia dorsolumbar en la cual se observa muesca anterior
en la columna de contrastre a nivel de L1-L2 y zona de bloqueo
parcial D12-L1, con paso discreto de constraste en la porclén
posterior, como consecuencia de la calcivicacién de los discos.

DISCUSION:

Aln cuando la calcificacién de los discos inter-
vertebrales fue descrita anatdémicamente hace mas de
una centuria; la enfermedad continia siendo poco co-
nocida en sus aspectos etioldgicos y fisiopatoldgicos
y usualmente, a pesar de su creciente frecuencia, no
es considerada en el diagndstico diferencial de los sin-
dromes dolorosos de la columna de los nifios y adoles-
centes, a pesar que, la mayoria de los autores coinci-
den en sefalar que la afeccién es probablemente mu-



cho mas comun de lo que ha sido reportada en la litera-
tura mundial.

FIGURA 5
Estudlo radiolégico de columna dorso-lumbar realizado 4 afios
después, donde se demuestra la desaparicién de la calcifica-
cion de los discos intervertebrales D12-L1y L1-L2

Esta entidad clinica puede ocurrir en cualquier edad
desde el periodo neonatal hasta la adolescencia; pero
su frecuencia decrece a medida que se avanza hacia
la adultez. El pico maximo de su incidencia ocurre en-
tre los 5 y los 10 afios, pero, la enfermedad ha sido
reportada en nifios de 7 a 10 dias de nacidos'4,lo cual
sugiere que ya estaba presente al momento del naci-
miento o aun antes de éste y también ha sido observada
en jovenes de hasta 16 afos de edad'S. Aproximada-
mente, 2/3 de los casos han sido descritos en el sexo
masculino.

La etiologia de la calicificacién de los discos in-
tervertebrales es desconocida; sin embargo en algu-
nas publicaciones se ha reportado el antecedente de
enfermedades inespecificas, usuaimente infecciones
del tracto respiratorio; pero, la afeccién puede ocurrir
igualmente en ausencia de estas.

FIGURA 6
En la placa lateral del estudio radiolégico de columna dorso-
lumbar, también se aprecia la desaparicién de la calcificacién

de los discos Intervertebrales

Ofros autores han sefialado su asociacién con car-
diopatias congénitas, con malformaciones éseas, rup-
tura del disco intervertebral, anquilosis espinal, acala-
sia, tuberculosis, factores hereditarios y cataratas bilatera-
les'6:17.18.18 pero, en la gran mayoria de los casos no
se demuestra ninguna alteracién en otros 6rganos o
sistemas. En 40% de los nifios existe una relacién con
traumatismos; sin embargo, éste parece ser mas bien
el factor que origina la indicacién del examen radiold-
gico que permite la deteccién de la calcificacién, mds
que la causa de la misma.

Por otra parte, la afeccién también ha sido rela-
cionada con la tendinitis calcica2®, tomando en consi-
deracién que en ambas condiciones la calcificacién
puede desaparecer y se especula que presumiblemente,
la adecuada suplencia sanguinea del disco en los ni-
fios y algunos adolescentes, en contraposicién al adulto,
permite la rapida deposicién y reabsorcién del calcio
en esta situacion patolédgica.
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Selye?! en su monografia sobre calcifilaxis la de-
fine como una condicién de hipersensibilidad sistémica
inducida, en la cual un tejido reacciona mediante una
respuesta inflamatoria localizada a la accién de un
agente sensibilizante; incrementando asi, la resistencia
a la injuria a través de la formacién de un granuloma
con esclerosis y calcificacién. Los experimentos en ani-
males han demostrado que es necesario un periodo

de tiempo variable entre la aplicacién del agente sensi-

bilizante u ofensivo y la aparicién de la respuesta y desde
el punto de vista teérico, se ha sugerido la posibilidad
que substancias producidas normalmente en el orga-
nismo con la hormona paratiroidea y fos compuestos
relacionados con la vitamina D puedan actuar como
sensibilizantes y determinar el depdsito de calcio; pero
en la practica clinica no se ha observado esta relacién
y en los casos de intoxicacién por vitamina D, la calcifi-
cacién ocurre fundamentalmente en el anillo fibroso a
diferencia de la entidad que ahora hos ocupa. En la
alcaptonuria por otro lado, se produce una artritis con
estrechamiento de los espacios intervertebrales y cal-
cificacién de multiples discos en personas mayores de
30 afios; pero, nunca ocurre en nifios?2. Por otra parte,
la enfermedad tampoco parece estar relacionada con
la espondiloartritis puesto que en ésta, los estudios ra-
diolégicos revelan fundamentalmente el estrechamiento
de los espacios y la erosién de las carillas articulares
vertebrales y generalmente, conduce a la deformidad
articular y a la fusién de las vértebras?3; mientras que
la calcificacién del disco en los nifios suele sertransito-
ria y de resolucién espontanea sin secuelas.

