EDITORIAL

LA DIRECCION DE MEDICINA INTERNA DEL MINISTERIO DE
SANIDAD Y ASISTENCIA SOCIAL

os cursos de postgrado de Medicina Interna que
Lse crearon en la UCV, a partir de 1959, (en los
Hospitales Vargas y Universitario de Caracas), obe-
decieron a una politica de interrelacién entre la Uni-
versidad Central de Venezuela y el Ministerio de
Sanidad y Asistencia Social. Los directivos del Minis-
terio consideraban como prioritaria la especialidad,
los Cursos formaban graduados para atender las
necesidades que se derivaban de esa posicion y por
consiguiente, la ubicacién de los egresados tenia
una orientacion racional y cientifica.

Para 1971, el 85% de los médicos que habian ter-
minado su entrenamiento en los postgrados, se en-
contraban trabajando activamente en los Departa-
mentos del Ministerio de Sanidad y Asistencia So-
cial, lo cual indica la coherencia que existié entre la
formulacién tedrica y la ejecucion practica de las
ideas que animaron a quienes desde el Ministerio y
la Universidad, llevaron a cabo la planificacién y
puesta en accién de los Postgrados.

En 1967, se cred la Seccidén de Medicina Interna
del MSAS, lo cual habia sido una aspiracién de la
Sociedad y de los Directores de los Cursos. Tal
hecho implico la institucionalizacién de la Medicina
Interna como Especialidad prioritaria, ya que la
fundacién de esa seccién en el maximo organismo
de salud de Venezuela, permitia el disefio de planes
para el trabajo del Internista en diferentes progra-
mas, en los cuales su accién se conceptuaba vital,
tal como lo expresaron repetidas veces voceros muy
autorizados del MSAS. Obviamente, los objetivos de
la seccién incluian la actuacién del Internista en los
niveles de atencion (acorde) a sus funciones), y el
disefio de planes para el rol que debian cumplir asi

en los Ambulatorios y en los Departamentos de
Medicina.

La Sociedad Venezolana de Medicina Interna,
jugé un importante papel en el mantenimiento de
esta posicién, de gran trascendencia para el futuro
de la Especialidad y por supuesto, para el beneficio
de la atencién de la salud en Venezuela.

Diversos movimientos en cuanto a la vigencia de
la Medicina Interna, como ha ocurrido en Estados
Unidos y Canada, demuestran en forma fehaciente
que el camino que recorrié Venezuela en los aspec-
tos senalados era correcto y ajustado debidamente
a las corrientes que prevalecen en pro de las espe-
cialidades generales. No obstante esta planificacion
inicial, ocurrieron lamentables sucesos que modifi-
caron sustancialmente esta situacién. En los inicios
de la década del setenta, la seccién de Medicina
Interna del MSAS, desaparecid sin que ulteriormente
se diera una explicacion sobre la materia.

Se produjo asi un debilitamiento de la politica
que originalmente condicion6 la aparicion de los
Postgrados y ello repercutié de manera grave en la
interrelacién entre las Direcciones de los cursos y
los Organismos Dispensadores de Salud, lo cual en
definitiva entrabd los lineamientos iniciales ya men-
cionados de la ubicacién de los egresados de los
cursos, aparte de sus perniciosas.consecuencias
sobre el desarrollo integral de la especialidad.

Mientras en Estados Unidos se fundaba el Con-
sejo Federal para la Medicina Interna, para coordinar
Sus cuatro organizaciones constituyentes: The Ame-
rican Board of Internal Medicine, The American Co-
llege of Physicians, The American Society of Internal
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Medicine y The Association of Proffesors of Medici-
ne; mientras las mas importantes revistas de la
nacién norteamericana senalaban “la necesidad del
incremento de Internistas Generalistas...” y se crea-
ban las Unidades de Medicina Interna, conceptua-
das como “el cambio académico mas importante en
la organizacién de los Departamentos de Medicina”,
en nuestra nacion la especialidad no contaba con
una presencia institucional en el organismo rector
de la politica de salud de Venezuela.

Desde hace mas de una decena de afos, los
directivos de la Sociedad tuvieron comunicacién
verbal y por-escrito con los Ministros y demas direc-
tivos del Ministerio del Sanidad y todas las Juntas Di-
rectivas nacionales hicieron sentir su posicién, que
quedd bien asentada en comunicaciones que han
aparecido en esta revista. A pesar de ello, las diligen-
cias resultaron infructuosas.

Afortunadamente, durante la gestiébn del Dr.
Manuel Adrianza como Ministro de Sanidad y Asis-
tencia Social, este requerimiento desde el principio
de su labor fue atendido con prontitud y después de
los andlisis pertinentes se creé la Division de Medici-
na Interna, debidamente insertada en la estructura
organizativa de dicho Ministerio, hecho que fue
publicado en la Gaceta Oficial de Venezuela.

Ademés de ratificar esta informacién, que la
Junta Directiva actual ha transmitido a los diferentes

Capitulos y en general a todos sus miembros, quere-
mos aprovechar este Editorial para agradecer publi-
camente al Dr. Manuel Adrianza, ex-Ministro de
Sanidad y Asistencia Social por esta accién, que
estamos seguros repercutird favorablemente en el
elevado aporte que la Especialidad -en el entorno de
esa ubicacién institucional- continuard dando, aho-
ra con mayor fuerza, para el beneficio de la salud de
los venezolanos.

Si algo complace al Editor y a los miembros del
Comité de Redaccion de la Revista Medicina interna,
es poder utilizar este drgano oficial de la Sociedad
para hacer llegar al Dr. Manuel Adrianza, nuestro
mas profundo reconocimiento por ese gesto, que es
sin duda alguna, uno de los mejores homenajes que
se le ha dado a la Sociedad en los ultimos afos, por
lo cual este Editorial se transforma en una mutua e
inequivoca actitud de agradecimiento, tanto de la
Junta Directiva como el Comité de Redaccion de la
Revista Medicina Interna y de su Consejo Consulitivo
Permanente integrado por los Presidentes de los
Capitulos.

Muchas gracias, estimado Dr. Adrianza por la sa-
tisfaccién que ha dado a todos los miembros de la
SVMI. Igualmente expresamos nuestro reconoci-
miento al Dr. Pedro Rincén Gutiérrez, entonces Pre-
sidente de la Federacion Médica, quien desde esa
posicién nos brindé su mas amplio apoyo.



ARTICULOS DE REVISION

SINDROME DE DIFICULTAD RESPIRATORIA DEL ADULTO

Dr. Luis E. L6pez Gémez *

||L a funcién més importante del pulmén es la de
hacer llegar suficiente oxigeno a los tejidos pe-
riféricos a través de la circulacién”.

El Sindrome de Dificultad Respiratoria del Adulto
ha sido motivo de mudiltiples controversias en todos
sus aspectos tanto desde el punto de vista de con-
cepto, como desde el punto de vista diagnéstico fi-
siopatoldgico y terapéutico. Es nuestro propésito en
la presente revision, actualizar una serie de concep-
tos y tratar de hacer mas comprensible a la comuni-
dad médica este sindrome.

El SDRA fue descrito por vez primera por As-
baugh y Petty en el aflo 1967'. Posteriormente, Os-
ler, en su libro de medicina hace descripcién amplia
de la que actualmente se puede deducir es el SDRA,
ya que para la época este cuadro se presentaba en
una forma terminal por la falta de recursos para
preservar la vida de los pacientes. En los afos
setenta, el NIH comenz6 a dar apoyo a los progra-
mas de investigacion para esclarecer el SDRA y en el
transcurso de estos 20 aflos se ha avanzado en el
conocimiento del cuadro, aunque persisten muchas
incognitas. Por ejemplo, est4 bien establecido aho-

* Miembro titular de la S.V.M.|. Miembro asociado S.V.C. Profe-
sor Facultad de Medicina U.C.V. Miembro de la Junta Directiva
Nacional de la S.V.M.I.

ra, que el SDRA se acompaia de falla de multiples
organos y que la muerte es debida a esta falla y no
solamente a la insuficiencia respiratoria; también se
ha aprendido, que el pronéstico depende de mu-
chos factores ademas del cuadro de SDRA por si
mismo,

DEFINICION:

No es facil definir el SDRA; desde el punto de
vista general se refiere a lo que sucede en un sujeto
sano que es sometido a una agresién aguda y que
en el lapso de horas, desarrolla un cuadro de insufi-
ciencia respiratoria en forma rapida y progresiva.
Otro concepto es el de un cuadro caracterizado por
infiltrados multilobulares bilaterales en la radiografia
del térax y con una incapacidad del pulmén para oxi-
genar la sangre, asi como resistencia del parenqui-
ma pulmonar a la inflaciéne, '

A lo largo del tiempo se ha planteado la existen-
cia de muchos procesos con nombres variados, que
hoy en dia se conoce que son cuadros de SDRA re-
cayendo en diferentes patologias de base. La tabla
que mostramos a continuacion resume algunas de
dichas denominaciones:



TABLA |

Sinénimos del SDRA

Membrana Hialina del aduilto
Sindrome de insuficiencia respiratoria del adulto
Displasia Broncopulmonar

Atelectasia congestiva

Pulmén de Da Nang

Embolismo graso

Atelectasia hemorragica

Sindrome de pulmén hemorragico
Hiperventilacion hip6xica

Toxicidad por oxigeno

Pulmén post-fusion

Ateletasia post-traumatica
Insuficiencia pulmonar post-traumatica

.

Consolidacion Pulmonar Progresiva
Distress respiratorio progresivo
Edema pulmonar no cardiaco
Enfermedad de membrana hialina
Microembolismo pulmonar

Pulmén de bomba

Pulmén de respirador

Sindrome de insuficiencia respiratoria
Pulmén de shock

Sindrome de pulmén humedo
Pulmén himedo traumatico
pulmén de trasplante

Wet lung

Sindrome de pulmén blanco.

FISIOPATOLOGIA

El sitio primario de la lesion pulmonar es el pul-
moén y ello, se planteaba desde hace unos 30 anos
cuando Clowes observd por vez primera que los
pacientes con sepsis desarrollaban un cuadro de
hipertensién arterial pulmonar. Es bien conocido
ahora, que las presiones arteriales pulmonares
medias alredor de 35 a 45 mm HG y una elevacién de
la resistencia vascular pulmonar de 3 a 5 mm de Hg/
min/ | son caracteristicos del SDRAS. La hipertension
pulmonar ocurre ain con presiéon de cuia pulmonar
normal y en consecuencia los infiltrados pulmonares
no obedecen a ultrafiltracion sino a aumento de la
permeabilidad capilar pulmonar. La elevacién de la
presién pulmonar no es esencialmente por vaso-
constriccién, sino por obstruccién a nivel arterioca-
pilar como se ha demostrado por estudios microscé-
picos del lecho vascular pulmonar en pacientes fa-
llecidos por SDRA. No estan claros los mecanismos
de obstruccién pulmonar, pero, se ha planteado la
presencia de edema intersticial, obliteracion por fi-
brosis, destruccién por bacterias y trombosis in situ
como mecanismos implicados en el desarrollo del
Sindrome; también puede haber émbolos grandes y
trombosis in situ implicados en el proceso, y ello se
ha demostrado por estudios arteriograficos.

Todos estos procesos van a llevar a las modifica-
ciones funcionales que mencionamos a continua-
cion:

A nivel del espacio aéreo, se producen tres gran-
des alteraciones:

a) Colapso alveolar como consecuencia del edema
intersticial y de la pérdida del surfactante pulmo-
nar.

b) Cierre de la via aérea por doble mecanismo:
compresién extrinseca y por obstruccion de la luz
bronquial, especialmente de bronquios peque-
flos y terminales.

Sumado al mecanismo anteriormente descrito y
a las alteraciones de la via aérea recientemente
mencionadas, existe un tercer problema de la mayor
importancia en la génesis del SDRA y es del Daiio
Capilar que permite aumento de la permeabilidad
capilar como mencionamos antes y ello a su vez
produce el edema intersticial o edema pulmonar con
presioén capilar normal o no cardiogénico.

El mecanismo intimo del dafo capilar se puede
resumir de la siguiente manera:

El papel principal parece ser desempenado por
los radicales libres de oxigeno y a su vez, la mayor
fuente de origen de ellos pueden ser los neutréfilos
activados por el complemento que se adhieren al
endotelio pulmonar o se filtran al espacio intersticial;
al ser activado el neutrdfilo, genera superdxidos que
son liberados al ambiente extracelular y estos supe-
réxidos atacan directamente los lipidos insaturados
de las membranas de las células intersticiales y en-



doteliales®. Ademas de lo antes expuesto, los neu-
tréfilos activados también liberan enzimas proteoliti-
cas que degradan la estructura eléstica del tejido
pulmonar lesionado. Otro mecanismo de produc-
cibn de los superoxidos es la exposicion de los
tejidos a elevadas concentraciones de oxigeno y ello
es factible cuando el paciente es sometido a ventila-
cibn mecénica; en esas circunstancias, las células
del endotelio pulmonar pueden cumplir tal proceso y
ello lleva a mayor dafo. Ademas, la reperfusién de
zonas isquémicas del pulmén puede generar supe-
réxidos porque la Xantina Dihidrogenasa es transfor-
mada enzimaticamente a Xantina Oxidasa en condi-
ciones de isquemia y entonce el reflujo de sangre
rfica en oxigeno y purinas pueden desplazar la
reaccion favoreciendo la generacion de superdxi-
dos. Recientemente, Weiss y Slivka’ sugirieron que
los neutréfilos pueden elaborar radicales de oxigeno
capaces de penetrar las barreras antiproteasas
permitiendo asi que las proteasas lesionen tejidos
susceptibles de ser atacados en un foco inflamato-
rio; ademas, hay amplia evidencia en la actualidad,
de que los agentes oxidantes y las células inflamato-
rias activadas son capaces de alterar tanto la per-
meabilidad como la relacion captacién corporal total
de oxigeno / aporte corporal total de oxigeno (VO,-
002.8,9,10_

Esta teoria que hemos planteado aun cae en el
terreno de las especulaciones, pero hay evidencias
experimentales que apoyan la hipdtesis aca expues-
tay una de las mas fuertes es la rapida mejoria de los
animales con SDRA cuando son sometidos a deple-
cién de neutréfilos. La aparicion de n-pentano pro-
ducto del catabolismo por peroxidacién lipoidea en
la respiracién de personas sanas mientras respiran
oxigeno puro sugiere que una elevada FIO, puede
producir oxiradicales. La presencia de elevadas
concentraciones de peréxido de hidrégeno en el aire
espirado de pacientes con SDRA y el hallazgo de
Elastasa en el lavado broncoalveolar de pacientes
con SDRA también apoyan la teoria de la toxicidad
de radicales libres de oxigeno como base del proce-
SO.

Como demostracién de que no hay nada claro,
se ha postulado la intervencion de mutltiples media-
dores que son capaces de agredir al pulmén y pro-
voca la lesién. Para mencionar algunos solamente:

El factor de Necrosis Tumoral (TNF) administra-
do por via intravenosa, es capaz de producir una
lesion difusa pulmonar y de érganos no pulmonares
o extrapulmonares. La interleukina-1 produce un

patrén similar al del shock séptico desde el punto de
vista hemodinamico, al ser infundida en animales.
Estas observaciones sugieren que estos y otro
nimero grande de mediadores de la cascada de la
inflamacién pueden jugar papel importante en la
patogénesis del SDRA.

Lo que si se ha demostrado es que hay una
asociaciéon entre el dafio pulmonar y las lesiones de
multiples érganos de la economia en el cuadro del
SDRA. El SDRA es entonces una amplia avenida que
puede ser abordada por multiples calles que repre-
sentan los variados eventos iniciales del cuadro y
que se desarrolia a nivel pulmonar desde el punto de
vista patolégico en tres fases a saber:

1.- Fase exudativa de edemas y hemorragia
2.- Fase proliferativa de organizacion y reparacion
3.- Fase fibrética o de etapa final.

En resumen, en el cuadro que presentamos a
continuacién, se presenta el resultado final de los
cambios fisiopatolégicos menciénados.

ESPACIO AEREO

Colapso Alveolar Cierre Via aérea Consolidacion
IRA

ComM Reducidos
FRC

AaDOZ\\
vd/Vt

Aumentados
Hemodinamico Dano Capilar
Aumento PCP y..PAl PCO y PAI
z variables

VASCULAR
DIAGNOSTICO
El sindrome de dificuitad respiratoria del adulto

basa su diagnéstico en cuatro parametros:

a) Clinicos

b)  Radiolégicos

) Fisiolégicos

d) Patologicos

a) Desde el punto de vista CLINICO el diagnés-
tico se basa en la existencia de:

- Un EVENTO INICIAL, el cual da origen a una
dificultad respiratoria que inicialmente se
puede manifestar solamente por intranquili-
dad, taquipnea y taquifigmia, sin otras mani-
festaciones. Ese proceso como lo menciona-



b)

mos en la definicion, progresa en forma ine-
xorable salvo diagnéstico precoz hacia un
cuadro de insuficiencia respiratoria franca
con las manifestaciones de disnea severa,
toque del estado general, cianosis y evolu-
ciobn hacia FALLA ORGANICA MULTIPLE
que es la etapa final del proceso. Realmente
no hay un cuadro clinico caracteristico que
permita establecer el diagnéstico del SDRA
con certeza, pero, debe tenerse en mente en
todo paciente que sometido a cualquier tipo
de agresién fisica (quirtrgica traumaética,
sepsis, etc) comienza a presentar alteracio-
nes sugerentes de hipoxia; es particularmen-
te importante el estado mental que puede
alterarse en depresion o en excitacién como
respuesta inicial a la minima hipoxia. El cua-
dro debe diferenciarse de estado de Embo-
lismo puimonar y de insuficiencia cardiaca
que eventualmente pueden simularlo.

El diagnéstico debe precisarse mejor y para
ello, se debe recurrir a procedimientos com-
plementarios de los cuales el primero a
emplear es el estudio RADIOLOGICO DEL
TORAX. La radiografia puede ser muy desa-
lentadora ya que el cuadro puede variar
desde una placa normal en el proceso inicial
hasta una placa con un velamiento total del
pulmén en estadios avanzados, pasando por
infiltrados difusos a manera de parche y
manifestaciones radioldgicas de edema in-
tersticial. Inicialmente no hay cuadro radiolé-
gico franco caracteristico del SDRA, lo que si
es tipico es la evolucién de edema intersti-
cial, infiltrados difusos y en etapa final edema
alveolar franco generalizado, en un paciente
con los antecedentes y el cuadro clinico ya
descrito.

c) Un estudio de GASES ARTERIALES es FUN-

DAMENTAL y debe cumplirse precozmente
ante la sospecha clinica; los gases arteriales
tendran un comportamiento diferente segin
la etapa evolutiva y didacticamente la hemos
dividido en tres fases:

a) Inicial;
pH Elevado
pCoO, Disminuido
pO, DISMINUIDO
HCO Normal

3

bajo

bajo

bajo

b) Intermedia:

pH Normal, elevado o

pCoO, Normal, elevado o

0pO, DISMINUIDO

HCO, Normal, elevado o
¢) Final:

pH Bajo

pCoO, Elevado

poO, MUY BAJO

HCO, BAJO

Otros criterios FISIOLOGICOS para el diagnésti-
co del SDRA se resumen en los siguientes:

pa O, de 50 mm Hg con una FiO,
de 0,6 (60%)

Compliance de 50 ml/cm H,0
Shunt Qs/Qt de 25% 0 mas
Vd/Vt de 0.5 0 mas

d) Desde el punto de vista PATOLOGICO, ya

mencionamos anteriormente que el SDRA
evoluciona en tres fases a saber:

1.- Fase exudativa;
2.-Fase proliferativa y

3.- Fase fibrética o estadio final de fibrosis. .
Brevemente comentaremos cada una de
ellas.

1.- Fase exudativa:

Los cambios que se detectan mas precoz-
mente a la microscopia de luz son la conges-
tién capilar, el edema intersticial y alveolar y
la hemorragia intra-alveolar. Se forman ca-
racteristicamente membranas hialinas eosi-
nofilicas, compuestas de proteinas plasméti-
cas condensadas que han cruzado la barre-
ra alvedlo capilar lesionada pasando a la luz
alveolar y se conglorheran con detritus celu-
lares. Desde el punto de vista histoquimico,
se demuestra la existencia alli de Inmunoglo-
bulinas, fibrinbgeno y complemento y una
delgada capa subyacente de fibronectina.
Los ductos alveolares estan dilatados a dife-
rencia de los alvedlos que estan colapsados.
No se conoce exactamente cual es el papel



de la membrana hialina.''. A microsopia elec-
trénica, hay evidencias de lesion del endote-
lio, dadas por “hinchazén", ensanchamiento
de las uniones celulares y aumento del nu-
mero de vesiculas pinociticas. Hay agrega-
dos intracapilares de neutréfilos, mas evi-
dentes en casos de SDRA posterior a trauma
0 sepsis. Hay marcado ensanchamiento por
condensacién por infiltrados de la membra-
na basal que contrasta con el relativo poco
dano del endotelio. En cambio, el epitelio
alveolar si muestra dafio evidente y hay ne-
crosis de las células tipo 1, que dejan desnu-
da la membrana basal a la cual se adhiere en-
tonces la membrana hialina. Las células tipo
2 también padecen la agresion, pero, en ge-
neral las celulas tipo 1 son las mas suscpti-
bles™.

Fase Proliferativa:

Esta es la etapa de organizacion del exudado
intraalveolar e intersticial de 1a fase exudativa
o fase aguda. Las células tipo 2 comienzan a
proliferar en los septos alveolares alrededor
del tercer dia de inicio del SDRA vy la fibrosis
se hace evidente para el dia 10; ello es impor-
tante como factor limitante de la sobrevida
del SDRA. Hay tres mecanismos por los que
se produce la reestructuracién o remodela-
cion del pulmén en el paciente con SDRA; el
primero de ellos es la fibrosis por acrecién
que es el mecanismo mas importante y el
cual es similar al que se presenta en pacien-
tes con procesos neuménicos; ello consiste
en una fibrosis de los ductos alveolares que
se puede extender a los alvéolos. Un segun-
do mecanismo es aquel por el cual los fibro-
blastos que estén en la pared alveolar son
capaces de depositar tejido conectivo in situ
lo cual resulta en engrosamiento de los sep-
tos alveolares; el edema intersticial crénico
es un poderoso estimulo para ello. El tercer
mecanismo es lo que se llama “induracién y
colapso” que ocurre concomitantemente con
la fibroplasia del espacio alveolar y de la
pared y se considera es comin a muchas
formas de fibrosis interticial."'.

Fase fibrética:

En aquellos pacientes que sobreviven tres a
cuatro semanas conectados al respirador, el
tejido pulmonar es completamente remode-
lado por tejido colageno. El parénquima pul-

monar se transforma en quistes grandes
contiguos y es lo que se ha denominado
“displasia broncopulmonar del adulto”. El
pulmén es sutituido en su porcion parenqui-
matosa por tejido fibroso y colageno, cuya
cantidad se incrementa- proporcionalmente
con la duracion del cuadro SDRA y ello hace
que el pulmén no sea adecuadamente fun-
cional.m,

En resumen lo que caracteriza el pulmén del
paciente con SDRA desde el punto de vista
patologico es un aumento del peso del pul-
mon generalmente por encima de 1 Kg por el
aumento de agua pulmonar; la presencia de
atelectasias congestivas, la presencia de la
membrana hialina y en etapas posteriores, ia
aparicién de la fibrosis pulmonar.

CAUSAS DEL SDRA:

Se ha incriminado mditiples factores como deter-
minantes de la aparicion del cuadro, mencionare-
mos a continuaciéon solamente algunos de ellos:

Broncoaspiracién: Contenido géstrico

Inmersion

Drogas: Infeccién
Clordiazepéxidos Neumonfas
Benzodiazepinas Bacterianas
Colchicina Virales
Dextran 40 Tuberculosis
Heroina Sepsis a gram (-)
Leucoagiutininas Hongos
Metadona Neumocisti carini
Propoxifeno Metabdlicos:
Salicilados Cetoacidosis
Tiazidas Uremia

Fisico quimicos: Politraumas
Gases inhalados Embolismo graso
Pancreatitis Quemaduras

Embolismo de liquido amniético
Infarto Intestinal

Carcinomatosis

Feto muerto

Eclampsia

Pudiéramos mencionar muchas otras causas
mas, pero quiero resumir y creo que se puede afir-
mar que las causas mas importantes del SDRA se
agrupan en tres a saber:



1.- Manejo inadecuado del paciente en shock

2.- Politrauma

3.- Sepsis

Para precisar mejor la definicion y clasificacion
del SDRA se ha elaborado una escala similar a la

Glasgow mundialmente conocida para evaluacion

de la severidad del coma y la cual presentamos a
continuacion:

Grado

Radiografia del Térax
Normal 0
Consolidado de 1 cuadrante 1
Consolidado de 2 cuadrantes 2
Consolidado de 3 cuadrantes 3
Consolidado de 4 cuadrantes 4
Hipoxemia
PaO, / FiO, >300 0
PaO, / FiO, >225-229 1
PaO, / FiO, >175-224 2
PaO, / FiO, >100-174 3
PaO, / FiO, <100 4
Compliance respiratoria (En respirador)
> 80 0
60-79 1
40-59 2
20-39 3
< 19 4
PEEP

>5 0

6-8 1
9-11 2
12-14 3
> 15 4

El score final se obtiene dividiendo la suma total
por el nimero de items contabilizados y el resultado
se evalia de la siguiente manera:'?

No lesién 0
Leve a moderada 0.1-2.5
Severa (SDRA) > 25

Se ha establecido, que la evolucién del SDRA
depende de ciertos factores determinantes'?

Los presentamos en la siguiente tabla
Sobrevivientes

Ndmero Ne %
Total de pacientes 129 137 29
Infeccién
Presente 108 23 21
Ausente 21 14 67
Antibiéticoterapia
Adecuada 69 20 29
Inadecuada 13 3 23

Actualmente se plantea una DEFINICION AM-
PLIADA DEL SDRA, que se basa en la evaluacion de
los siguientes elementos:'

Severidad de la lesién pulmonar

Oxigenacién arterial
Radiografia del térax
Compliance estatica del pulmén
Nivel de PEEP

Cuadros clinicos asociados

Sepsis (Microorganismo, sitio anatémico)
Aspiracion (tipo)

Sobredosis de drogas

Bypass cardiopulmonar

Traumas mayores

Otros (Transplante de médula)

Funcion sistémica de érganos

Estado acido base

Funcién renal

Anormalidades hematoldgicas
Funcion hepatica

Funcion del Sistema Nervioso Central
Funcién cardiovascular

Esta tabla pretende resumir las tres categorias
méas importantes a tomar en cuenta para definir
adecuadamente la presencia del SDRA y la exten-
sién clinica del mismo.

BASES DEL TRATAMIENTO DEL SDRA:

En el tratamiento del SDRA se deben cubrir los
siguientes parametros:

1.- Controlar el problema primario

2.- Conseguir una distensioén 6ptima del alvedlo
o sea elevar la Capacidad Funcional Resi-
dual pulmonar.



3.- Mantener una perfusion tisular adecuada
4.- Conservar un estricto balance de liquidos.

Se han empleado mdltiples terapéuticas en los
pacientes con SDRA pues como es de suponerse,
ante la presencia de un cuadro tan dramético, se
toman medidas a veces desesperadas para tratar de
detener el proceso. Lo antes mencionado es lo que
ha demostrado tener los mejores resultados.

Mencionaremos algunos de los recursos em-
pleados:

Diuréticos: Hay evidencias de que estos ayudan
evitando la retencion hidrica ya que se ha apreciado
que los pacientes con SDRA que caen en balance
hidrico positivo, tiene mayor mortalidad. No hay sin
embargo algo concluyente al respecto.

Vasodilatadores tipo Nitroprusiato de Sodio e
Isoproterenol se han empleado tratando de mejorar
la perfusién de las zonas isquémicas debido a la
vasocontriccion y a la obstruccidon vascular del
SDRA. Pero, ningun estudio ha demostrado su efica-
cia.

Esteroides: Por muchos afnos, se han utilizado
como estabilizadores de las membranas; un estudio
recientemente publicado de tipo prospectivo y ran-
domizado, no demostré diferencias en la evolucion
de los dos grupos de pacientes analizados (cony sin
esteroides)®

Prostaglandina E: Por sus caracteristicas de
vasodilatador con propiedades antiinflamatorias;
por inhibir la agregacion plaquetaria y la migracion
de los neutrdfilos, asi como impedir la liberacion de
radicales de oxigeno y enzimas de los lisosomas de
los neutréfilos y la activacion del los macréfagos,
parecieran agentes ideales para el manejo del
SDRA'S, Los efectos secundarios del tipo de diarrea,
hipotensién, fiebre, arritmias supraventriculares y
pruebas recientes de que sus efectos in vivo no son
tan dramaéticos como parecian in vitro, las han hecho
descartar para el uso clinico.

Surfactante: Se ha utilizado y hay reportes aun
muy preliminares y ellos no han evidenciado cam-
bios en la compliance o el volumen pulmonar'e,

Anticuerpos antiendotoxinas: Se ha utilizado
anticuerpos monocionales en el tratamiento del
shock séptico por gérmenes Gran negativos. Parece
haber resultados halagadores, pero en el momento
actual no se puede establecer ninguna conciusion.

Drogas antiinflamatorias no esteroideas:
(NSAIDs). Por sus efectos de inhibicion de la Cicloo-
xigenasa y en consecuencia reduccién de la sintesis

de Tromboxano A211 y Prostaciclina, asi como por
reducir la agregacidn plaquetaria de los neutréfiios y
también bloquear la liberacién de radicales de Oxi-
geno y de enzimas lisosomales, se planted el uso de
este tipo de compuestos para el manejo del SDRA. El
mas empleado ha sido el Ibuprofén y Bernard y
colaboradores'’, observaron efectos beneficiosos
en 45% alrededor de las 48 horas de iniciado el
Sindrome generado por Endotoxinas. Es interesante
que las dosis empleadas son solo tres dosis cada
cuatro horas por via rectal en supositorios de 800
mg. Hace falta estudios mas amplios para poder
evaluar la real eficacia del lbuprofén.

Se han hecho evaluaciones terapéuticas a nivel
experimental con anticuerpos contra el Factor de
Necrosis Tumoral, pero lo fugaz de la aparicién del
Factor en los pacientes con sepsis y SDRA causado
por ella, lo hacen de dificil aplicacién en la practica.
También a nivel experimental se ha trabajado con la
Pentoxifilina, parece inhibir o influenciar favorable-
mente la funcién de los neutréfilos; hay todavia
pocos estudios al respecto.

Sistemas de soporte y oxigenacién de muy
variados tipos se han usado. Los ventiladores de
volumen o de presién ya conocidos son el Unico
factor que realmente ha modificado la evolucion del
SDRA a través del uso del PEEP; el PEEP permite
entre otras cosas:

- Mejora la capacidad funcional residual
- Mejora la Compliance
- Reduce la resistencia vascular pulmonar

- Bien empleado se ha demostrado que tiene poca
influencia sobre el gasto cardiaco

- Mejora el sindrome de “encharcamiento pulmo-
nar”

- Precozmente modifica la evolucion del SDRA en
sentido favorable cuando se controlan las otras
variables.

- ElI PEEP 6ptimo es aquel que mantiene un shunt
menor de 15% y permite obtener la maxima com-
pliance.

Hay dispositivos oxigenadores como los Oxige-
nadores de membrana extracorpérea membranas
intravenosas capilares (IVOX)'® que parecen ser
prometedores en el manejo de estos pacientes.

En lo que no hay discusién es que el manejo de
los cuatro parametros antes mencionados es lo
fundamental para la mejor evolucion de los pacien-
tes con SDRA. Se trabaja mucho en resolver el pro-
blema, pero, lo mas importante es la adecuada



PREVENCION Y EL DIAGNOSTICO TEMPRANO
(ALTO INDICE DE SOSPECHA) para mejorar el pro-
néstico.

10.-
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ARTICULOS DE REVISION

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO DE LA DEPRESION

Dr. Alfonso Zambrano *

L a evaluacion clinica y el diagndstico son criticas
para el tratamiento adecuado de los pacientes con
depresion. El diagnéstico de depresion puede ser difi-
cil; puede existir una depresién "enmascarada"’, en
donde un cuadro depresivo se presenta con manifesta-
ciones somaticas prominentes y las manifestaciones
psicolégicas en un segundo plano. En un 15% de los
pacientes con depresion mayor hay un cuadro caracte-
rizado por hiperfagia e hipersomnia, representa la lla-
mada “depresion atipica*®. También es importante
considerar la presencia de alguna enfermedad subya-
cente por cuanto muchas manifestaciones atribuibles a
la depresion pueden ser secundarias a problemas
médicos en donde hay alta prevalencia de manifesta-
ciones depresivas, como pueden ser problemas endo-
crinologicos (hipotiroidismo, diabetes mellitus, hiper-
paratiroidismo, enfermedad de Addison, sindrome de
Cushing), Enfermedades virales (infeccion por HIV,
Epstein Barr y hepatitis), cancer (colén, pancreas, car-
cinomatosis). Enfermedades neurolégicas (Esclerosis
multiple, posterior a ACV, Enfermedad de Parkinson,
Enfermedad de Huntington, tumores del Idbulo tempo-
ral) la anemia perniciosa deficiencias de vitaminas tales
como vitamina B12, &cido félico" 131493 ademas en los
ambientes médicos con frecuencialos pacientes depri-
midos, pueden presentar sintomas sométicos promi-
nentes que pueden confundir al clinico y algunos
medicamentos'?>'* pueden producir o desencadenar
manifestaciones depresivas, entre estos farmacos se
incluyen betabloqueantes (posiblemente con excep-
cién del atenolol), anticonceptivos, cimetidina, clonidi-

* Médico Internista y Psiquiatra. Servicio de Medicina Iil. Profe-

sor de la Catedra de Clinica Médica “A” - Hospital Vargas de
Caracas - Escuela de Medicina Vargas - U.C.V.

na, corticosteroides, danazol, metildopa, antiinflamato-
rios no esteroideos y reserpina. Por todo lo anterior-
mente citado se deben considerar los diversos orige-
nes de la sintomatologia depresiva a la hora de disefar
alguin plan de tratamiento.

Las manifestaciones depresivas'®® incluyen las
siguientes: humor deprimido (tristeza), trastornos del
suefo (insomnio, hipersomnia), interés (pérdida de
interés o placer en las actividades habituales), culpa
(sentimientos de culpa excesivos, preocupacion, senti-
mientos de infelicidad), energia (fatiga o pérdida de
energia), concentracién (disminucién de la habilidad
para concentrarse) apetito (pérdida del apetito, pérdi-
da o ganancia de peso mayor del 5%) psicomotoras
(retardo o agitacién) suicidio (ideacién, intento o plan
suicida). Se requieren 5 manifestaciones con una dura-
cion de al menos dos semanas para diagnosticar de-
presién mayor (DSM-II-R)?, se considera distimia si hay
dos manifestaciones de al menos 2 afnos de dura-
cién®, Se puede hacer el diagnéstico de trastorno de
ajuste con humor deprimido si hay una reaccién’mala-
daptativa 0 excesiva ante un stressor al menos por 6
meses, en ausencia de otro trastorno psiquiatrico®,
Una vez reconocidas las manifestaciones depresivas,
el paciente debe evaluarse con el fin de descartar
problemas médicos, deben realizarse exdmenes com-
plementarios minimos incluyendo hematologia com-
pleta, quimica sanguinea y eventualmente pruebas
tiroideas. Se deben considerar también el tratamiento
farmacolégico que el paciente recibe y los aspectos
relacionados con la situacion del paciente respecto al
stress psicosocial, incluyendo su respuesta ante la
enfermedad.



La depresioén puede tener uno de tres posibles
significados clinicos: sintoma, sindrome y enfermedad
depresiva. Pueden ocurrir sintomas depresivos transi-
torios, trastornos de ajuste con sintomas depresivos,
depresién secundaria a enfermedad o formacos o bien
puede tratarse de verdaderos trastornos depresivos

(trastorno afectivo mayor, trastorno bipolar, trastorno |

distimico, ciclotimia (DSM-lII-R)2. Ademas una persona
puede estar deprimida como respuesta al stress de
estar enfermo lo cual puede representar un trastorno
de ajuste, la depresion también puede ser concomitan-
te con una enfermedad orgénica, olas manifestaciones
de apariencia depresiva pueden ser una caracteristica
propia de la enfermedad organica.

Las manifestaciones depresivas secundarias a
enfermedad organica o farmacos se diagnostican de
acuerdo a la DSM-lII-R? como trastorno organico de
humor. Con frecuencia es dificil distinguir entre depre-
sién mayor, trastorno organico del humor y manifesta-
cion propia de la enfermedad®, puede ser de utilidad
discriminar si los sintomas son mas psicoldgicos que
biolégicos (culpa, infelicidad, tristeza, preocupacion,
ideacion suicida), si predomina la apatia mas que la
depresion, sugiere trastorno organico del humor. Los
antecedentes personalesy familiares de depresion,; los
pacientes con enfermedad depresiva, con frecuencia
tienen varios episodios previos, y es comun la presen-
cia de antecedentes familiares. Los factores organicos
incluyendo farmacos son causas conocidas de trastor-
no organico del humor'<2,

El tratamiento de la depresion en el paciente con
enfermedad orgdnica requiere de la combinacion de
enfoque psicoterapéuticos y psicofarmacolégicos. En
la mayoria de las depresiones situacionales o en los
trastornos de ajuste, no se requiere de la intervencion
psicofarmacologica’,mas bien se requiere alguna for-
ma de psicoterapia, el paciente se desenvueive con su
crisis y las pérdidas asociadas con su enfermedad y
necesita de ayuday apoyo con lafinalidad de reajustar-
se a la situacién, el apoyo psicoterapéutico comunica
estabilidad e interés personal. Si el diagnostico es
trastorno organico del humor o si los sintomas son
intrinsecos a la enfermedad organica el tratamiento
bésico es el de la enfermedad de base.

Tratamiento farmacolégico de la depresion:

Si la depresidn es mas severa que una respuesta
situacional o un trastorno de ajuste, se puede hacer un

diagriéstico de depresion mayor de acuerdo a los
criterios de la DSM-lII-R lo cual invariablemente implica
una depresion enfermedad. En estos casos la terapéu-
tica fundamental implica terapia biolégica para la de-
presién (terapia farmacolégica o electroconvulsiva), el
tratamiento psicoterapéutico en estos casos conduce
a la ayuda del paciente a interpretar y entender su
enfermedad constructivamente y a desenvolverse con
problemas interpersonales asociados, es decir la psi-
coterapia es coadyuvante.