Por las consideraciones antes expuestas, podemos
sefialar que esta condicién clinica propia de la infancia
y la adolescencia, contintia aun sin una explicacion fi-
siopatolégica concluyente y representa un tema propi-
cio para la investigacién; particularmente, después de
las observaciones de Herbert Swick'3, quien reportd
por primera vez en 1975 la apariencia macroscoépica
y las alteraciones histopatolégicas de los discos inter-
vertebrales calciticados en 2 nifios que requirieron re-
solucién quirtrgica por haber presentado signos de
comprensién de la médula espinal. En ambos casos
el disco tuve la apariencia de una masa blanco amari-
llenta, blanda, no adherida a los cuerpos vertebrales,
duramadre ni médula espinal y en uno de ellos, tenia
aspecto caseoso necrético y protruia a traves del anillo
fibroso. Desde el punto de vista histolégico se observé
cartilago fibroso e hialino bien desarrollado y calcifica-
¢ion en varios estadios en las margenes del material
del nicleo pulposo; cuyo contenido gelatinoso normal
estaba reemplazado por una calcificacién amorta, sin
evidencia de reaccién inflamatoria, neovascularizacién
ni cambios reactivos fibrosos. Las tinciones especiales
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para bacterias y hongos fueron negativas al igual que
los cultivos del material.

Desde el unto de vista clinico pueden observarse
dos variedades de calcificacion del disco intervertebralte.

a. aquella que afecta un solo disco intervertebral
b. la que afecta multiples discos

La primera forma ocurre predominantemente en la
region cervical {2/3 de los casos) y mas comunmente
en los espacios C6-C7; aun cuando puede acontecer
en cualquiera de los espacios intervertebrales, pero
hasta el presente no ha sido reportado el compromiso
del disco D9 en la literatura mundial sobre el temat4,
50% de los casos con alteracion de varios discos ocu-
rren en [a regién toracica, siguiéndole en orden de fre-
cuencia la region cervical. La afeccién de los discos
lumbares y sacros es infrecuente; el compromiso de
un solo disco lumbar es excepcional’3 y predomina en
L1; mientras que la calcificacién aislada de los discos
sacros no ha sido publicada's. Los pacientes con le-
sién de un solo disco casi siempre presentan una en-
fermedad aguda; mientras que, aquellos que tienen cal-
cificacién en multiples discos pueden ser asintomaticos
y la aiteracién aparecer como un hallazgo incidental
en un estudio radioldgico indicado por otra causa; de
tal manera, que parece no existir correlacién entre los
sintomas regionales y ia extensién y localizacién de
los depdsitos de calcio.

Independientemente de la localizacién, el sintoma
que se observa con mas frecuencia es el dolor, el cual
ha sido descrito en 90% de los pacientes con lesién
cervical y en 70% de los enfermos con muitiples calcifi-
caciones.

Generalmente, cuando la afeccion es sintomatica
cursa ademas con limitacion del movimiento de la re-
gion comprometida, disconfort, espasmo muscular, tor-
ticolis y ocasionalmente deformidad. En 40% de los ca-
sos se constata tiebre de leve a moderada intensidad
y cuando sucede la lesién de discos cervicales, ésta
se observa hasta en 60% de los casos; pudiendo ade-
mas ocurrir otros sintomas y signos que sugieren una
infeccién aguda primaria. En algunas ocasiones, |a ri-
gidez del cuello llega a ser tan evidente, que sugiere
el diagnéstico de meningitis aguda'#'8.24, Las ma-
nifestacones neurolégicas en esta enfermedad son in-
frecuentes; sin embargo, varios autores han reportado
su presencia durante la crisis agudas. Newton?0 des-
cribié el caso de un nifio que presentd una mielitis trans-
itoria aguda con cuadriplejia y dificultad respiratoria
relacionada a la calcificacién de C4-C5. Mann?2s reportd
debilidad de los musculos deltoides y triceps sin altera-
cién de los reflejos; Peck' publicé el caso de una nifia
de 12 afios con bloqueo extradural completo con com-



prensién medular y mas recientemente, Swick'3 en 1975,
presentd 2 casos que ameritaron resolucién quinirgica.
Uno de ellos, tuvo rigidez de nuca con signo de Ker-
ning y moderada debilidad del triceps derecho con
hiporreflexia y en su estudio mielogréfico se demostré
comprensién extradural, constatandose en el acto ope-
ratorio que el material del disco comprimia 1a raiz C7.
En su otro caso hubo signo de Babisnki bitateral y leve
deformidad en pie cavus, comprobandose el efecto ex-
tradural en T4-T5 mediante la mielografia.