Algunos autores sostienen que el sindrome de de-
presién mayor debe ser tratado enérgicamente espe-
cialmente cuando hay manifestaciones, independien-
temente de la presencia de diagnosticos adicionales
bien sea psiquiatricos, neuroldgicos o médicos?*®,
Por otro lado se ha sugerido que los pacientes con
depresién severa subtratados 0 en quienes no se uso
terapia electroconvulsiva (estando indicada), tienenun
riesgo elevado de mortalidad, por enfermedad médica,
suicidio o causas violentas®, Ademas hay evidencias
de que el uso de dosis adecuada de antidepresivos no
incrementa la mortalidad en pacientes con depresion
secundaria®,

Lo tipico es que un paciente con depresion mayol
reciba tratamiento con farmacos antidepresivos o cor
electroshock si es la indicaciéon (depresion severa,
depresion con gran riesgo de suicidio o cuando los
antidepresivos fracasan)®'°. Debemos recordar por otr¢
lado que la depresion mayor (enddgena) es una pato
logiafrecuentey se estimaen un 6% entre los pacientes
médicos’.

Tratamiento farmacolégico de la depresion:

El tratamiento farmacologico para los trastorno:
afectivos mas severos (depresidn mayor, trastorno bipola
y trastorno distimico) se realiza con trestipos de droga:
antidepresivas (tabla ll1):

1.- Los antidepresivos ciclicos
- Triciclicos (ADT)
- Tetraciclicos
2.- Los inhibidores de monoaminooxidasa (IMAQ)
IMAO
IMAOQ selectivos, reversibles (IRMA)
3.- Los antidepresivos de nueva generacion (ADNG)



TABLA Il

GRUPOS ANTIDEPRESIVOS

Ciclicos
1. Triciclicos
Aminas terciarias Aminas secundarias
Amitriptilina Desipramina
Imipramina Protriptilina
Clomipramina Nortriptilina

Trimipramina
Doxepina
2. Tetraciclicos
Maprotilina
Mianserina
Inhibidores de monoamina oxidasa

1. Inhibidores irreversibles (IMAO)
Fenelcina
Isocarboxacida
Traniiciromina

2. Inhibidores selectivos
Deprenil (IMAO-B)

Clorgilina (IMAO-A)

3. Inhibidores selectivos y reversibles (IMAO-A) (IRMA)
Cimoxatone* Broforamina* Toloxatone*
Moclobemide**

* Eninvestigacion
** Préximo a ser introducido en el mercado nacional
Antidepresivos de nueva generaciéon

Doxepina (triciclico)  Trazodone

Maprotilina (tetraciclico) Mianserina (tetraciclico)
Bupropién Fluoxetina

Alprazolan Mociobemida (ISR-NAO-A)

El tratamiento farmacolégico de la depresion se
inicia a finales de la década de los 50 con la introduc-
cién de la iproniacina un IMAO y la imipramina un
triciclico®, a partir de entonces se desarrollan una serie
de compuestos y recientemente han hecho su apari-
cidn las nuevas generaciones de antidepresivos como
un grupo de compuestos con diversas caracteristicas
quimicas y con la propiedad comun de ser antidepresi-
vos y tener pocos efectos colaterales en comparacion
con los triciclicos. Se denominan heterociclicos a los

antidepresivos que tienen en su anillo al menos un
atomo diferente al carbono®, muchos de los ADNG son
heterociclicos.

Antidepresivos triciclicos:

Representan eltratamiento estandar parala depre-
sion, son medicamentos efectivos y su rata de eficacia
es alrededor de 66-70% cuando se administran en
dosis terapéuticas®*.

Entre los antidepresivos triciclicos se incluyen dos
grupos: (Ver Tabla IV)

1.- Aminas terciarias: clomipramina, imipramina, ami-
triptilina, doxepina, trimipramina.

2.- Aminas secundarias: desipramina, protiptilina,
nortriptilina.

TABLA IV

FARMACOS ANTIDEPRESIVOS
DE VENTA EN VENEZUELA

Farmaco Comercial Presentaciéon

Maprotilina  Ludiomil
Clomipramina Anafranil

Grageas de 25y 75 mgs.
Grageas de 25 mgs
Ampollas de 25 mgs

Trimepramina Surmontil Comprimidos de 25
y 100 mgs
Imipramina  Tofranil Grageas de 10y 25 mgs.
Amitriptilina  Tryptanol Tabletas de 10,25, 50 mgs
Ampollas de 10 mgs
Mianserina  Athimil Comprimidos de 30 mgs
Fluoxetina Prozac Capsulas de 20 mgs
Amineptina  Provector Tabletas de 100 mgs
Trazodone Trittico Tabletas de 50y 100 mgs
Alprazolan Tafil Tabletas 0,50y 1 mg

Moclobemide Aurorix*  Cépsulas de 100y 150 mgs.

Datos tomados de: Spilva de Lehry Austra. Guia de las
especialidades farmacéuticas en Venezuela XX* Edi-
cién. Caracas 1991.

* Préximo a ser introducido en el mercado nacional.

Los efectos colaterales, mecanismo de accion y
contraindicaciones de estos farmacos se resumen en
las tablas |, I, V, VI.



TABLA|

EFECTOS DE ALGUNOS ANTIDEPRESIVOS

Antidepresivos S | EAC HO N A/P CcT
Amitriptilina +++ 0 +++ +++ 0 +++ +++
Clomipramina* +++ 0 ++ +++ 0 ++ 44
Imipramina +++ o ++ ++ 0 ++ ++
Doxepina* +++ 0 ++ +++ 0 ++ ++
Trimipramina +++ 0 +++ ++ 0 ++ ++
Desipramina + 0 ++ ++ 0 +/- +
Nortriptilina ++ 0 + + 0 ++ +
Protiptilina + ++ +++ ++ 0 ++ +
Amoxapina* + ++ + ++ 0 +/0 +/0
Mianserina* +++ 0 + ++ 0 +/0 0
Maprotilina* +++ 0 ++ ++ 0 ++ +/0
Amineptina 0 ++ ++ ++ + ? 0
Bupropion 0 0 0 0 0 - 0
Trazodone* +++ 0 0 +++ 0 0/- +
Fluoxetina* + +++ 0 0 ++ 0

Tomado y adaptado de Gelenberg AJ. New Perspective on the use of tricyclic antidepressants. J Clin Psychiatry
50:7(Supl) July 19897°

Claves:

S=sedacién |=insomnio EAC=efectos anticolinérgicos HO= Hipotension ortostatica N + Nausea A/P= apetito,
aumento de peso +++ Fuerte ++ Intermedio +Minimo 0 Ausente + Negativo * Son heterociclicos

TABLAI

FARMACOS ANTIDEPRESIVOS, ESPECIFICIDAD PARA BLOQUEO DE RECAPTACION
DE NEUROTRANSMISORES Y RANGO TERAPEUTICO

Farmaco Recaptacion Dosis mgs/dia

Maprotilina Noradrenérgico 100 - 250
Desipramina Noradrenérgico 75 - 300
Amoxapina Mixto (NE-5HT) 100 - 300
Nortriptilina Mixto (NE-5HT) 40 - 150
Protriptilina Mixto (NE-5HT) 20 - 60
Trimipramina Mixto (NE-5HT) 75 - 300
Imipramina Mixto (NE-5HT) 75 - 300
Doxepina Mixto (NE-5HT) 75 - 300
Amitriptilina Mixto (NE-5HT) 75 - 300
Trazodone Serotoninergico 250 - 600
Fluoxetine Serotoninérgico 10 - 80
Clomipramina Serotoninérgico 75 - 250
Bupropion Dopaminérgico 300 - 450
Amineptina Dopaminérgico 100 - 200

Tomado y adaptado de*® Rosenlicht y Gerner: Annals of clinical Psychiatry 2:57-65, 1990.



TABLA YV

TABLA VI

CONTRAINDICACIONES PARA EL USO
DE ANTIDEPRESIVOS

EFECTOS COLATERALES
DE LOS ANTIDEPRESIVOS

1.- Relativas
Sintomas de obstruccién urinaria
Hiperplasia prostatica
Retencidn urinaria
Delirium
Sedaci6n o agitacion
Uso de mltiples fArmacos anticolinérgicos
Antipsicoticos
Antiparkinsonianos
Antihistaminicos
Atropinicos
Uso de farmacos con interaccién contriciclicos
Guanetidina, metildopa, clonidina
Antiarritmicos (quinidina o pronestil)
Hipotensién ortostatica
Hipertension severa (no controlada)
Insuficiencia cardiaca moderada a severa
Angina inestable

Trastornos de la conduccion cardiaca (dos de
los siguientes)

Bloqueo AV de primer grado
Hemibloqueo de anterosuperior izquierdo
Bloqueo de rama derecha o izquierda
Convulsiones mal controladas
Alergia a los triciclicos
2.- Absolutas
Infarto miocéardico reciente (< de 6 semanas)
Isquemia aguda .
Bloqueo cardiaco de segundo o tercer grado
Aparicién de bloqueo de rama luego de iniciar
tto.
Aumento de arritmias cardiacas luego de iniciar
tto.

Tomado y modificado de®¥” Koening HG, Breitner JCS.
Use of antidepressants in Medically ill older patients.
Psychosomatics 31: 22-32, 1990.

1.- Comunes
Sedacién, somnolencia
Trastornos miccionales

Hipotensidn postural
Visién borrosa

Confusién o delirium Sequedad bucal
Cefalea

2.- Ocasionales
Vértigo Apetito excesivo
Mareos Hambre de carbohidratos
Natsea Ataxia
Mania Fatiga
Palpitaciones Tremor
Constipac‘ic’)n

3.- Raros
Diskinesia tardia Priapismo

Insuficiencia eyaculatoria  Trastornos del sueno
Rash y urticaria Sudoracion excesiva

Tomado y Modificado de* Koening HG, Breitner JCS.
Use of antidepressants in Medically older patients.
Psychosomatic 22: 22-32. 1990.

Inhibidores de monoaminaoxidasa:

Los IMAQ, son tambien medicamentos eficaces?,
sonmenos usados que los triciclicos, por su capacidad
para producir crisis hipertensivas enindividuos predis-
puestos, particularmente con ciertas dietas. Sin embar-
golos IMAO se consideran medicamentos efectivos en
las "depresiones atipicas*® o cuando se ha fracasado
con ADT o en pacientes que son muy sensibles a
efectos anticolinérgicos'. Dentro de este grupo de far-
macos tenemos la fenelcina, tranilcipromina y laisocar-
boxacida.

Los inhibidores selectivos de monoamina oxidasa,
son medicamentos capaces de elevar los niveles cere-
brales de NE y 5HT por inhibicion de la IMAO tipo A la
cual es caracteristica de las terminaciones nerviosas'’,
entre estos farmacos se encuentran clorgylina, brofora-
mide, toloxatone y moclobemide parecen ser antide-



presivos efectivos, el efecto de algunos de estos farma-
cos es reversible (moclobemide, toloxatone, broforami-
de), de corta duracion y el efecto presor mediado por
tiramina es débil, lo cual los hace medicamentos mas
seguros que los IMAQ8 888081,

Nueva generacién de antidepresivos:

Esta representado por un grupo de medicamentos
con estructura heterogénea, con propiedades antide-
presivasy pocos efectos colaterales indeseables’, entre
ellos se incluyen: fluoxetine, bupropion, la amineptina,
eltrazodone; también se consideran como antidepresi-
vos de nueva generacion los tetraciclicos (mianserinay
maprotilina), amoxapina (es un triciclico), alprazolan
{triazolobenzodiacepina) y ios inhibidores reversibles
de monoamina (IRMA) entre ios cuales se incluye la
Moclobemida.

Caracteristicas de algunos antidepresivos de nueva
generacién:

Amoxapine:

Aungque es untriciclico posee una estructura diben-
zozapinica, similar al neuroléptico loxapina; es un far-
maco que parece actuar mas rapido que otros antide-
presivos con efectos a los 4 dias de iniciado el trata-
miento®8, es poco anticolinérgico y poco sedativo y
parece ser eficaz en depresiones que cursan con sinto-
mas psicoticos®.

Maprotilina:

Es un tetraciclico, serotoninérgico potente, efectivo
como antidepresivo, posee efectos anticolinérgicos
moderados, es bastante sedativo, posee pocos efectos
cadiotéxicos, disminuye el umbral convulsivo por lo
cual es epileptégeno?®'82.8384,

Mianserina:

Esun tetraciclico tan efectivo como los triciclicos en
eltratamiento de ladepresion, sumecanimso de accién
parece ser por bloqueo presinaptico noradrenérgico,
es poco anticolinérgico y poco cardiotéxico. Causa
sedaciény somnolenciay promueve ganancia de peso,
ademas posee algunos efectos antiansiosos®.

Trazodone:

Es unatriazolopiridina, efectivo, con mecanismo de
accioén serotoninérgica, con pocos efectos anticolinér-
gicosy cardiotoxicos. Tiene tendencia a producir seda-
cién y somnolencia, causa molestias gastricas ocasio-
nales, y se ha asociado con priapismo en algunos
casos®7578,

Alprozolan:
Es una triazolobenzodiacepina que posee efectos

antidepresivos’s7778101 gl parecer es efectiva en depre-
sién unipolar con componentes ansiosos o fébicos, no
es anticolinérgica ni cardiotoxica, y es altamente seda-
tiva'.

Bupropién:

Es un farmaco que parece prometedor’>’s, es una
clorpropiofenona, con mecanismo de accién descono-
cido, no es anticolinérgico ni cardiotoxico, induce pér-
dida de peso, su mayor problema es su capacidad
potencial de inducir convuisiones las cuales pueden
ocurrir en dosis altas’.

Amineptina:

Es untriciclico, inhibidor de la recaptacion de dopa-
mina, con eficacia antidepresiva similar a otros tricicli-
cos, es ocasionalmente hepatotdxico y efectos antico-
linérgicos leves®4$51%,

Moclobemide:

Es un IMAO-A selectivo y reversible, su efecto en el
metabolismo de {as monoaminas es de corta duracion,
su vida media menor de 3 horas, con una duracién del
efectoentre 8y 10 horas, lo cual hace que una reaccién
hipertensiva con este farmaco sea poco probable,
ademas hay evidencias de que es un farmaco eficaz,
seqguro y bien tolerado®888:80.81,

Efectos farmacolégicos y mecanismos de accién de
los antidepresivos:

Los antidepresivos tienen una serie de acciones
farmacolégicas®!, como son:

1.- Bloqueo de receptores:
Colinérgicos (muscarinicos)
Noradrenergicos (alfa, y alfa,)
Histamina (H, y H,).

2.- Bloqueo de recaptacién de aminas:
Norepinefrina y serotonina

3.- Actividad prostaglandinica mixta.

4.- Inhibicién de ATPasa sodio-potasio

Los antidepresivos se han usado en una serie de
situaciones clinicas entre las cuales se incluyen: Depre-
sién mayor, trastornos de panico, apnea del suefo,
migrana, ulcus péptico, enuresis, ansiedad de separa-
cién, trastorno de déficit de atencidn, ciertos tipo de
arritmias, dolor crénico, algunos trastornos alimenta-
rios y caguexia®s'.

La mayoria de los antidepresivos son bastante
similares en su farmacologia, toxicidad y espectro de
utilidad clinica y después de tres décadas las teorias



basadas en los neurotransmisores (monoaminas)
continian dominando parcialmente la comprensién de
los mecanismos de accion de los antidepresivos, sin
embargo esto puede representar una visiéon sobresim-
plicada?; se sabe y hay evidencias de antidepresivos
que aumentan la biodisponibilidad de Serotonina y
noradrenalina por inhibicion de los mecanismos de
recaptacion a nivel de laterminal sindptica, también hay
farmacos "dopaminérgicos®, ahoralos efectos serotoni-
nérgicos o noradrenérgicos probablemente contribu-
yen a la accion de muchos antidepresivos, pero no
explican completamente los mecanismos de accion de
todos, particularmente de algunos antidepresivos nuevos
o0 es probable que los efectos antidepresivos se obten-
gan por mas de un mecanismo®™. Actualmente hay
gvidencias de que una consecuencia funcional del
tratamiento con triciclicos es una facilitacion gradual de
lafuncion del receptor adrenérgico alfa,, tanto como un
incremento de la sensibilidadfisiologica a la serotonina
en cerebro®'*8'62 también ocurre una disminucién
temporal y reversible de la sensibilidad de los autore-
ceptores adrenérgicos alfa,, lo cual probablemente
representa una respuesta compensatoria al incremen-
to de la NE en la sinapsis por el bloqueo temprano y
sostenido de la inactivacion de este neurotransmisor
por la recaptacion, esta pérdida de la funcion del feed-
back, negativo mediado por el sistema alfa,, noradre-
nérgico permite conducir a larestauracion gradual en 1
a2 semanas de tratamiento de la actividad neurofisio-
l6gicay metabdlica de la neuronay la NE que disminu-
ye temprano en el tratamiento, aumenta permitiendo
asi mayor disponibilidad de NE la cual llega a niveles
normales o mayores que lo normal® 382, También hay
evidencias de que ocurre pérdida gradual y significati-
va de la sensibilidad Noradrenérgica Betaenlas2 0 3
primeras semanas de tratamiento con ADT, cuyo signi-
ficado no esta claro, esto no es consistente con la
hipotesis de insuficiencia de NE en depresién's, proba-
blemente representa un mecanismo que intenta res-
taurar la homeostasis de la neurotransmisién.

Resumiendo: La capacidad de los receptores alfa,
y beta para subsensibilizarse (menos sitios) y desensi-
bilizarse (menos respuesta) en respuesta a varias
semanas de tratamiento antidepresivo parece condu-
cir a un incremento del acceso de la NE a esos sitios.

Efectos téxicos:
1.- Antidepresivos Ciclicos: triciclicos:

Unaspecto importantey limitante del uso de los an-
tidepresivos particularmente los triciclicos, son sus
efectos téxicos a dosis terepéuticas y sobredosis,
el margen de seguridad de la mayoria de los antide-

presivos es bien conocido y con los triciclicos los
niveles plasméticos con los cuales hay efectos
letales son s6lo de 3 a 5 veces los niveles terapéu-
ticos®. Muchos de los antidepresivos de nueva
generacion aparentemente son menos toxicos in-
cluyendo menos efectos anticolinérgicos y cardio-
toxicos® 1516,

a)

b)

Efectos anticolinérgicos:

Representan un efecto colateral importante y
explica muchos de los efectos indeseables de
los ADT. Se considera a la amitriptilina como el
mas anticolinérgico, seguido deladoxepinayla
imipramina; mientras que los productos des-
metilados desipramina y nortriptilina son me-
nos potentes y menos anticolinérgicos®. Algu-
nos antidepresivos de nueva generacién como
fluoxetina, trazodone y alprazolan virtualmente
carecen de actividad anticolinérgica®s,

El glaucoma de angulo cerrado puede ser exa-
cerbado por los antidepresivos con efectos an-
ticolinérgicos elevados, los pacientes con glau-
coma de angulo abierto pueden tomar antide-
presivos con un riesgo minimo, los pacientes
con glaucoma de angulo cerrado que reciben
tratamiento para el glaucoma pueden recibir
antidepresivos con control y tratamiento oftal-
molbgico concomitante®34,

En ancianos la presencia de enfermedad cere-
bral degenerativaaumenta el riesgo de delirium
anticolinérgico especialmente con los antide-
presivos mas anticolinérgicos como la amitripti-
lina, imipramina y clomipramina®, el trazodone
también puede desencadenar delirium por un
mecanismo desconocido®, Los pacientes con
hiperplasia prostatica pueden hacer retencion
urinaria aguda®,

Efectos cardiovasculares:

Los efectos cardiovasculares son mas promi-
nentes con los triciclicos, la toxicidad cardio-
vascular incluye taquicardia, hipotension pos-
tural y la toxicidad relacionada con el efecto
similar a quinidina en relacion a la conduccion
cardiaca. Se considera la amitriptilina como el
mas cardiotéxico y seguido de imipramina, clo-
mipramina luego doxepina, maprotilina y los
menos cardiotéxicos son.fluocetina, mianseri-
na, alprazolan®'®"?, el trazodone se ha asocia-
do con irritabilidad miocardica'. Los efectos
cardiovasculares de los triciclicos han sido
bastante discutidos, existen estudios acerca



del uso de triciclicos en pacientes deprimidos
conenfermedad cardiaca, incluyendo arritmias
ventriculares, falla ventricular izquierda y tras-
tornos de conduccién; los resultados demues-
tran que los triciclicos tienen efectos antiarritmi-
cos clase 1A, no tienen efecto negativo en la
contraccion cardiaca atin en pacientes confalla
ventricular, pero los pacientes con trastornos
de conduccién tienen riesgo aumentado para
tener complicaciones con los triciclicos?528.22.%0,
Los pacientes de riesgo cardiovascular para el
uso de triciclicos son aquellos que tienen las
siguientes patologias: Nodo sinusal enfermo,
bloqueo AV de segundo grado, bloqueo bifas-
cicular y trifascicular, QT prolongado y sindro-
me de Wolf-Parkinson-White®, los bloqueos AV
de primer grado, el bloqueo completo de la
rama derecha, el bloqueo completo de larama
izquierda y los blogueos focales no necesaria-
mente contraindican el uso de antidepresivos
ciclicos®.