El caso objeto del presente trabajo fue un nifio de
13 afos de edad cuya sintomatologia se inicia con un
sindrome doloroso de fuerte intensidad, enterritorio cia-
tico, bilateral, acompafiado de parestesias en miem-
bros inferiores y durante su evolucién presenté un cua-
dro de franca paraplejia flacida dolorosa con compro-
miso esfinteriano, notables alteraciones de la sensibilidad
en el territorio de las raices sacras y ausencia de los
reflejos rotuliano y aquiliano bilateralmente, establecién-
dose el diagnéstico clinico de sindrome de comprension
de la cola de caballo y constatdndose en el estudio
radiolégico simple y tomografico la existencia de calcifica-
cién en los discos intervertebrales de los espacios D12-
L1 yL1-L2, con bloqueo extradural parcial D12-L1.

A diferencia de los casos presentados por Swick'3
nuestro paciente curé espontadneamente sin ameritar
intervencién quirargica, recuperando por completo la
fuerza muscular en 3 meses, luego de un programa
de rehabilitacion.

Actualmente el paciente se desempefia como tra-
bajador agricola; y se ha mantenido asintomatico.

Desde el punto de vista radioldgico 1a calcificacion
puede presentarse como una imagen redondeada, oval,
aplanada, fragmentada, central y/o periférica y puede
ser unica o multiple; habiéndose descrito en la litera-
tura casos hasta con 8 discos calcificados; ocasional-
mente se ha observado ademés aplanamiento o defor-
midad en cufa de los cuerpos vertebrales adyacen-
tes'418_En los exdmenes de laboratorio puede encon-
trarse leucocitosis 1/3 de los pacientes cuando ellos
son sintométicos y en nuestro enfermo llamé la aten-
cién una eosinofilia de 12% en ausencia de parasitosis
y fenémenos alérgicos, la cual también ocurrié en 1
de los casos de Morris'8.

El prondstico de la enfermedad suele ser excelente.
La duracion de los sintomas usualmente oscila entre
2 semanas y pocos meses; pero en 2 de los casos pu-
blicados el dolor persistié en forma intermitente por un
periodo de 2 afios. No se ha demostrado correlacion
entre la duracién de los sintomas y la persistencia de
la calcificacién; ésta suele ser autolimitada y desapa-
rece espontdneamente en semanas o0 meses después

del inicio de los sintomas, sin embargo, su exacta du-
racién ha sido imposible de determinar puesto que en
la mayoria de los casos se desconoce el momento pre-
ciso tanto de su aparicion como de su resolucién. En
algunos casos la lesién del disco ha desaparecido en
un periodo tan corto como 9 dias y en otros ha persis-
tido durante varios afios, ain cuando los nifios perma-
nezcan asintomaticos'3.18.26.27 No es infrecuente que
la calcificacién presente fragmentacion durante el curso
de su resolucién y en la columna cervical son transito-
rias; mientras que en las regiones toraxica y lumbar
suelen persisitir por periodos mas prolongados mos-
trando poco ¢ ningun cambio en lapsos de hasta 10
afios; pudiendo incluso hacerse mas densas y aumen-
tar de tamafio?.14.18,

En la mayoria de los nifios con calcificacién del disco
intervertebral no se requiere tratamiento especifico por
ser una afeccién autolimitada, tal como ocurrié en nues-
tro caso, y las diversas modalidades terapéuticas em-
pleadas tales como antibiéticos, radioterapia, traccién,
inmovilizacién y salicilatos no han mostrado beneficios
convincentes; de tal manera que el tratamiento debe
limitarse a un manejo conservador con reposo en cama
y analgésico, reservando la investigacién neuroradio-
l6gica para los que presenten sintomas y signos neu-
rolégicos y la resolucién quirirgica solo para aquellos
nifios que presenten evidencia de comprensién de la
médula espinal.

Los autores deseamos puntualizar que la historia
natural, la sintomatologia clinica, hallazgos fisicos, ra-
diolégicos y patolégicos de la calcificacién de los dis-
cos intervertebrales proporcionan elementos suficien-
tes para considerarla como una entidad clinica especi-
fica, con identidad propia que amerita ser considerada
en el diagndstico diferencial de los sindromes doloro-
sos de la columna y de los sindromes neurolégicos de
comprensién radicualr y medular en los nifios y adoles-
centes, tanto en el area cervical; por la elevada fre-
cuencia de esta localizacién y su estrecha asociacién
con sintomas y signos, como en el drea lumbar donde
también pueden ocurrir compromisos del sistema ner-
vioso; como en el caso objeto de esta presentacion.