Los antidepresivos son causantes de muerte
por sobredosis aguda®®* y a dosis terapéuti-
cas, se han asociado con riesgo de muerte
subita®® 1o cual puede ocurrir por trastornos
de la conduccién arritmias o bien por sus efec-
tos en el cerebro, delirium, convulsiones y coma.
Latoxicidad aguda no puede ser extrapolada a
latoxicidad con dosis terapéuticas, sin embar-
go esta ultima puede desarrollarse insidiosa-
mente y no ser aparente®®, parece ser dosis
dependiente por cuanto no hay efectos signifi-
cantes en la conduccién cardiaca cuando la
concentracion se mantiene dentro del rango
optimoy el monitoreo de niveles séricos podria
serde utilidad en su prevencién®, Los triciclicos
pueden causar bloqueo del nodo AV, lo cual es
asintomaticoy tiene un riesgo de mortalidad del
50% a los 6 meses cuando no es tratado®. A
pesar de estos datos se debe resaltar que la
toxicidad cardiovascular de los triciclicos ha
sido con frecuencia sobreestimada, son medi-
camentos de uso seguro cuando se toman las
precauciones adecuadas como son: 1.- El
monitoreo cardiovascular, particularmente en
pacientes con enfermedad cardiaca previa, y
2.- El monitoreo de niveles séricos (siempre y
cuando sea posible).

Por el efecto similar a quinidina se ha propuesto
el uso de triciclicos como substitutos de antia-
rritmicos para el tratamiento de contracciones

d)

ventriculares prematuras’®. El problema cardio-
vascular mas frecuente es la hipotensién postu-
ral8'9#2 pyede asociarse con caidas y fractu-
ras de caderay es de particularimportanciasiel
paciente es un anciano®2'227  este efecto es
menos frecuente con los farmacos menos anti-
colinérgicos por lo cual se prefiere eluso de me-
dicamentos poco anticolinérgicos en ancianos?®'e,

Efectos en el umbral convulsivo:

El efecto de disminucion del umbral convulsi-
vo*3 gs otro efecto de algunos antidepresivos,
los antidepresivos que con mas frecuente son:
maprotilina y bupropion, es menos frecuente
con imipramina y clomipramina®'®,

Efectos sobre el peso

La ganancia de peso es una queja frecuente de
pacientes en tratamiento con antidepresivos, y
es causade no adaptabilidad al tratamiento, los
triciclicos estimulan el apetito, el apetito para
carbohidratos y una ganancia de peso dosis
dependiente®, el aumento del apetito no se
relaciona con la mejoria de la depresion®. La
amitriptilina es el farmaco mas frecuentemente
asociado con aumento del apetito para carbo-
hidratos y ganancia de peso, siendo este efecto
algo menor con otras aminas terciarias (imipra-
ming, clomipramina, trimipramina y doxepina).
Entre las aminas secundarias s6lo la desiprami-
natiene un efecto débil, mientras que la protrip-
tilina y la notriptilina tienen un efecto similar al
de las aminas terciarias. El efecto de la mapro-
tilina (tetraciclico) sobre el apetito y ganancia
de peso es moderado y la amoxapina tiene un
efecto débil o no influye mientra que el trazodo-
ne no influye o induce pérdida de peso y la
fluoxetina aparentemente disminuye el apetito
y facilita la pérdida de peso?:57.68,

2.- Inhibidores de mono aminaoxidasa

Los IMAO practicamente carecen de efectos anti-
colinérgicos, por lo cual son medicamentos que pa-
recieran estar bien indicados en pacientes con en-

fermedades sométicas y mas especificamente en

pacientes con algunas enfermedades neurologi-
cas incluyendo demencia, los efectos indeseables
se relacionan con la presion arterial, el peso corpo-
ral e interaccidn con otros farmacos®,

a)

Presion arterial:

El efecto mas frecuente es la hipotension postu-
ral, la cual ocurreen un 10 a 15% y hasta en un



50%°%%%, el grado de hipotensién por lo gene-
ral no es tan severo como para descontinuar la
medicacion.

Otro problema potencial es la posibilidad de
crisis hipertensivas precipitadas por alimentos
ricos en tiramina lo cual hace necesario tener
restricciones diéticas®, también se pueden pre-
sentar crisis hipertensivas por interaccién con
otros farmacos®, entre los farmacos que pue-
den provocar estas crisis tenemos las aminas
presoras indirectas tales como la efedrina, pseu-
doefedrinay fenil propanolamina estas sustan-
cias son tomadas por las neuronas y luego
liberan en grandes cantidades las sustancias
bioactivas aimacenadas, provocando hiperten-
sién. Las aminas directas como la noerepinefri-
na, epinefrina e isoproterenol no provocan este
efecto presor<,

b) Efectos sobre el peso:

Algunos IMAO particularmente la phenelzina y
laisocarboxacida, estan asociadas con aumen-
to del apetito por los carbohidratos y ganancias
de peso*'42%4, |3 ganancia de peso no es dosis
dependiente y es unarazén frecuente de aban-
dono del tratamiento®:93,

c) Interaccién con farmacos

Los IMAO deben ser descontinuados previo a
cirugiay anestesiao TEC**, particular precau-
cién hay que tener con meperidina ya que
puede ocurrir hipertension, hiperpirexiay muer-
te*>4, esta interaccidn parece estar relaciona-
da con el bloqueo de la recaptacion de seroto-
nina producido por la meperidina.

Con lafluoxetina (serotoninérgico) puede ocu-
rrir un sindrome serotoninérgico el cual cursa
con: ataxia, nistagmo, confusion fiebre y tre-
mor3031 esta interaccion puede ocurrir hasta
2meses después de recibir fluoxetina debido a
la existencia de un metabolito de vida media
larga (norfluoxetina).

Seleccién de un antidepresivo:

En general no existen diferencias significativas en
los efectos benéficos de los diferentes antidepresi-
vos'®, la eleccién de un determinado farmaco depende
de muchos factores como pueden ser los relacionados
conel paciente con dafo organico, laedady los efectos
colaterales de los farmacos (tabla V, Vi).

Siesta indicado un curso de tratamiento antidepre-
sivo, podriaser de interés tener una guia para seleccio-

nar el antidepresivo mas apropiado para cada pacien-
te. Desde hace algunos anos los clinicos han tratado de
tener indicios en este sentido, asi se ha postulado que
si un paciente tiene una depresion agitada eso seria
indicativo de baja actividad serotoninérgica, mientras
que si un paciente tiene una depresién inhibida se
asociaria con baja actividad noradrenérgica o dopami-
nérgica, laexperiencia clinica sin embargo no havalida-
do este supuesto®®°, Se sabe que factores como edad,
sexo religion, educacioén y severidad de la enfermedad
carecen de valor predictivo™. Hay evidencias de que
algunos factores’ como la presencia de sintomas
vegetativos, enfermedad de curso intermitente, falta de
respuesta a deprivacion de sueno, historia de familia-
res con enfermedad psiquiatrica o intentos suicidas
responderian primariamente a un medicamento nora-
drenergico. Asi mismo responderian a un medicamen-
to serotinérgico los pacientes con respuesta positiva a
la deprivacion de suefio. Hay evidencias de que en la
depresion atipica (hiperfagia, hipersomnolencia, debi-
lidady fatiga y sensibilidad al rechazo) responde prefe-
riblemente a IMAO773, igualmente los pacientes con
sintomas de péanico’.

Se han propuesto algunos esquemas para selec-
cionar un antidepresivo el siguiente es tomado de
Rosenlich y Gerner' con algunas modificaciones:

1.- Hay antecedentes de tratamiento previo con un
farmaco y buena respuesta:

a) sl

- Tratar por 3-4 semanas con el mismo farmaco a
dosis terapéutica.

b) NO
- Pasara?2

2.- Antecedentes de tratamiento previo de un familiar
consanguineo con buena respuesta:

a) Sl

- Tratar 3-4 semanas con el mismo fArmaco a
dosis terapéuticas

b) NO
- Pasara3

3.- Seleccionar unfarmaco de acuerdo con unade las
siguientes:

a) Indicacidn relativa de inicio con un IMAO:
- Depresién atipica
b) Contraindicacion relativa de IMAO:

- Dificultad en cumplir restriciones dietéticas o
posible interacién con farmacos.



c) Indicacién relativa de agente heterociclico (en la
mayoria de los pacientes se inicia el tratamiento
con uno de estos agentes).

- Despertar temprano
- Pérdida de peso o disminucion del apetito
- Variacién diurna del humor

a) Indicacion relativa de fArmacos noradrenérgi-
co

- Sintomas vegetativos prominentes, retardo o
agitacion psicomotora.

b) Indicacion relativa de agente serotoninérgico
- Mejoria del humor con deprivacion del suefno

Se debe tratar 3-4 semanas a dosis adecuada, si
fallacambiar aagente heterociclico de diferente es-
pecificidad, o bupropién, o cambiar de IMAO a
agente heterociclico.

Si no hay respuesta con el ultimo agente usado
después de 3-4 semanas de tratamiento, cambiar a
IMAO y si este ya fue probado, use otro agente he-
terociclico de especificidad diferente o bupropién si
no fue probado.

Si no hay respuesta después de 3-4 semanas de
tratamiento a dosis adecuada o si la respuesta es
débil el paciente se considera resistente al trata-
miento (no se considera el tratamiento de la depre-
sidn resistente en esta revision).

En relacién con la duracion del tratamiento antide-

presivo una vez que se obtiene una respuesta no
existen reglas definitivas, en cualquiera de los casos el
tratamiento debe mantenerse por varios meses, o que
si se sabe es que el riesgo de recaida se reduce
manteniendo la medicacion'.
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MEDICINA INTERNA, EDUCACION MEDICA Y COMUNIDAD

EL INTERNISTA'Y LOS SISTEMAS LOCALES DE SALUD (SILOS)

Dr. Carlos A. Moros Ghersi *

En 1977, la Asamblea Mundial de la Salud por el
voto unanime de sus miembros, decidié que el
principal objetivo social de los gobiernos deberia
ser, alcanzar para todos los pueblos del mundo para
el ano 2000, un nivel de salud que les permita llevar
una vida social y econémicamente productiva. Esa
meta es lo que se ha denominado popularmente:
“Salud para todos en el afio 2000"".

En 1978 se produjo la Conferencia Mundial de
Alma-Ata (Rusia), suscrita por Venezuela que emitié
la llamada: Declaracién de Alma-Ata?, que contiene
como bien senala Rondén Morales®, una decision
politica: ofrecer salud para todos, y una meta: lograr-
la para finales del presente siglo.

Como el mismo autor sefala, la constataciéon de
que la mayoria de los paises no disponian de una
estructura ni de un funcionamiento en salud que les
permitiera cumplir tales cometidos, hizo necesario
anadir a la declaracién politica y a la meta social una
estrategia que transformara los servicios de salud
para obtener el fin deseado. A esa estrategia se le
conoce con el nombre de Atencién Primaria de Sa-
Jud.

Estas consideraciones indican de manera muy
significativa, que la mayoria de los gobiernos han
aceptado que la salud es parte del bienestar de los

* Profesor titular de la Catedra de Clinicay Terapéutica Médica
*A". Escuela Vargas. Facultad de Medicina. UCV. Miembro del
Consejo Nacional de Educacién, del Consejo Nacional de
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de la Facultad de Medicina UCV. Ex-Presidente de la Sociedad
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ciudadanos, es integrante del desarrollo de las
naciones “es una forma de redistribuir la riqueza y
de amortiguar las desigualdades sociales”.

La Atencion Primaria de Salud, en su cabal acep-
cién de estrategia demanda una adecuada com-
prensién del término.

Spalding*, anota que “estrategia” en su sentido
original y literario significo “el arte de lo general”,
pero que hoy se entiende, en un criterio mas concep-
tual, como el “célculo y coordinacién sano entre los
fines y los medios™.

Entendido asi el término, se comprende por que
Mahler® enfatizara que la Atencién Primaria implica
necesariamente la reorganizacién de la infraestruc-
tura de salud como medio fundamental y prioritario
en la tarea de aunar los distintos programas en un
sistema unificado.

A este principio se anade el requerimiento, de
que la definicion y el camino a seguir tomen en
cuenta las especificidades de cada pais, dentro de
un modelo, que esté acorde con el desarrollo socio-
economico, la planificacion de la salud y los recur-
sos humanos existentes®,

Por esta conceptualizacion, los fundamentos de
la atencidn primaria son, como lo afirma Patricio
Yépez’ la participacion comunitaria, la tecnologia
apropiada y la descentralizacién, principios que
deben estar presentes en su desarrollo y consolida-
cion.

No obstante las medidas adoptadas para hacer
realidad estos principios basicos, documentos



emanados de los organismos sanitarios han revela-
do la persistencia de indicadores que senalan im-
portantes problemas de salud en los paises de
América Latina. Asi lo expresa la publicaciéon de la
OPS/OMS sobre Condiciones de Salud en las Amé-
ricas del ano 1982% y lo ratifica la misma publicacion
correspondiente a 1990° Tales hechos demuestran
que persisiten o se han agravado antiguos probie-
mas asociados al subdesarrollo econémico y social
a los cuales se agregan las denominadas enferme-
dades del desarrollo, que generan demandas socia-
les de atencién cada vez mas imperiosas.

Se considera que es variado y preocupante el
panorama epidemioldgico que manifiesta “la coexis-
tencia de la desnutriciéon y de enfermedades infec-
ciosas y parasitarias (por ejemplo malaria, dengue,
enfermedad de chagas, frecuentes entre las pobla-
ciones rurales y urbanas marginales) con enferme-
dades degenerativas cardiovasculares...”

A este conjunto de males se “suman los proble-
mas de salud mental, el alcoholismo, la farmacode-
pendencia, los problemas generados por la conta-
minacién ambiental y la ingestion de productos
contaminados por agrotéxicos y pesticidas, asi
como los problemas provocados por la urbanizacion
apresurada y cadtica, malas o pésimas condiciones
de vida, de trabajo, los accidentes, la violencia y el
sindrome de inmunodeficiencia adquirida'.

Hay evidentemente situaciones de extrema gra-
vedad en lo que respecta a la cobertura y otros
indicadores de salud. De acuerdo a Yépez'' mas de
130 millones de personas sobreviven en estado de
pobreza critica. La esperanza de vida en la region
sdélo alcanzara los 70 afos alrededor del ano 2000, o
sea, medio siglo después del momento en que los
paises desarrollados de las Américas lograron supe-
rar esa cifra. Ciento cuarenta millones de personas
no tienen acceso a los servicios y se calcula que
sumaran 170 millones para el afo 2000.

La regién latinoamericana -como bien anota el
mismo autor- se ha visto afectada por otra parte, por
la deuda externa y su servicio que constituyen agra-
vantes de la crisis econémica y que incide de mane-
ra determinante en las grandes desigualdades so-
ciales, expresadas principalmente por la distribu-
cién del ingreso.

Estas condiciones llevaron a los paises de Amé-
rica Latina, reunidas en la XXIl Conferencia Sanitaria
Panamericana, a definir las prioridades programati-
cas para el cuadrenio 1988-91, las cuales fueron

esencialmente las siguientes '2

- Desarrollo de {a infraestructura de los servi-
cios de salud con énfasis en la atencién pri-
maria.

- Atencién a los problemas prioritarios de sa-
lud presentes en los grupos humanos vulne-
rables con programas especificos puestos
en marcha a través del sistema de servicios
de salud.

- El proceso de administracion del conoci-
miento.

La necesidad de transformar los Sistemas Nacio-
nales de Salud para que estos adquirieran caracte-
risticas de equidad, eficiencia, cobertura universal y
participacién social, revisti6 una especial connota-
cién y representd un proceso de profundo cambio ya
gue, basado en la estrategia de atencion primaria,
establecié como requisito la necesidad de una ver-
dadera descentralizacion.

Surgieron asi, los Sistemas Locales de Salud
(SILOS), que comprenden una poblacion determina-
da, una 4rea geogréfica definida y una unidad técni-
co administrativa.

Paganini y Chorny' consideran que la propues-
ta del desarrollo de los SILOS, es el tercer compo-
nente de una continuidad conceptual y operacional
gue integra la definicion de la meta de salud para
todos y la estrategia de la atencién primaria.

De acuerdo a documento de la OPS', en una
forma conceptual los SILOS son concebidos como
“un conjunto de recursos de salud, interrelaciona-
dos y organizados mediante un criterio geografico-
poblacional, en zonas urbanas y rurales, disenados
a partir de las necesidades de la poblacién definidas
en términos de riesgos y asumiendo la responsabili-
dad de la atencién de los individuos, las familias, los
grupos sociales y el ambiente, con capacidad de
coordinar los recursos disponibles, sectoriales o
extrasectoriales, facilitar la participacién social y
contribuir al desarrollo del sistema nacional de sa-
lud, al cual vigoriza y confiere una nueva direcciona-
lidad”. Para su cabal funcionamiento, tal como ano-
tan Paganini y Chorny', los SILOS requieren inte-
grar los recursos de salud, incluidos los hospitales,
centros y puestos de salud, en una red de servicios
interrelacionados con niveles de atencion acordes
con las necesidades de salud de la poblacion.

En tal sentido se debera trabajar en dos frentes
en forma coordinada y simultanea. Primero en lo



interno, buscando conciliar y concertar los intereses
de los diversos subsectores e instituciones que se
desempefan en el lugar (la funcion de la comunidad
es fundamental en este enlace) y mediante la cons-
titucion de la red de servicios complementarios que
asegure la referencia y la contrareferencia. En lo
externo se debera trabajar con aquellos servicios
complementarios necesarios para garantizar la
equidad de acceso y la calificacién de las prestacio-
nes. La integracibn de los servicios (hospitales,
centros y puestos de salud) en una red con las
caracteristicas anotadas cobra asi una singular
importancia en el desenvolvimiento de los SILOS,
por que contribuye de una manera inequivoca al
adecuado y arménico funcionamiento de los niveles
de atencion que se consideran, junto con la regiona-
lizacién el resultado de “la busqueda de la raciona-
lidad’""s.

Los SILOS, como unidades basicas organizati-
vas de una entidad global plenamente articulada, es
decir el Sistema Nacional de Salud, se convierten en
factores vigorizantes del mismo e instituyen con la
imprescindible participacion de la comunidad una
relacion de responsabilidades reciprocas que con-
tribuyen a activar movimientos locales a favor del
bienestar y del desarrollo".

Sin ahondar en otras caracteristicas de los SI-
LOS, que se escapan a los objetivos del presente
articulo, es obvio en cuanto a asistencia se refiere, la
imperiosa necesidad del cabal funcionamiento de
los niveles de atencién, ya que ellos en definitiva
implican una jerarquizacion de los servicios de
acuerdo a su complejidad y a su ubicacién, a los
recursos disponibles, acceso y tipo de problemas a
resolver. Como es bien conocido, sus propiedades
son las siguientes'®: primer nivel se caracteriza por
ser ambulatorio, oportuno, sin distincién de edad,
sexo ni causa de consulta. Es la entrada del sistema
de salud. Ei segundo nivel de atenci6n es ambulato-
rio y hospitalario, y en él se distinguen los problemas
en base a la edad y al sexo, asi como a la causa de
consulta. El tercer nivel de atencién se caracteriza
por ser preferentemente hospitalario y eventualmen-
te ambulatorio con la aplicacién de procedimientos,
diagndsticos y terapéuticos especiales. En cada uno
de los tres niveles se deben aplicar los postulados
de Levell y Clark (niveles de prevencion): promocion,
restauracion y rehabilitacion de la salud, “guardan-
do una intensidad y una proporcién entre ellos se-
gln el caso de salud, el nivel de atencion, el grupo
poblacional y otros™.

En la medida en que la dotacién y capacitacion
del personal del primer nivel de atencién permita
referir menos casos a los niveles de atencion supe-
riores y que en general los dos primeros niveles
asuman una adecuada capacidad resolutiva, ello
redundard en la eficacia y eficiencia de los tres
niveles y se puede dar respuesta -en conjunto a las
otras propiedades de los SILOS- a los desafios de
equidad, calidad y eficiencia.

La medicina ambulatoria adquiere asi una impor-
tancia relevante y se convierte en uno de los pilares
fundamentales de la accion de los SILOS.

Existe una abundante literatura sobre experien-
cias de los SILOS en diversos paises'®?'?' y tambien
en Venezuela®?®,

La Facultad de Medicina de la UCV bajo la con-
duccioén del Dr. Luis Lopez Grillo y del actual Decano
Dr. Simén Munoz Armas han propiciado reformas
curriculares importantes en la denominada linea
curricular Atencién Primaria de Salud/Medicina Pre-
ventiva y Social.

En el transcurso del presente afio, la Facultad de
Medicina celebrd cinco talleres sobre Medicina
Ambulatoria, lo cual pone una vez mas de manifies-
to el resaltante papel que debera cumplir, los cuales
versaron sobre Reformulacion de los Objetivos y
planes de los diferentes niveles de atencion, la situa-
cién actual y las limitaciones para el desarrollo; el
papel de las diferentes especialidades meédicas en el
sistema de atencién ambuiatoria; los recursos y las
estrategias, y el ultimo, sobre la metodologia y orga-
nizacién de la asistencia, la docencia y la investiga-
cion y el papel de las profesiones no médicas en los
Sistemas Locales de Salud.

Por otra parte después de un intenso trabajo
académico-administrativo y de reorganizacion, el
Decano Dr. Simén Mufoz Armas, presenté como
proposicién de la Facultad al Ministerio de Sanidad
y Asistencia Social, el modelo de la institucion para
ser aplicado en el fortalecimiento y desarrollo de los
Distritos Sanitarios Nos. 1 y 4 de la regién capital
(Caracas) como base para el desarrollo de Sistemas
locales de Salud. En esta empresa en la cual ademas
de la UCV y del Ministerio de Sanidad y Asistencia
Social, ha colaborado eficazmente _la Organizacion
Panamericana de la Salud, los Hospitales Vargas y
Universitario adscritos a las Escuelas Vargas y Ra-
zetti, se imbrican eficazmente en la labor de los
SILOS, y por ende, el Profesorado de la Facultad?*®,



Ante esta iniciativa que representa a mi juicio,
una verdadera demostracién de la autonomia uni-
versitaria en su capacidad de formular planes y
proyectos innovados, los Internistas tenemos un
vital papel que cumplir, que incluso servira de ejem-
plo y de esencial experiencia para acciones simila-
res que seguramente se desarrollaran en otras Fa-
cultades y Escuelas de Medicina del pais.

En efecto, no hay duda y asi se expuso en el
tercer Taller celebrado por la Facultad en el cual se
analiz6 el papel de las diversas especialidades mé-
dicas®, la relevante importancia de la Medicina inter-
na, como fue expuesto a ese nivel por el Dr. Angel
Bajares?.

Por otra parte, la puesta en marcha de los Distri-
tos Sanitarios Nos. 1y 4, en su carécter de SILOS y
el rol que deber& desempenar la capacidad resoluti-

“  va de la Medicina Ambulatoria en ellos, es una idea

" que contiene muchos de los principios que ha ani-
mado la acciébn de la Sociedad Venezolana de
Medicina Interna en los Gltimos afnos, tanto en sus
diversos Congresos como en otros eventos, ya que
hay dos caracteristicas que han venido siendo ana-
lizadas en lo tocante al funcionamiento del Internista
como Especialista General:

1.- Que existe una conceptualizacién muy clara, de
que la mayoria de los pacientes vistos por el
Internista son ambulatorios, experiencia que es
senalada también por autores extranjeros®2,

2.- Que dada las propiedades inherentes al ejercicio
de Medicina Interna Generalista, ella ofrece la
posibilidad a un denso sector de la poblacion,
desde la adolescencia, hasta la senectud, de ser
atendido por un médico integral, debidamente
entrenado en los aspectos tedricos y practicos y
ante variadas y multiples manifestaciones pato-
l6gicas dentro del campo de la Clinica Médica;
con la aplicacién de los principios bésicos de la
promocién, curacién y restauracion de la salud y
que ademas, por la experiencia que posee sea
igualmente capaz, en el entorno de la eficacia y
de la eficiencia, de resolver un elevado porcenta-
je de ios problemas que lo afectan, que es uno de
los lineamientos basicos: del funcionamiento de
los SILOS.

La Sociedad Venezolana de Medicina Interna ha
tomado el aspecto de la Medicina Ambulatoria como
uno de los pilares de la accién del Internistay en ello
ha insistido en sus eventos y publicaciones. Practi-
camente ha sido un tema siempre analizado en las

Ponencias Centrales de todos sus Congre-
$0s%:31323.3% y que adquirié una connotacién espe-
cial en el V¥ celebrado en Barquisimeto ya que la
ponencia se tituld “El Internista en el Ambulatorio” y
en esta revista, 6rgano oficial de la Sociedad, asi
como en las Memorias de los Congresos, se pueden
encontrar variados articulos sobre el tema que refle-

jan ineluctablemente la manifiesta meta de la SVM! al
respecto‘ss,azse.ae.ao,u,42,43,44.45,46‘47

Pienso que la instauracién de los Distritos Sani-
tarios Nos. 1 y 4 de la region capital en los modelos
ofrecidos por la Facultad de Medicina es un desafio
importante para la especialidad y ojal4 que encon-
tremos también la receptividad en los organizadores
y ejecutores de dichos programas para la correcta
utilizacion de los Internistas en el desarrollo de los
mismos -
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REUNION ANATOMOCLINICA

PRESENTACION

Dr. Gustavo Villasmil *

DISCUSION

Dr. Pedro Andrade **

ANATOMIA PATOLOGICA

Dr. Renato Olavarria ***

HISTORIA CLINICA

aciente C.M. masculino de 27 aios, natural de
P Barquisimeto, Lara y procedente de esta ciu-
dad. Inicia su enfermedad actual el pasado 24-5-90
con hipertermia de hasta 39°C, predominantemente
nocturna, precedida de calofrios y seguida de diafé-
resis intensa. El 29-5-90, se agrega al cuadro dolor
en ambas rodillas y tobillos, especialmente intenso a
primeras horas de la mafana, acompanado de
aumento del volumen de dichas articulaciones. Fi-
nalmente, el 31-5-90, el paciente acusa emisién de
heces sanguinolentas, de consistencia blanda y en
numero de 5/dia, sin célicos ni otros concomitantes.
El paciente consulta por Emergencia el mismo dia,
decidiéndose su ingreso.

ANTECEDENTES PERSONALES

1.- Paresia incompleta del lll nervio craneal izquier-
do y hepatoesplenomegalia (Abril 90). El pa-
ciente fue ingresado como Sindrome Hipereosi-
nofilico en razén, ademas, de una cuenta blanca
sobre los 400.000/mm?® con mas del 90% de
eosindfilos, mejord tras leucoféreseis. Estudios
de MO entonces apoyaron diagnéstico de Linfo-
ma NO-Hodgkin de alto grado de malignidad.

* Residente del Postgrado de Medicina Interna del Hospital Var-
gas.
** Médico Internista. Adjunto Servicio N° 2 de Medicina Interna.
Médico Jefe de la Unidad de Emergencia, Hospital Vargas.
*** Jefe del Servicio de Anatomia Patolégica, Hospital Vargas.

2.- Episodio severo de ICC coincidiendo con esta
su primera hospitalizacién, con caida de la F.
Eyeccion hasta 42%, Mejoré tras administrar
pulsos de Metil-prednisolona e instaurar medi-
cacion a base de Digoxina, Nitratos de A.P.,
Furosemida, Captopril y Diltiazem.

3.- Reingreso en Mayo 90 con cuadro de Infeccién
Respiratoria baja. No se hizo diagndstico etiol6-
gico de la misma. Respondié bien a Penicilina,
Egresé tras cumplir con 10 dias de tratamiento.
Antecedentes personales mas remotos no son
contributorios.

ANTECEDENTES FAMILIARES: No contributorios

HABITOS PSICOBIOLOGICOS: Tabaquicos 1 caje-
tilla/dia desde hace 2 afos. Alcohdlicos ocasionales
(10 cervezas los fines de semana). Niega adiccién a
narcéticos. Medicacion: La indicada. Ademas, el
paciente venia recibiendo ciclos de quimioterapia’de
acuerdo al esquema COP-BLAM (ciclofosfamida,
Oncovin, Prednisona, Bleomicina, Adriamicina vy
Natulan). En este esquema se difirid la administra-
cién de Adriamicina hasta el 7-6-90 en razén de la
baja F. de Eyeccion del paciente.

INTERROGATORIO FUNCIONAL:

1.- Hipertermia de hasta 39°C con la enfermedad
actual

2.- Aumento progresivo del volumen de los Msls
con la enfermedad actual especialmente inten-
so hacia horas de la tarde.



3.- Niega intolerancia al decubito.

4.- Maculas color vino de Oporto, con tendencia a

EXAMEN FISICO AL INGRESO A SALA: Datos Po-

confluir y rodeando un &rea de tejido necrdtico
de color obscuro. Dichas méculas eran espe-
cialmente notables en ambas regiones rotulia-
nas, el tobillo derecho y la cara externa de las
piernas.

sitivos)

TA: 120/60 mm Hg. FC 120 ppm, FR 20 rpm. TC
40 gds.C. Presién Venosa Central 6 cms. H,0.
Pulso venoso con seno X dominante. Pulso arte-
rial acelerado, regular. Piel hipertérmica, sin evi-
dencia de cianosis. Maculas color vino de opor-
to, como descritas en el interrogatorio funcional.
Edema 4/4 con Msls, frio, que deja fovea. Cabe-
za y cuello. No rigidez de nuca. Adenopatias cer-
vicales anteriores de menos de 1 cm. de diame-
tro, blandas, dolorosas a la palpacién, no adhe-
ridas a planos profundos, Orofaringe congesti-
va. Térax. Normoexpansible. Ruidos respirato-
rios presentes en ambos hemitérax, sin adventi-
cios. Apex palpable en el confluente del 5to. EICI
con la LMC con area de choque de mas de 2.5
cms. R1 palpable. No Trhills. No soplos RsCsRs
y Rs. No galope. Abdomen blando, no doloroso.
BAI hepético a 21-24-27 cms. Con LS en 5to.
EICD, de consistencia firme, borde cortante con-
servado, no doloroso. Bazo con polo inferior a 3
cms. por debajo del RCI.

Extremidades. Edema 4/4 Msls, como descrito.
PsPsPs y Ss. Neurolégico.

Vigil. consciente, orientado. Sin focalizaciones ni
déficit.

Signos meningea y cerebelosa normales. Pares

craneanos SLA. Reflejos 2/4 universal. Fondo del
Ojo. Tortuosidad de venas en ambas retinas.

No cambios exudativos o hemorragicos. DO y
papila normales.

EKG (ingreso) RS/120/0.12°/0.08'/QTc 0.40" a
QRS 60°.

Rx Térax (ingreso). Indice Cardiotordcico mayor
de 0.6 Redistribucién de flujo.

Ecocardiograma D (7.6) F. de Eyeccién 65%.
Dx de Ingreso

i.- LNH de alto grado de malignidad
2.- Hiperosindfilia secundaria a (1)

3.- ICC global secundaria a (2}

4.- Sindrome disentérico de EAP

- Infecciosos?
- Secundario a infiltracién tumoral?

5.- Sindrome febrii de EAP
6.- Faringitis
EVOLUCION:

El paciente es trasladado a sala habiendo ya
compensado en parte su clinica de ICC. A continua-
cion se destacan los momentos mas significativos
de su evolucién en sala.

3-6

5-6

12-6

13-6

14-6

Persisten lesiones dérmicas que impresionan
vaso-oclusivas.

Bx de las mismas conciuyen en vasculitis. Se
inician de inmediato puisos con Metil-predni-
solona a razén de 1 grs. ¢/12 horas. Derrame
sinovial en ambas rodillas.

Paciente hemodinamicamente estable. Al la-
boratorio destaca consistente hipofibrinoge-
nemia con FDP positivos. Se plantea posible
coagulopatia de consumo.

Reinicia ciclos con COP-BLAM, esta vez agre-
gando la Adriamicina. Hepatomegalia invaria-
ble. Trombocitopenia importante. Se inician
transfusion de concentrados plaquetarios.

Marcado deterioro del paciente. Meningismo
franco. Puncion Lumbar. Se inicié cobertura
con Cefotaxime.

Malas condiciones. Ictérico. Lesion pustulosa
en piel del brazo izquierdo. LCR compatible
con meningitis bacteriana. Bacteriologia re-
porta: S. aureus que también se aisla en la
secrecion purulenta de la lesién braquial. Se
reportd también crecimiento de bacilo gram
negativo no identificado en cultivos de L.C.R.
Se continla con Cefotaxime y se agrega al
esquema antibidtico Oxacilima y Rifampicina.
CID franca. Se administran suplementos pla-
quetarios y PFC.

Malas condiciones. Febril Ictérico. Persistien-
do clinica meningea. Glasgow 10 pts.

Paro cardiaco-respiratorio 10.30 a.m. Fraca-
san maniobras. Exitus letalis 11:00 a.m.

LABORATORIO:

31-5

HB.10.3 grs%, Ht0.34%, G.B.56000/mm, (Eo-
sinofilos 95%, Plaquetas: 104000/mm?, Pt/



PTT-13/32 (DLN) Na 1407?K 3.3 mEq/lt. Fibrino-
geno 82 mgrs/di. Urea 21 mgr Creatinina 1.03
mgrs% BT 0.42

5-6 PT/PTT-16.2/23.8 (prolongados) FDP positi-
vos. AS/ALT=33/13 Ud/L

12-6 PT/PTT=14.0/43 (prolongados) FDP positivos

BT 2.03 mgrs% (DD 1.85 mgrs%) F. Alcalinas
51 Ud/L

13-6 GB 1900/mm (72% eosinofilos, 23% Neutréfi-
los)

Estudio Coproldgico especial realizado durante
la primera hospitalizacién reporté algunos quistes
de G. LAMBLIA y huevos de A. DUODENALES. Para
entonces se indico tratamiento con Mebendazol y
Metronidazol.

DISCUSION

Andlisis del caso:

Comenzaré mi andlisis del presente caso hacien-
do un breve resumen de los cuadros clinicos que lle-
varon a la muerte en un lapso de dos y medio meses
a este adulto joven que cursaba la tercera década de
la vida y sin mayores antecedentes patologicos
hasta el momento de la enfermedad que produce su
deceso:

Inicia con compromiso del lll nervio craneal iz-
quierdo, viscero-megalia, insuficiencia cardiaca
congestiva y un cuadro hemético de leucocitosis
marcada con eosinofilia. Mejora con el tratamiento
administrado, posteriormentee presenta infeccion
respiratoria baja, que responde a tratamiento. Final-
mente acusa cuadro articular agudo febril y sindro-
me disenteriforme, evidenciandose adenomegalias,
hepatoesplenomegalia, lesiones vasculiticas e insu-
ficiencia cardiaca; desarrolla coagulopatia de con-
sumo y meningitis, falleciendo a los quince dias de
su tercer ingreso.

De la historia Clinica que nos ha sido presentada
el dato mas conspicuo es la marcada eosinofilia, con
360.000 eosindfilos, que llegd a presentar el pacien-
te, y en torno a las causas de esta alteracién basaré
mi diagnéstico diferencial:

Se considera eosinofilia cuando hay un contaje
absoluto de eosindfilos mayor de 270/mm? (2,7x10%/
L) o mayor del 5% de los leucocitos; si el contaje
absoluto de eosindfilos es mayor de 1500/mm?
(1,5x10%L se habla de hipereosindfilia'. General-
mente se presenta asociada a fendmenos alérgicos,

reaccion a drogas, infestacion por parasitos, (leuce-
mia eosinofilica-Hodgkin), cancer de pulmén y gas-
trointestinal, dermatopatias, neumopatias (S. de
Loffler), colagenopatias, estados de inmunodeficien-
cia (S. de Wiskott-Aldrich, Enf. de Injerto contra
Huésped), condiciones miscelaneas que incluyen la
Hepatitis Cronica Activa, enteropatias inflamatorias,
pancreatitis; y finalmente de indole idiopatica®s.

Habida cuenta de las lesiones cutaneas que pre-
sentaba el paciente, consideramos en primer lugar
el 8. de Churg-Strauss o Angiitis Alérgica y Granulo-
matosa, que es una vasculitis granulomatosa de
multiples érganos y sistemas y cuyos signos cardi-
nales son el compromiso pulmonar obstructivo, la
afectacion cutanea, la eosinofilia con infiltracion tisu-
lar; HTA%3. Descartamos que se haya presentado en
el paciente ya que es una enfermedad de la 5a.
década de la vida y cursa casi invariablemente con
compromiso pulmonar y en ella la insuficiencia car-
diaca es poco vista. En cuanto a las vasculitis por
hipersensibilidad la eosinofilia no es comin y el
compromiso cardiaco es raro®,

A pesar de la negatividad en hallar paréasitos, en
este paciente, en nuestro pais siempre hay que
pensar en ellos ante un cuadro de eosinofilia. Gene-
ralmente son nematodos, con invasion tisular: el
Ascaris lumbricoides puede ocasionar un cuadro de
adenomegalias y hepatoesplenomegalia; la Triqui-
nosis ocasiona miocarditis y encefalitis, la Esquisto-
somiasis produce un cuadro agudo febril, con dia-
rrea, hepatoesplenomegalia y linfadenopatia gene-
ralizada?3’, Sin embargo la eosinofilia no es de la
cuantia observada, y la parasitosis en la que es ésta
mas marcada, la Toxocariosis, pudiendo flegar a
contajes leucemoides, con 40-100% de eosindfilos y
afectacion ganglionar, visceral y del SNC, es autoli-
mitada.