El empleo cada vez mas rutinario de la tomografia
axial computarizada como método de exploracion ra-
diolégica, ha proporcionado un extraordinario procedi-
miento no invasivo para el diagnéstico preciso de esta
afeccién y en el caso de Schapira y Colaboradores2?
demostré ademads de la calcificacién del disco,la her-
niacién centrolateral del ntcleo pulposo dentro del ca-
nal raquideo. Por otra parte, la utilizacién del cintilo-
grama ¢seo en el estudio de estos enfermos permite
confirmar la localizacién de 1a lesién y ayuda en la ex-
clusién de procesos infecciosos y malignos.
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Eyring, Peterson y Bjorson?® han propuesto los si-
guientes criterios clinicos y radiolégicos para la defini-
cién del sindrome de calcificacién del disco interverte-
bral:

1. Dolor severo local o referido; de comienzo agudo.

2. Limitacién dolorosa de la movilidad de la columna
vertebral, espasmo muscular y algunas veces tor-
ticolis persistente.

3. Signos locales de inflamacién y en algunos pacien-
tes la aparicién de fiebre, lecucocitosis y velocidad
de sedimentacién elevada. Estos signos probable-
mente se desarrollan concomitantemente con la
absorcion de la calcificacion.

4. Lademostracién radiolégica de la presencia de una
calcificacion central del disco intervertebral con pro-
trusion anterior lateral o posterior, mediante el em-
pleo de los estudios radiolégicos simples, mie-
lografia, tomografia lineal o computarizada®® o in-
cluso mediante la utilizacién del cintilograma 6seo.

5. Limitacién de la enfermedad desde la nifiez hasta
la adolescencia.

6. Curso clinico autolimitado.

RESUMEN:

La calcificacién del disco intervertebral en la infan-
cia y adolescencia ha sido reconocida desde la des-
cripcidn original de Baron en 1924 como una entidad
clinica bien definida, de etiologia desconocida, carac-
terizada por la calcificacién del nicleo pulposo del disco,
el cual da origen a una enfermedad aguda caracteri-
zada por un severo sindrome doloroso, de resolucién
espontanea, autolimitada por la desaparicién de la cal-
cificacion y con respuesta favorable al manejo conser-
vador sin secuelas, a diferencia de la espondiloartritis
de la edad madura.

Los autores presentan la Historia Clinica de un pa-
ciente masuclino, de 13 afios, agricultor, que ingresa
por intenso dolor en ambas regiones lumbares irradiado
a miembros inferiores, exacervado con el ejercicio, de
un mes de evolucién, acompafiado de hormigueo y sen-
sacion urente en ambos pies, con disminucién progre-
siva de la fuerza muscular en extremidades inferiores
hasta la pardlisis completa con incontinencia urinaria
y fecal.
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En su examen fisico destaca: paraplejia flacida con
maniobra de Lassegue francamente dolorosa bilateral,
acentuada hipotonia de miembros inferiores con pie pén-
dulo, arreflexia aquiliana y patelar bilateral; ausencia
de reflejo cremasteriano, anestesia de periné, regidn
glutea, cara posterior de muslos, piernas y regién aqui-
liana. En los complementarios ‘se observé eosinofilia
marcada (12%) en ausencia de parasitosis y alergias,
ligera hiperproteinorraquia (55 mg/dl), maniobra de Quec-
kenstedt positiva para bloqueo incompleto. El estudio
radioldgico simple y toogréfico de columna lumbosa-
cra mostré imagenes densas en los espacios D12-L1
y L1-L2 correspondiendo a calcificacion de los discos
intervertebrales, la mielografia revel6 zona de bloqueo
parcial D12-L1y enla electromiografia se apreci6 cam-
bios en la actividad motora y signos de denervacién
por afeccién de neurona motriz inferior. El resto de las
exploraciones para descartar otras etiologias fueron ne-
gativas.

Con el diagnéstico de Sindrome de la cola de ca-
ballo debida a la calcificacién de discos intervertebrales
se le sometié a un programa de rehabilitacién obser-
vandose mejoria progresiva del cuadro neuroldgico,
hasta su recuperacién completa en 3 meses, sin haber
requerido ningun otro régimen terapéutico salvo fa anal-
gesia.

SUMMARY:

Athirteen years old boy presented with severe acute
lumbar pain, burning sensation in both limbs, progre-
sive decreasing muscle force and bladder and bowel
disfunction. The neurological examination showed flac-
cid painful paraplegia, patellar and Achilles reflexes ab-
sent and a sensory level (anesthesia) in a saddle distri-
bution. e

Roentgenograms showed calcification of the D12-
L1 an L1-L2 discs and a partial blockage was demos-
trated by myelography. The electromigraphy revealed
a peripheral motor neurone lesion. A dramatic amelio-
ration fo the symptoms was produced by treatment with
a non steroidalanti-inflammatory drug and physical the-
rapy.

Intervertebral disc calcification is a characteristic syn-
drome of the childhood, usually bening condition whose
clinical and radiologic features are discused in this pa-
per in the light of the relevant literature.
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