En cuanto a las enfermedades de naturaleza in-
fecciosa, aparte de las parasitarias, que pueden
causar eosinofilia; debemos considerar la Cocdidioi-
domicosis. Esta, en su forma diseminada y de afec-
tacién extrapulmonar, cursa con abscesos cuta-
neos, insuficiencia suprarrenal, meningitis; pero con
una evolucion promedio de 2 afios, y no tan aparato-
sa como en el caso considerado?’,

Por el bien de la discusién deben mencionarse
dermatopatias como el Penfigo Bulloso, enfermedad
de ancianos, la necrolisis epidérmica téxica, la Der-
matitis Granulomatosa Recurrente (S. de Well) y la
Escabiosis, de presentacion diferente??,



Las neumopatias, con componente intersticial;
S. de Loffler, neumonitis por hipersensibilidad, As-
pergilosis Alérgica Broncopulmonar, Eosinofilia Tro-
pical y 1a Neumonia Eosinofilica Crénica?, con impor-
tante y casi unica afectacion pulmonar y sin contajes
tan elevados en el cuadro hematico.

Hay un grupo importante de patologias a consi- .

derar y que son las neoplasias: Se ha considerado
durante largo tiempo la eosinofilia como un signo
concomitante de malignidad, presentandose en
tumores sélidos como: nasofaringe, bronquios, ADC
de estdmago, colon, tumores de tiroides, Gtero; in-
cluso se ha pensado que cuando la infiltracion eosi-
nofilica esta confinada al tumor es signo de buen
prondstico y que cuando ya hay manifestacion
hematica sucede lo contrario®. Los Linfomas de
Células T, como la Micosis Fungoide y su variante
leucémica, el S. de Sézary, el Linfoma de Células T
del adulto (Leucemia), asociado al HTVL-1, preva-
lente en el Japén y el area del Caribe, la Leucemia
Linfoblastica Aguda y la cronica del tipo de Células
T, el Linfoma Linfoblastico y el Linfoma Inmunobléas-
tico; pueden tener un componente de eosinofilia que
conduzca a su diagndstico, asi como también la
Histiocitosis con compromiso cutaneo y la Hiperpla-
sia Angiolinfoide (Enfermedad de Kimura)2. La His-
tiocitosis maligna se presenta con fiebre, linfadeno-
patia, visceromegalia y lesiones cutdneas nddulo-
papilares rojizas, en cara y tronco, pero tiende a
cursar con pancitopenia. Se reporta eosinofilia en
Mieloma Multiple de cadenas pesadas. El Linfoma
de Hodgkin cursa con eosinofilia en un 20% de los
casos, y ésta puede llegar a ser tan alta como del
98%, de los No Hodgkin se reporta sobre todo en el
Linfoma Histiocitico Difuso, de alto grado de maligni-
dad. Se nos ha dicho que la médula 6sea del pacien-
te se compadecia con un diagnéstico de LNH y esta
fue la base de su tratamiento; llama la atencién la
ausencia de adenopatias como presentaciéon de la
enfermedad y la marcada leucocitosis.

Para culminar la revision de la patologia haremos
mencién del Sindrome Hipereosinofilico, considera-
do como idiopatico, aunque algunos lo consideran
como una manifestacién mieloproliferativa®. y cuyos
criterios diagnésticos son:

a) Eosinofilia persistente de 1500/mm?® por al
menos 6 meses, 0 muerte antes de los 6 meses con
signos y sintomas de Sindrome Hipereosinofilico
Idiopatico.

b) Ausencia de causa alérgicas, parasitarias u
otras reconocidas como causantes de eosinofilia, a

pesar de una evaluacién cuidadosa y ,

¢) Signos y sintomas de compromiso o disfun-
cién de 6rganos o sistemas bien directamente rela-
cionados a la eosinofilia o no explicados en el con-
texto clinico®. Este Sindrome se caracteriza por
eosinofilia en sangre periférica y en médula 6sea,
con infiltracién tisular por eosindfilos relativamente
maduros y disfuncién multisistémica organica. Cual-
quier porcidon de la economia puede ser afectada,
aunque caracteristicamente hay compromiso car-
diaco, pulmonar, del SNC, o cutanea®'>''. Ademas
de la médula 6sea, el érgano mas frecuentemente
envuelto es el corazdn, causando fibrosis subendo-
cérdica y miocardiopatia de tipo restrictivo'2. El 81%
de los pacientes fallece en el primer ano del diagnés-
tico, y los contajes mayores de 100.000 GBs, mielo-
blastos en sangre periféricas y la aparicidn de insu-
ficiencia cardiaca congestiva, afaden un pronéstico
ominoso, a pesar del empleo de agentes citostaticos
como corticostercides e hidroxiurea™. Presentan un
amplio rango de disfuncion neurolégica con patro-
nes de encefalopatia, neuropatia y eventos embdli-
cos™.

En atencién a la ausencia de una razonable
causa de la marcada eosinofilia del paciente, asi
como la aparicién inicial del compromiso cardiaco,
manifestado por la insuficiencia cardiaca congesti-
va, sugestiva del compromiso endomiocardico des-
crito en esta entidad'?, pensamos que la entidad res-
ponsable de los eventos descritos en el paciente en
cuestion sea el SINDROME HIPEREOSINOFILICO
IDIOPATICO. Al final de su vida desarrolié un cuadro
de sepsis con falla de muitiples 6rganos y sistemas
que creemos tuvo su punto de partida en una HIPER-
INFESTACION POR ESTRONGILOIDES, cuadro des-
crito en paciente inmunosuprimidos (cursos previos
de quimioterapia en este paciente) y que es debido
a una depresion severa de la inmunidad mediada
por células, siguiendo usualmente un desarrollo ful-
minante, produciendo sepsis a Gram(-), para cuya
génesis se postula un mecanismo de translocacién
bacteriana. Esta descrita la diarrea mucosanguino-
lenta como forma de presentacién y la eosinofilia
debida al cuadro per se no es muy llamativa''4, En
ocasiones es necesario analizar el contenido duode-
nal para hallar el parasito.

Diagnéstico Clinico: SINDROME HIPEREPSINOFI-
LICO IDIOPATICO

Causa de Muerte: SEPSIS POR HIPERINFESTA-
CION ESTRONGILOIDEA.



DIAGNOSTICO ANATOMOPATOLOGICO:
Linfoma No Hodgkin

Endocarditis infecciosa aguda con embolismo
séptico sistémico masivo (causa de muerte).
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RESUMEN

bjetivo: Determinar la respuesta hipotensora con

la combinacién Captopril / hidroclorotiazida (Cap/
Hid®) como monoterapia en pacientes con Hiperten-
sién Arterial (HA) ligera (L) o moderada (M).

Paclentes y métodos: Estudio multicéntricoen 117
pacientes (41 varones; 76 hembras; edad promedio: 49
anos + 11,5) con HAL o M. El estudio comprendié 2
fases: una con placebo (2 semanas) y otras de 6
semanas conel medicamento. Tratamientoinicial: CAP/
HID 25/15mg (visita 1) aumentandose la dosis a 50/25
mg si la presién arterial diastélica (PAD) se mantenia
igual o mayor a 90 mmHg (2a o 3a visita).

Resultados: El promedio de la PAD en la visita "0"
fue de 100,3 = 4,9 mmHg y en lavisita 4: 83,9 + 63 mm
(p < 0,0001). La presién arterial sistélica en la visita *0*
fue de 160 + 18 mmHg y al final del estudio: 132,9 +
11,8 mmHg (p<0,0001). Setenta pacientes recibieron

* Capozide®: Laboratorios Bristol Myers Squibb.

** Consultas de Medicina Interna en las ciudades de Mérida, San
Cristébal, Maracaibo, Coro, Barquisimeto, Maracay, Valencia,
Porlamary Ciudad Bolivar, Venezuela. Trabajo presentado en el
VI Congreso Venezolano de Medicina Interna. Caracas, Abril,

CAP/HID 25/15mgy 47: CAP/HID 50/25. Sélo 3 pa-
cientes presentaron efectos colaterales (tos).

Conclusién: CAP/HID como monoterapia a dosis
bajas es efectivo en el tratamiento de la HAL o M en
todos los grupos etarios con una baja incidencia de
efectos secundarios.

Palabras Claves: Captopril. Hidroclorotiazida.
Hipertension Anterial. Hipertension Arterial Ligera. Hi-
pertension Arterial Moderada. Tratamiento.

ABSTRACT

Ligth and moderate Arterial Hypertension. Monot-
herapy with Captopril / Hidroclorothiazide (Capozide®).
Colaborative study.

Purpose: Colaborative study to evaluate hipotensi-
ve response to the combination of Captopril / Hidroclo-
rothiazide (Capozide®) as monotherapy in patients with
light (L) or moderate (M) arterial hypertension (AH).



Patients and methods: 117 patients (41 males; 76
females; mean age: 49 + 11,5 years) with L or M-AH.
The study was carried out in 2 phases: phase 1 with
placebo (2 weeks) and phase 2 with CAP/HID (6 weeks).
CAP/HID was administered 25/15 mg per day from the
st visit incrising dose to 50/25 mg pd if diastolic blood
pressure (DBP) remained equal or greater than 90
mmHg. (2nd or 3rd visit). '

Results: Mean DBP was 100,3 mmHg + 4,9 in 1st
visit and 83,9 + 63 mmHgin 4th visit (p<0,0001). Mean
sistolic blood pressure was 160 + 18 mmHg (1st visit)
and 132,9 + 11,8 mmHg in 4th visit (p<0,0001). Se-
venty patients received Cap/Hid 25/15 (59,8%) and 47
(40,2%) 50/25 mg pd. Only 3 patients had side effects
(cough).

Conclusions: Cap/Hid as monotherapy for light
and moderate AH is effective and with low side effects;
the age is not a contraindication for its use.

Key Words: Arterial Hypertension. Captopril. Hi-
droclorothiazide. Light Arterial Hypertension. Moderate
Arterial Hypertension. Treatment.

INTRODUCCION

Desde hace anos la hipertension arterial constituye
un problema de salud a nivel mundial, Venezuela no ha
escapado a este problema y actualmente se calcula
que aproximadamente 3.420.000 Venezolanos (36%
de la poblacién mayor de 15 afios) padece de esta
enfermedad'.

Aunque el médico en la actualidad dispone de un
amplio arsenal de medicamentos que pueden reducir
las cifras tensionales, cada dia se hace mas patente la
necesidad de un farmaco que:

- Posea alta eficacia en monodosis.
Mantenga la calidad de vida del enfermo.

Garantice el cumplimiento de la terapia.

Proteja los érganos blancos.

Tenga baja incidencia de efectos colaterales.

En la basqueda de monoterapia anthipertensiva
que mejore la calidad de vida de estos pacientes surge
la idea de combinar dos medicamentos? que a bajas
dosis, y con mecanismos de accion diferentes pero
complementarios, tengan un efecto antihipertensor
aditivo; por ello se realiz6 un estudio multicéntrico con
la combinacion CAPTOPRIL / HIDROCLOROTIAZIDA
(CAPOZIDEF) a la dosis de 25/15 mgs y 50/25 mgs
respectivamente en casos de hipertension leve y mo-
derada.

En el control de la presién sanguinea el sistema
RENINA-ANGIOTENSINA-ALDOSTERONA (RAA), jue-
ga un papel importante siendo mediado por transfor-
macion enzimatica de sustancias en la cascada RENI-
NA-ANGIOTENSINA. Se ha demostrado experimental-
mente que inhibidores de diferentes reacciones de esta
cascada reducen la presién sanguinea elevada®. El
primer compuesto de este tipo disponible para uno
clinico, fue el inhibidor de la enzima de conversién de
Angiotensina CAPTOPRIL. EI CAPTOPRIL reduce la
presidn sanguinea, con disminucién en la concentra-
cion de ANGIOTENSINA |l tisular y plasmatica, pero
existe evidencia también de un mecanismo de accién
no dependiente deia RENINA. En particular de acuerdo
de datos de cultivos celulares el CAPTOPRIL estimuiala
sintesis de Prostaglandinas vasodilatadoras y reduce
la inactivacion de Bradicininas®.

La Hidroclorotiazida es un diurético del grupo de la
TIAZIDAS que aumenta la excrecion de Na* y CI en
cantidades aproximadamente equivalentes. La natriu-
resis causa una disminucién del volumen sanguineo
con pérdida secundaria de K* y Bicarbonato que junto
al efecto vasodilatador directo da por resultado la dis-
minucion de la presién arterial pero con un aumento en
los niveles de Angiotensina il, lo que tiende a contra-
rrestrar el efecto hipotensors,

Esta situacién se ve bloqueada por la asociacion
con CAPTOPRIL asi como la hipokalemia inducida por
la tiazida debida al efecto antialdosterona del CAPTO-
PRIL*,

Por tanto se disefid un estudio de tipo descriptivo
observacional donde, conocida la eficacia del CAPTO-
PRIL y la HIDROCLOROTIAZIDA como hipotensores
por separado y a dosis convencionales, se espera que
la asociacion de los dos medicamentos a bajas dosis
pero en una solatoma, sea eficaz en el tratamiento de
la hipertension leve y moderada en al menos un 85% de
los pacientes tratados.

OBJETIVOS

- Seleccién de los pacientes a estudiar.

- Administrar placebo y/o medicamento segun pro-
tocolo.

- Control periédico de los pacientes.

- Determinar la respuesta hipotensora de la asocia-
cién CAPTOPRIL-HIDROCLOROTIAZIDA (CAPOZI-
DEF) en hipertensién leve y moderada.

- Determinar la aparicién de efectos colaterales.
- Evaluacién del formato de recoleccién de datos



para la realizacién de un estudio multicéntrico a
gran escala.

Presentacidn de los resultados.
MATERIAL Y METODOS

Poblacién a estudiar:

Seincluyeronuntotalde 117 pacientes hipertensos
que acudieron a la consulta de Medicina Internaen
las ciudades de Mérida, San Cristébal, Maracaibo,
Coro, Barquisimeto, Maracay, Valencia, Porlamary
Ciudad Bolivar con una edad comprendida entre
ios 26y 77 anos y cuya presién arterial diastdlicafue
mayor de 90 mmHg y menor de 110 mmHg y que
tampoco tuvieron evidencia de Proteinuria. Se
excluyerontodos los pacientes que tenian o habian
tenido antecedentes de alergia o de hipersensibili-
dad a medicamentos, dermatosis recurrentes, en-
fermedades del colageno, pacientes con insufi-
ciencia renal, en tratamiento con inmunosupreso-
res, afectados por tumores malignos, afectados
con valvulopatia estendtica no intervenida, pacien-
tes embarazadas o con contraindicaciones médi-
cas para recibir el tratamiento.

En todos los casos la presidn arterial se determiné
en posicion sentada, luego de un periodo descan-
so de veinte minutos con un esfingomancmetro de
mercurio y por el método auscultatorio.

Método del procedimiento:

El estudio se comenzé en la Visita 0, donde se
recogian los datos generales del paciente inician-
dose en todos un periodo de lavado con placebo
(Fasel o Fase placebo) durante dos semanas hasta
la Visita 1. Posteriormente se inici6 la Fase Il o fase
de tratamiento con CAPTOPRIL / HIDROCLORO-
TIAZIDA (CAPOZIDER) 25/15 mgs durante un perio-
do de dos semanas hasta la Visita 2. Si en la Visita
2 no se observaba una buena respuesta (presion
arterial diastélica menor o igual a 90 mmHg) se
aumentaba la dosis de CAPTOPRIL / HIDROCLO-
ROTIAZIDA (CAPOZIDER) a 50/25 mgsy se citabaal
paciente en dos semanas mas. Igual procedimien-
to se siguid en la Visita 3. Al llegar a la Visita 4 (8va
semana) el paciente que no redujo la cifra de pre-
sién arterial diastdlica a un valor de 90 mmHg o
menos se retird del estudio.

En todos los casos el medicamento se suministrd
en forma gratuita para garantizar el cumplimiento
del tratamiento. Los pacientes que no acudieron
correctamente a sus controles fueron excluidos del

estudio; igualmente fueron excluidos del estudio
los pacientes que presentaron una presién arterial
diastélica de 90 mmHg o menos a nivel de la Visita
1.

Recoleccién de los datos:

La recoleccién de los datos se realizé por los auto-
res del presente trabajo mediante una ficha de
trabajo a nivel de la consulta de Medicina Interna
respectiva a su localidad.

Las hojas de trabajo fueron numeradas en el extre-
mo superior derecho para mejor control de la infor-
macién, unavez concluido el estudio se recogieron
y se procesaron en la ciudad de Mérida.

Variables a estudiar:

Delos datos de identificacion serecolectaronlas in-
iciales delnombre del paciente, su edad, sexo, ocu-
pacién y talla, también se precisé si el paciente fu-
maba o tenia habitos alcohdlicos.

Si el paciente padecia de enfermedades concomi-
tantes con la hipertension se especificaba el tipo,
duracién y tratamiento que recibia.

Los datos referidos especificamente a la hiperten-
sién comprendieron: Duracidon, medicacién previa
en caso de que la hubiera, su dosificacién diariay
tiempo. En cada visita se recogieron la fecha, pre-
sién arterial sistélica y diastélica, frecuencia cardia-
ca y peso en kilogramos. La dosis prescrita se
marcé con una equis (X) en la casilla correspon-
diente.

Conrespecto alos efectos secundarios, se anoto ia
fecha, gravedad e intensidad de los mismos.

Definiciones:

Para los fines del presente estudio se tomo como
persona normotensa cuando la presion arterial
diastélica fueron de 90 mmHg o menos.

Se clasificé al paciente como hipertenso leve cuan-
do su presion arterial diastélica se encontraba en-
tre 91y 104 mmHg. Este grupo de pacientes se sub-
dividié en un grupo cuya presién arterial diastdlica
se encontraba entre 91 y 94 mmHg (Hipertensos li-
mitrofes, seguin clasificacién anterior de 1a O.M.S.)
y otro grupo cuya presion arterial diastélica se
ubicé entre 95 y 104 mmHg (Hipertenso leve segun
clasificacion anterior de la O.M.S.).

Los pacientes cuya presion arterial diastolicase en-
contrabaentre 105y 109 mmHg fueron clasificados
como hipertensos moderados.



ESQUEMA DE ANALISIS

Una vez recolectados los datos se almacenaron en
lenguaje de bases de datos; posteriormente se agrupa-
ron entablas de distribuciones de frecuencia para cada
unade las variables en estudio. Se construyeron tablas
de contingencia de las variables mas importantes por
sexo. La bisqueda de asociacién serealizd medianteel
X2 (Chi cuadrado) para las tablas de contingencia y
mediante la prueba de t para mediciones pareadas en
las distribuciones de frecuencia en cada visita. Para el
andlisis y procesamiento de la informacion se utilizé el
lenguaje de bases de datos bajo el programa FoxBa-
se+ ver. 2.10 y el paquete estadistico SPSS/PC+ ver
2.0.

RESULTADOS

Seincluyeron untotal de 117 pacientes, 76 mujeres
(65%) y 41 hombres (35%), el promedio de edad fue de
49anos = 11.5D.E. (Rango entre 26 -77 afnos) (Cuadro

1).
CUADRO N° 1

Distribucién de los pacientes por edad y sexo.
Cifras absolutas y porcentuales.
Estudio multicéntrico CAP/HID. 1989

Femenino Masculino Total
Edad N° % N° % N° %
Menorde 30 1 0.9 5 43 6 51
30-39 15 128 5 43 20 17.1
40 - 49 19 16.2 16 13.7 35 29.9
50-59 21 179 8 6.8 29 24.8
60 - 69 18 154 6 5.1 24 20.5
70-79 2 17 1 09 3 26
TOTAL 76 65.0 41 35.0 117 100.0

El peso promedio de los pacientes al inicio del
estudio fue de 74.8 Kgs + 13.1 D.E. (Rango de 49.5 -
122.8 Kgs) (Cuadro 2).

CUADRO N° 2

Distribucién de los pacientes por peso
en la visita 0 en Kg y sexo.
Cifras absolutas y porcentuales.
Estudio multicéntrico CAP/HID. 1989

Femenino Masculino Total
Peso N° % N° % N° %
Menosdes50 1 0.9 0 0.0 1 09
51 -59 11 9.4 0 00 11 9.4
60 - 69 26 22.2 5 43 31 265
70-79 20 1741 15 128 35 29.9
80-89 13 11.1 10 8.5 23 19.7
90 - 99 2 17 9 77 11 9.4
100 - 109 2 17 2 17 4 34
110 o mas 1 0.9 0 00 1 0.9
TOTAL 76 65.0 41 35.0 117 100.0

Alfinal del estudio el peso promedio de los pacien-
tes se ubic6 en 73.5 Kgs = 12.7 D.E. (Rango 48 - 120
Kgs) (Cuadro 3).

CUADRO N° 3

Distribucién de los pacientes por peso
en la visita 4 en Kg y sexo.
Cifras absolutas y porcentuales.
Estudio multicéntrico CAP/HID. 1989

Femenino Masculino Total
Peso N° % N° % N° %
Menosde 50 2 1.7 0 00 2 1.7
51-59 13 11.1 0 00 13 111
60 -69 28 23.9 7 6.0 35 29.9
70-79 18 15.4 15 128 33 28.2
80 -89 9 77 9 77 18 154
90-99 5 43 8 6.8 13 11.1
100 - 109 0 00 2 17 2 1.7
110 o mas 1 09 0 00 1 09
TOTAL 76 65.0 41 35.0 117 100.0

La diferencia de peso observada entre el inicio y el
final del estudio fue significativa p<0.001.



La talia promedio se ubicé en 160 cm = 9.1 D.E.

(Rango de 138 - 186 cm) (Cuadro 4).
CUADRO N° 4

Distribucién de los paclentes
por talla en cm y sexo.
Cifras absolutas y porcentuaies.
Estudio multicéntrico CAP/HID. 1989.

Noventa y siete pacientes no fumaban (82%), 19
pacientes fumaban entre 10 y 20 cigarrillos por dia
(16,20%), sélo un paciente fumaba méas de 20 cigarri-
llos al dia (0,9%). (Gréfico 2).

Femenino Masculino Total
Talla N° % N° % N° %

Menor de 150 16 13.7 0 00 16 13.7
150 - 159 27 23.1 2 17 29 24.8
160 - 169 32 274 20 1741 52 444

170-179 1 09 18 154 19 16.2
180 0 mas 0 00 1 09 1t 09
TOTAL 76 65.0 41 35.0 117 100.0

No hubo diferencias significativas en cuanto al sexo
con respecto alaedad p>0.05, pero si con respecto a

peso y talla p<0.001.

La ocupacion mas frecuente fue oficios del hogar,
51 pacientes (43,6%), profesionales 38 pacientes (32,5%).

(Grafico 1).

GRAFICO N° 2

Distribucién por numero de cigarrillos
fumados al dia. Cifras absolutas.
Estudio Multicéntrico CAP/HID 1989

Ninguno (97 pac.)

21 o més (1 pc.
Hasta 20 (8 pac.

Hasta 10 (11 pac.)

Fuente: plioto multicé
. CAPOZIDE 1989

GRAFICO N° 1

Distribucién por Ocupacién
Cifras Absolutas y Relativas
Estudio Multicéntrico CAP/HID 1989

Otra 3%
3 pacientes

Oficios del hogar 44%
81 pacientes

Estudiante 3% Obrero_ 18%
4 pacientes 21 pacientes
Ocupacién

Fuente: Estudio plloto mutticéntrico
CAPOZIDE 1989

El habito alcohdlico se encontré en 24 pacientes
(20,5%), siendo mas frecuente en hombres (15,4%) con
una diferencia significativa con respecto al sexo
(p<0,0001). (Gréfico 3).

GRAFICO N° 3

Distribucién por hébito alcohélico
Cifras Absolutas y Relativas
Estudio Mutlticéntrico CAP/HID 1989

Sl

W SI 6 (pac.) 18 (pac.) 44%
8% \\\\
NO 70 (péc.) No \ ’

92% 23 (pac.) 56%

Femenino Masculino

Fuente: Estudio piloto multicéntrico
CAPOZIDE 1989




Delos 117 pacientes, 62 (52.99%) no presentaban
enfermedades concomitantes. Treinta y seis pacientes
(30.77%) tenian al menos una enfermedad concomi-
tante, 12 pacientes (10.26%) tenian dos enfermedades
concomitantes, 6 pacientes (5.13%) tenian 3 enferme-
dades concomitantes; s6lo un paciente (0.9%) presen-
taba 4 enfermedades concomitantes. (Cuadro 5).

CUADRO 5

Ndamero de enfermedades
concomitantes presentes.
Cifras absolutas y porcentuales.
Estudio multicéntrico CAP/HID. 1989

NGmero de

enfermedades N° %
Ninguno 62 52.99
Conuna 36 30.77
Con dos 12 10.26
Contres 6 5.13
Con cuatro 1 0.85
TOTAL _ 117 100.0

La obesidad y la hiperlipidemia fueron las dos en-
fermedades concomitantes mas frecuentes (37 pacien-
tes) (31,62%), seguidas de osteoartrosis, diabetes,
ansiedad, enfermedad acido-péptica, depresion y ja-
queca (Grafico 4).

Los medicamentos mas utilizados como tratamien-
to de la hipertension arterial fueron los betabloqueado-
res: 34 casos (22,97%), seguido por los diuréticos y la
Alfametildopa: 22 casos (14,85%) para cada uno. Si-
guieron en orden de frecuencia los inhibidores de la
enzima de conversion (ECA), el Prasozin, la Clonidinay
los bloqueadores de los canales de calcio (Gréfico 5).

En la visita 0 la presion diastdlica promedio fue de

100.3mmHg + 4.9D.E. Rango de 18, también se puede

observar que latensién arterial diastélica promedio fue
disminuyendo a medida que avanzaban las visitas lle-
gando a 83.9 mmHg + 6.3, Rango de 36 en la Visita 4
(Grafico 6) (Cuadro 6).

Ninguna 35 pacientes

Obesidad 26 pacientes

GRAFICO N° 4

Enfermedad concomitante presente
Cifras Absolutas
Estudio Multicéntrico CAP/HID 1989
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Diabetes 7 pacientes

Osteoartrosis 10 pacientes

Hiperlipidemia 11 pacientes

Fuente: Estudio piloto multicéntrico
CAPOZIDE 1989




GRAFICON°5

Tratamiento previo del paciente
Cifras Absolutas
Estudio Multicéntrico CAP/HID 1989

Ninguna
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Betabloqueador
(34 pac)
Blog. de Calcio
(4 pac)
Clonidina
(6 pac.)
. Albabloqueador
Diurético (6 pac.)
(22 pac.)
E.CA.
(16 pac.)
Alfametildopa
(22 pac.)
Fuente: Estudio piioto multicéntrico
CAPOZIDE 1989
GRAFICO N° 6

Presién arterial diastélica por visita
Promedio, valor minimo y valor maximo
Estudio Multicéntrico CAP/HID 1989
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CUADRO 6

Pardmetros estadisticos.
Presioén arterial diastélica en mmHg en cada visita.
Estudio multicéntrico CAP/HID. 1989.

Visita Promedio Desviacién ,
Namero Aritmético Estandar Varianza Rango

Visita 0 100.3 49 24.4 18
Visita 1 99.6 8.7 75.4 38
Visita 2 89.7 8.7 75.4 38
Visita 3 85.4 7.7 59.7 48
Visita 4 83.9 6.3 39.5 36

De los 117 pacientes, 27 (23,1%) presentaban una
presion arterial diastdlica entre 91 - 95 mmHg; 74 pa-
cientes (63,2%) entre 96 - 104 mmHg y sélo 16 pacien-

tes (13,7%) tenian entre 105 - 109 mmHg. (Gréfico 7).

GRAFICO N° 7

Presién arterial diastélica en Visita 0
Distribucién por sexo. Cifras Absolutas
Estudio Multicéntrico CAP/HID 1989
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Fuente: Estudio piloto multicéntrico
CAPOZIDE 1889

Enla visita 1, la presion arterial diastolica promedio
fue de 99,6 mmHg * 8,7 (Rango de 38) (Cuadro 6 y
Grafico 6). Entre 91-95 mmHg se encontraron 29 pa-
cientes (24,8%), entre 96-104 mmHg se encontraron 75
pacientes (64,1%) entre 105 - 109 mmHg se encontra-
ron 13 pacientes (11,1%) (Gréfico 8). No hubo diferen-
cias significativas en la presion diastélica entre la visita
Oy lavisita 1 (p>0,05).

GRAFICO N° 8

Presién arterial diastélica en Visita 1
Distribucién por sexo. Cifras Absolutas
Estudio Multicéntrico CAP/HID 1989
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En la visita 4, final del estudio, el promedio de la
presion arterial diastélica fue de 83,9 mmHg + 6,3
mmHg (Rango de 36) (Cuadro 6 y Gréfico 6). En esta
visita, 106 pacientes (90,6%) presentaron una PAD
menor de 80 mmHg, 6 pacientes (5,1%) entre 91 - 95
mmHg, 4 pacientes (3,4%) entre 96 - 104 mmHg y sélo
un paciente (0,9%) entre 105 - 109 mmHg (Grafico 9).

GRAFICO N° 9

Presién arterial diastélica en Visita 4
Distribucién por sexo. Cifras Absolutas
Estudio Multicéntrico CAP/HID 1989
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Se encontré unadiferencia significativa en la PAD entre
ia visita Oy la visita 1 conrespecto ala visita 4 (p<0,0001).

Conrespecto ala presion arterial sistSlica se obser-
vé un promediode 160 + 18 mmHgenlaVisitaOconun
Rango de 36 mmHg. Al igual que la presién arterial
diastdlica, se observé un descenso de la presion arte-
rial sistélica promedio a medida que avanzaban las
visitas, encontrandose una presion arterial sistélica
promedio paralaVisita 4 de 132.9 = 11.8 mmHg con un
Rango de 70 (Cuadro 7) (Grafico 10)

CUADRO 7

Parametros estadisticos.
Presion arterial sistélica en mmHg en cada visita.
Estudio multicéntrico CAP/HID. 1989.

Visita Promedio Desviacion

Namero Artimético Estandar Varlanza Rango
Visita 0 160.0 18.1 339.1 36
Visita 1 157.3 18.1 339.1 95
Visita 2 141.2 15.9 251.4 90
Visita 3 134.6 13.5 251.4 90
Visita 4 132.9 11.8 140.3 70

Paraelmomentode lavisita 0, se encontraron 5 pacien-
tes (4,3%) con una presién arterial sistdlica entre 120 -
139 mmHg; 47 pacientes (40,2%) entre 140- 159 mmHg,
65 pacientes (55,6%) con presién mayor de 160 mmHg
(Grafico 11).

GRAFICO N° 11
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Presi6n arterlal sistélica por visita
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En la visita 1, la presién arterial sistélica promedio
seencontrabaen 157,3 + 18,1 mmHg conunRango de
95 mmHg. Doce pacientes (10,3%) tenian una PAS
entre 120 - 139 mmHg, 48 pacientes (41,0%) entre 140
- 158 mmHg y 57 pacientes (48,7%) tenian una presién
mayor de 160 mmHg (Grafico 12). Se observé una
diferencia significativa en la PAS entre la visita O y la
visita 1 (p<0,05).

En la visita 4, final del estudio, 9 pacientes (7,7%)
tenian una PAS menor de 120 mmHg, 66 pacientes
(56,4%) entre 120 - 139 mmHg, 37 (31,6%) entre 140 -
159 mmHgy sélo 5 pacientes (4,3%) una presién mayor
de 160 mmHg (Grafico 13). Se encontré una diferencia
significativa en la PAS entre Ia visita 0 y visita 1 con
respecto a la visita 4 (p 0,0001).

GRAFICO N° 12

Presién arterial sistélica en Visita 1
Distribucién por sexo. Cifras Absolutas
Estudio Multicéntrico CAP/HID 1989
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GRAFICO N° 13

Presién arterial sistélica en Visita 4
Distribucién por sexo. Cifras Absolutas
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En general se observé una disminucion tanto de la presion arterial dia

stélica asi como de la presién arterial

sistolica desde la Visita 0 hasta la Visita 1. (Cuadros 8 y 9).
CUADRO 8

Distribucién de la presién arterial diastélica en mmHg en cada visita.
Cifras absolutas y porcentuales.
Estudio multicéntrico CAP/HID. 1989.

Presién Visita 0 Visita 1 Visita 2 Visita 3 Visita 4

diastélica N° % N° % N° % N° % N° %
Menor de 90 0] 0.0 0 0.0 78 66.7 102 87.2 106 90.6
91-95 27 23.1 29 24.8 3 2.6 4 3.4 6 5.1
96 - 104 74 63.2 75 64.1 32 27.4 9 7.7 4 3.4
105 - 109 16 13.7 13 11.1 4 34 2 1.7 1 0.9
TOTAL 117 100.0 117 100.0 117 1000 117 10N n 117 <nnn



CUADRO 9

Distribucién de la presién arterial sistélica en mmHg en cada vislta.
Cifras absolutas y porcentuales.
Estudio multicéntrico CAP/HID. 1989

Presién Visita 0 Visita 1 Visita 2 Visita 3 Visita 4

sistélica N° % N° % N°- % N° % N° %
Menorde120 O 0.0 0 0.0 4 3.4 10 85 9 7.7
120 - 139 5 43 12 10.3 40 34.2 55 47.0 66 56.4
140 - 159 47 40.2 48 41.0 48 41.0 43 36.8‘ 37 31.6
160 0 mas 65 55.6 57 48.7 25 21.4 9 7.7 5 4.3
TOTAL 117 100.0 117 100.0 117 100.0 117 100.0 117 100.0

Al final del estudio 70 pacientes (59,8%) recibian
Capozide 25/15 mg y 47 pacientes (40,2%) recibian
Capozide 50/25 mg (Gréfico 14).

GRAFICO N° 14

Tratamiento indicado al final del estudio
Cifras absolutas y relativas
Estudio Multicéntrico CAP/HID 1989
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Los efectos colaterales no se presentaron en 114
pacientes (97,4%) y solo 3 pacientes (2,60%) presenta-
ron tos como efecto colateral.

DISCUSION

Los resultados del presente estudio muestran la
asociacién entre bajas dosis de CAPTROPRIL / HIDRO-
CLOROTIAZIDA (CAPOZIDER) y la normalizaciénde las

cifras tensionales con bajos efectos colaterales; simila-
res resuitados han sidoreportados a nivel internacional
por varios autores®s788,

Este efecto hipotensor se notd entodas las edades,
sin distincién de sexo y edad al igual que lo reporta
Creisson®,

El efecto hipotensor sobre la presion arterial sistd-
lica (27,1 mmHg en promedio) fue mayor que sobre la
presién arterial diastélica (16,4 mmHg en promedio) io
que pareceria indicar su aplicacién en el tratamiento de
la hipertensién arterial del anciano.

La reduccién de la presion arterial fue claramente
mas efectiva durante la Fase li (Visita 1 a Visita 4) que
durante la Fase | (Visita 0 a Visita 1) (Fase placebo).

La diferencia estadisticamente significativa entre la
presién arterial sistolica de la Visita 0y lapresién arterial
sistdlicade laVisita 1 puede obedecer en parte al efecto
placebo y a las medidas generales (Reduccién de la
ingesta de sal, peso y ejercicio) que se iniciaron en el
paciente, sin embargo la reduccién de la presion arte-
rial sistolica en la Fase Il (Fase de tratamiento (Visita 1
a Visita 4)) fue mas significativa que durante la Fase |
(Visita 0 a Visita 1 (Fase Placebo)).

Como se puede observar por el tratamiento previo
que recibian los pacientes se sigue el esquema rigido
escalonado propuesto por la Organizacion Mundial de
la Salud para el tratamiento de la hipertensién arterial.

Llama la atenci6n la mayor frecuencia de hiperten-
sién en mujeres que en hombres, contrariamente a lo
reportado en la literatura. Sin embargo, dicho fenéme-
no puede obedecer a caracteristicas étnico-culturales
de nuestra poblacién donde las mujeres consultan con
mayor frecuencia los servicios médicos que los hom-
bres.



CONCLUSIONES

El CAP/HID como monoterapia a dosis bajas es
efectivo (91% de respuesta excelente) en el tratamiento
de la hipertensién arterial leve y moderada en todos los
grupos de edad con una baja incidencia de efectos
colaterales.

A pesar de que se observé una diferencia significa-
tiva de la presion arterial sistdlica entre la Visita0 y la
Visita 1 (Fase placebo) (p<0.05), la diferencia encon-
trada entre la Visita 0y la Visita 1 conrespecto ala Visita
4 (Fase de tratamiento) fue mas acentuada (p<0.0001).

Los cambios observados en la presion arterial sis-
télica permiten concluir su eficacia en el tratamiento de
la hipertension del anciano.
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INTRODUCCION

| linfoma de Lennert (LL) se define como la infil-
E tracion ganglionar de células histiociticas epite-
liodes benignas entremezcladas con las células lin-
foides malignas. El origen de estas células epitelio-
des no ha sido aclarado, son probablemente reacti-
vas y no tumorales atraidas por Citokinas. Se pre-
senta en el 3,1% de todos los linfomas siendo mas
frecuente en personas de edad avanzada y en
hombres, con sintomas B frecuentes y compromiso
importante del bazo, higado y médula ésea. El pro-
néstico es desfavorable y se corresponde con las
subpoblaciones linfocitarias*23

Se presenta a continuacion un caso de esta rara
enfermedad con una presentacién ademas atipica.

PRESENTACION DEL CASO

Se trata de una paciente femenina de 23 anos de
edad natural y procedente de Caracas, quién con-

* Residentes del Servicio de Medicina ll.

8 Adjunto del Servicio de Medicina lll.
** Jefe del Servicio de Anatomia Patolégica del Hospital Vargas

de Caracas.

Pt Hematélogos del Banco Municipal de Sangre.
Residente de Cirugia Hospital Los Magallanes.
Correspondencia: Servicio de Medicina lll, Hospital Vargas,
San José, Caracas.
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sulté por una tumoracién supraclavicular izquierda
que aparece un ano antes y aumenta progresiva-
mente de tamano hasta extenderse a la regién sub-
maxilar y a ambos lados del cuello, se acompaia de
fiebre tipo Pel Ebstein, pérdida de un Kg de peso en
el Ultimo mes y sudoracién nocturna. Al examen
fisico se encuentran multiples adenopatias confiuen-
tes en la region supraclavicular, cervical anterior y
submaxilar de ambos lados, de superficie irregular,
consistencia aumentada, fija a planos profundos.
Bazo palpable a 3 cm del reborde costal.

Ingresa con la IDx de Sd Adenomegalico: Linfo-
ma. E: lll Bs Laboratorio: Hb: 9,5 gr/dl; Hto: 30,7%
(hipocrémica microcitica)

GB: 4300, Seg 58%, Linf 36%, Mono 3%, Eos 2%;
Plag 210000; LDH 175 Uds. Rx de térax: Ensancha-
miento mediastinal de mas de 2/3 del diametro tora-
cico, cardiomegalia discreta (Fig.1). TAC toraco-
abdominal: Extensa ocupacién del mediastino, ade-
nopatias paradrticas, bazo aumentado de tamano,
imagen cardiaca aumentada (Fig. 2 y 3). Ecocardio-
grama:; Derrame pericardico moderado. Bx de mé-
dula 6sea: normal. Bx de ganglio: Pérdida de la
arquitectura ganglionar, numerosos acumulos de
células epitelioides ademas de poliformismo celular,
linfocitos atipicos, focos de eosindfilos y células
grandes, conclusion: Linfoma de Lennert (Fig. 4 y 5).



Fig. 2. Tomografia axial computada de toréx obsér-
vese la ocupacién del mediastino.

Fig. 1. Radiografia de toréx. Se observa extensa
ocupacién del mediastino.

Fig. 3. Tomografia axial computada de abdomen.
Bazo aumentado de tamario y adenopatias
paraadrticas.

Fig 4.  Corte histoldgico del ganglio, Linfoma de
Lennert, 10x.




Fig. 5. Corte histolégico del ganglio, Linfoma de
Lennert, obsérvese el acumulo de histioci-
los epiteliodes, 100x.

Se inicia quimioterapia con Ciclofosfamida,
Oncovin, Prednisona, Bleomicina, Adriamicina y
Natulan segun esquema COPBLAN con buena res-
puesta al tratamiento, reduccion de mas del 90% del
mediastino, desaparicion de las lesiones del cuello y
regresion del bazo después del 1er. ciclo. Luego de
un ano de seguimiento, en el Banco Municipal de
Sangre, se han cumplido 8 ciclos de quimioterapia,
recurrieron las lesiones mediastinales a los 11 me-
ses del inicio de la quimioterapia por lo que recibe ra-
dioterapia evolucionando satisfactoriamente.

DISCUSION

Desde la descripcion original de Karl Lennert en
1952* este tipo de Linfoma ha sido objeto de innume-
rables debates, desde el punto de vista de su pre-
sentacién clinica, descripcidn histoldgica, clasifica-
cién y tratamiento, lo cual es objeto de discusion en
el analisis del presente caso.

El LL es mas frecuente en edades avanzadas con
'un promedio de edad de 50 - 60 afos, mas comun en
varones (60 - 70%)'°.

Se presentan sintomas B en el 73% de los casos,
con poco compromiso ganglionar pero frecuente
invasién de higado, bazo y médula ésea (50 - 64%) y
con el 70 al 82% de los sujetos en estadio IV al
momento del diagndstico'®. La paciente tenia 23
anos e importante compromiso ganglionar lo cual es
raro. Sin embargo, se ha descrito heterogeneidad
clinica con casos semejantes a:

1.- Una enfermedad de Hodgkin, con células de

Reed-Sternberg y curso més favorable, 79
meses de sobrevida.

2.- Linfomas no Hodgkin con peor pronéstico,
12 meses de sobrevida o,

3.- Patologias no tumorales en donde no se
observan mitosis y el infiltrado epiteliode es
producto de una reaccidon inmunoldgica,
pero puede existir transformacion maligna'
878 Por lo cual algunos autores prefieren
usar el término Lesion o Reaccion de Len-
nert argumentando que no es una entidad
Unica definida®®®, Si no se observan células
atipicas no debe usarse el termino de LL
quedando restringido a un Linfoma no Hodg-
kin.

Para el momento del diagndstico el estadio clini-
co era lll Bs (sistema de Ann Arbor) con un creci-
miento lento que le permitié 1 ano sin consultar y sin
encontrarse invasion a médula ésea o higado. Este
curso lento se ha observado en algunos raros ca-
sos'®,

Se ha reportado un promedio de vida de 15 a 20
meses (rango de 1-45 meses) por 10 que se conside-
ra como de alto grado de malignidad'. Gaslonde®
reporta tres casos de LL, 2 habian muerto, uno a los
6 y el otro a los 4 meses.

El diagndstico histolégico se bas6é en los si-
guientes criterios: patrén difuso, obliteraciéon de la
arquitectura ganglionar, células epiteliodes en gru-
pos, proliferacion de células linfoides pequefas y
grandes®. Sin embargo es dificil y puede confundirse
con reacciones granulomatosas, linfadenopatia
angioinmunoblastica, u otros linfomas. Se ha repor-
tado una demora en llegar al diagnéstico de 10
meses’'°,

Histolégicamente se incluye en la clasificacion
de Kiel como linfoma de células linfoepitelioides y en
la Working Formulation en el grupo de linfoma malig-
no de alto grado, inmunoblastico de células grandes
con componente linfoepiteliode' 2, Sin embargo no
se ha reportado alto grado de proliferacion celular lo
cual no se corresponde con el fenotipo inmunolégi-
co ni con la sobrevida'.

El prondstico no sélo depende del estadio sino
también de las sub poblaciones linfociticas, si su
origen es de células T el pronéstico sera peor con
promedio de vida de 5 meses vs 35 meses para los
de células B a pesar de que la apariencia morfolégi-
ca sea similar'. Inicialmente se describié como sélo
de células T4



La respuesta al tratamiento es pobre, no esta

bien definido, el tratamiento de eleccién sin embar-
go se sugiere tratarlo como de alto grado de malig-
nidad. La vigilancia ha de ser estrecha y se deben
realizar marcadores celulares previo al tratamiento,
lo cual es dificil por su alto costo y requiere de
personal especializado.
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CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
DEL XI ENCUENTRO DE LA ASOCIACION DE EDITORES
DE REVISTAS BIOMEDICAS VENEZOLANAS

oy 16 de junio de mil novecientos noventa, nos
hemos reunido en la Biblioteca del Instituto de

Medicina Experimental de laUCV, Dr. Humberto Garcia
Arocha para llevar a cabo el Xi Encuentro de ASERE-
ME, lo cual se hizo cumpliendo el siguiente programa:

1.-

Palabras de bienvenida del Presidente de ASERE-
ME Dr. Luis Martinez lturriza (Junta Directiva 1988-
1990). El Dr. Martinez lturriza solicitd de la concu-
rrencia un minuto de silencio por la memoria del Dr.
Tulio Arends fallecido recientemente. El Dr. Marti-
nez destacé las virtudes del Dr. Arends e hizo
énfasis en las estrechas vinculaciones que él man-
tuvo con la Asociacidén desde su fundacion.

Desarrollo del Tema Central: Metodologia de los
Articulos Cientificos.

Titulo, resumen, palabras claves, formato. Dr. Mar-
tinez lturriza. Presidente de ASEREME.

Como introduccién el Dr. Martinez hizo una breve
sintesis histdrica de las publicaciones biomédicas.
Insistié en las diferencias basicas entre Boletin
(formato pequeno, pocas paginas, circulacion in-
trainstitucional, destaca actividades de la institu-
cién, pocos o ningun trabajo original) y las Revistas
propiamente dichas. Destacé la importancia de la
reunién de Vancouver, la aparicidén de las normas
para uniformar las publicaciones biomédicas en
1978. Las Revistas Biomédicas deben tener su
numero de Depdsito Legal (Resolucién aparecida
en Gaceta el 27/07/1979) y el ISSN (Indice que es
como la cédula de identidad de larevista). Elforma-
torecomendado porlas normas Vancouveres de 1/
8 de pliego (28 x 22 cm; un poco mas grande que
una hojatamano carta). La revista debe tener por lo
menos 64 paginas para que tenga lomo donde
poner la identificacion pertinente. En la portada
debe aparecer el nombre de la revista, el ISSN
arriba en el angulo superior derecho, el volumen y

el nimero o los nimeros que corresponda. La
aparicion de la tabla de contenido en ella es opcio-
nal. En relation a los trabajos publicados estos
pueden ser originales, recapitulaciones, presenta-
cion de casos clinicos, revisiones, etc. El Titulo
debe ser corto, concreto, facil de codificar; no debe
pasar de 40 caracteres incluyendo espacios y puntos.

En el resumen, seben aparecer los autores (apelli-
dos e iniciales del nombre)} y el titulo del trabajo en
la parte superior. De preferencia deben tener un
tamano de 12 x 8 cm como una ficha bibliogréfica,
no méas de 150 palabras que digan: el qué, c6mo,
cuando, déndey por qué del trabajo. Frases cortas,
concretas. No deben aparecer en el resumen refe-
rencias bibliogréficas.

Las palabras claves de preferencia no deben ser
menos de 3 ni mas de 10; aunque algunos las
critican, ayudan considerablemente a la indizacion.
Aunque pueden ser seleccionadas por el autor, el
editor es el indicado a hacer la escogencia definiti-
va basado en el MESCH (Index Medicus).

Material y método; resultados y discusién. Dr. Jai-
me Diaz Bolanos. Secretario de Organizacion de
ASEREME.

Por lo extenso del tema a tratar, el Dr. Diaz Bolafios
hizo una corta exposicién y repartié un resumen del
tema. La palabra material se utiliza en articulos
basados en trabajos de laboratorio o experimentos
enanimales. Si eltrabajo es sobre aspectos clinicos
esta seccién se puede llamar Pacientes y métodos.
La metodologia debe ser descrita en forma precisa
que permita a otro investigador repetir la experien-
cia con solo leer esta seccién del articulo. las dro-
gas deben escribirse con sunombre genérico pero
sunombre comercial puede colocarse entre parén-
tesis. Los resultados constituyen el ordenamiento
adecuado de los datos obtenidos; deben ser pre-



sentados en secuencia légicay en base alos datos
masrepresentativos. Se pueden exponer entablas,
gréficos o figuras segun sea lo méas pertinente.

La discusion es la parte mas dificil de escribir, y es
donde los autores deben mostrar su propio criterio
y su capacidad de utilizar la légica cientifica. No
utilice en ellas gréficos, tablas o figuras. Cite las
referencias bibliograficas necesarias sin exceder-
se. No repita lo descrito en la introduccién y resul-
tados.

Bibliografia. Dr. Federico Fernandez Palazzi. Secre-
tario de Relaciones Publicas de ASEREME. En la
introduccion de su intervencién hizo mencién a tra-
bajos del Dr. Agtero donde éste insiste en la baja
frecuencia en quelas publicaciones Latinoamerica-
nas o Latinas en general son citadas en Revistas
Anglosajonas u otras de gran difusién internacional
indizadas en los grandes indexs. Coment6 también
la baja frecuencia en que nuestras publicaciones
periédicas y los trabajos publicados en ellas son
citados en trabajos biomédicos nacionales o del
a&mbito latinoamericano. Insistié en que al final del
articulo debe ponerse Referencias Bibliograficas.
La forma de escribirlas varia si son referencias de
publicaciones peri6dicas, libros, capitulos en li-
bros, etc. Existen muchas formas de reportar las re-
ferencias bibliograficas de publicaciones periodi-
cas y a pesar de las normas de Vancouver no hay
unatotal uniformidad. La forma mas difundida es ia
organizacién por orden de aparicion en el texto,
apellidos e iniciales de los autores, titulos del traba-
jo, nombre abreviado de la publicacién periddica
(segun lo normado), afo, volumen, nimero entre
paréntesis, primera y ultima pagina.

Aspectos éticos del autor, arbitros y editor. Dr.
Rafael E. Vargas-Arenas. Secretario de Actas y Co-
rrespondencia. En la introduccion se insistié prime-
ro que nada en laimportancia que tiene la publica-
cién de un trabajo cientifico para un investigador.
Se definieron los conceptos basicos de moral y
ética aplicados a la publicacién de articulos biomé-
dicos. Se definieron a manera de decélogo las
normas éticas que deben guardar el editor, los
autores, los arbitros respectivamente. Se destacé
lovigilante que esté la asociacion en el cumplimien-
to por parte de las Revistas Biomédicas de las
normas éticas. Se hizo énfasis en lo negativo que
resuita la duplicacién en la publicacién de trabajos
cientificos, como violacion mas frecuente de la ética
en la publicacién. Se analizaron las responsabilida-
des que pueden tener tanto los editores como los

N

autores para que esta aberracidn ocurra. Se men-
ciond la creacién desde hace mas de un afio del
Comité de Etica de ASEREME, constituido por los
Expresidentes de la Asociacién. (Miembros Aseso-
res).

Evaluacion de las publicaciones periddicas biomé-
dicas. Lic. Gustavo Pena, Representante de la Di-
reccién de Informacion del CONICIT. El Lic. Pefa
presentd los resultados de una evaluacién que
realizd en 1986 a publicaciones cientificas venezo-
lanas, incluyendo las no médicas. Estima que des-
de esafecha para acadmuchos de los aspectos han
cambiado favorablemente. Para el momento de la
evaluacion en 1986, las publicaciones biomédicas
tuvieron mayor puntuacion. La mayor parte de los
investigadores venezolanos prefieren publicar en
revistas anglosajonas; pocos lo hacen en las revis-
tas venezolanas o latinoamericanas; algunos enre-
vistas de Medicina Tropical que son las més acredi-
tadas en los medios anglosajones. Las publicacio-
nes cientificas en nuestro pais no reflejan fielmente
la produccion cientifica en lo cualitativo y cuantita-
tivo. Se puede considerar que existe una fuga de
documentos. E! papel del CONICIT en el fomentoy
promocion de Publicaciones Cientificas, ha sido
fundamentalmente financiamiento de algunas re-
vistas; en este sentido mas del 70% del financia-
miento se le ha aportado a dos revistas. La politica
actual del CONICIT es exigirle a la Publicacion que
solicita el financiamiento, un proyecto de tal forma
que el financiamiento por el CONICIT seatransitorio
y la revista subsista en el futuro con autofinancia-
miento. Asi se lograria ayudar a un mayor nimero
de publicaciones.

El Dr. Luis Martinez Iturriza como Editor y Presiden-
te de ASEREME hizo las observaciones pertinentes
de la evaluacién de las publicaciones periédicas
biomédicas. Hizo mencién primero de Ia organiza-
cién, normas y procedimientos de ASEREME, pu-
blicadas por élen Salus Militiae 1986; 11:1-7 y luego
de como debe hacerse la auditoria (evaluacién) de
una Revista. Definié a esta ultima como el conjunto
de normas y procedimientos cientificos utilizados
para evaluar las publicaciones periddicas de una
manera sistematizada e inobjetable. Comprende
cuatro aspectos fundamentales: estructura, conte-
nidos, procesos, resultados y repercusion social
(utilizando la misma nomenclatura de las diferentes
escuelas de auditoria médica).

Indizacién, resultados de LILACS. Lic. Alecia F. de
Acosta, Representante del SINADIB. Lic. AnaTuda-



res. SINADIB. Como introduccion la Lic. Acosta in-
formé: que para solicitud de tarifa de Correo redu-
cida, los Editores deben dirigirse a la Lic. Norma
Arocha. Direccion de Promocion Editorial. Instituto
Auténomo Biblioteca Nacional. Calle Paris cruce
con Caroni. Edf. Macanao, piso 2. Urb. Las Merce-
des. Caracas 1060. A la solicitud se le debe anexar:
ejemplar de la revista y Documento Constitutivo de
la Sociedad o Institucién patrocinante de la revista.
Teléfono directo: 92.9353. Informd que el Boletin de
la Oficina Sanitaria Panamericana, a partir del Vol
107(5), 1989 comenz a suministrar Comunicacién
Biomédica.

La Lic. Ana Tudares explic detalladamente en las
hojas que se llevan a tal efecto, como se ealiza el
proceso de indizacién de los articulos aparecidos
en las revistas biomédicas venezolanas. Hasta el
momento se han enviado 2.708 documentos en 19
diskettes. Elindex MedicusLatinoamericano (IMLA)
registra en textos y discos compactos las publica-
ciones periddicas, libros, tesis y publicaciones
periédicas de las Instituciones registradas en BIRE-
ME, procedentes de 16 paises. Lasuscripcidnanual
de la Base de Datos LILACS (Literatura Latino
Americana en Ciencias de la Salud), en 4 diskettes
compatibles con IBM, tiene un costo de $ 120
(ciento veinte délares) y puede adquirse en la Bi-
blioteca de la Facuitad de Medicina-UCV, sede del
SINADIB.

Derecho de palabraal Dr. Pedro Navarro, Miembro
de la Comision Cientifica de la Federacién Médica
Venezolana. El Dr. Navarro anuncié el Premio Al
Rivas Gomez a la mejor Revista Médica Venezola-
na. El proyecto del premio pas6 al Comité Ejecutivo
y debe ser aprobado por la Asamblea de 1a Federa-
cién en noviembre de 1990. Bases: Premio Anual.
El premio sera otorgado el dia del médico del aio
1991. Publicacién Periédica Venezolana en el area
de la salud. Deben cumplirse las normas de la
UNESCO/Vancouver para este tipo de publicacio-
nes. Registrada en ASEREME y aparecer en Indi-
ces Internacionales. Debe tener Depdsito Legal e
ISSN. Los articulos deben tener Bibliografia Médica
Venezolana. Aparecer regularmente. Tener méas de
4 anos. Por lo menos 50% deben ser articulos
originales y venezolanos. Jurado: Miembros de
ASEREME y de la FMV.

Preguntas y Respuestas. Dr. V. Bosch. Felicita a
ASEREME por la calidad lograda en los encuentros
anuales. Se debe informar a los Editores que usen
las medidas internacionales en los articulos. Deben

hacerse cursos con mayor frecuencia. A los coau-

tores se les deberia solicitar permiso para aparecer

y cuando un articulo vaya a ser publicado en lahoja

de solicitud deberia venir el consentimiento no sélo

del autor sino también de los coautores. Coment6

el éxito logrado por el SINADIB en el curso de estos
afnos. Sugirié que deberia estructurarse un Comité

Editorial de ASEREME para evaluar la calidad edi-
toriai de las publicaciones biomédicas venezola-
nas.

Los Doctores Martinez |., Vargas-Arenas y Diaz
Bolanos hicieron algunas observaciones sobre los
puntos tocados por el Dr. Bosch. Insistieron en que
el namero de tablas, referencias bibliogréficas e
ilustraciones debe ser limitado. .

Ei Dr. M. Lucani comentd que los autores deben

asesorarse bien en la parte estadistica de la publi-
cacion. El Dr. M. Troccoli comentd que se debe
insistir en que las referencias bibliogréaficas de auto-
res venezolanos aparezcan en nuestras publica-
ciones; que el SINADIB debiera crear unas normas
a ser enviadas a las revistas, relativas al arbitraje.

Los arbitros deberian opinar sobre la forma y no
sobre el contenido. Los Doctores Vargas-Arenas y
Fernandez Palazzi hicieron observaciones sobre
los arbitros y que el nombramiento de éstos debe
quedar a discrecién del Comité de Redaccion. El
Dr. Martinez |., comentd las particularidades y difi-
cultades que tiene en Venezuela el hecho de recu-
rrir a los arbitros y lo que ™ hace dificil. EI Dr.

Navarro emitié una opinién similar. El Dr. H. Stege-

mann hizo varias observaciones: no hay suficientes
arbitros en Venezuela; deben haber comisiones
éticas en los Hospitales para los trabajos clinicos;
se debe anunciar ademas del genérico, el producto
patentado, por fa gran variabilidad que hay de un
genérico a otro de su mismo tipo pero pertenecien-
te a otro laboratorio; importante la divulgacionde lo

que se ha dicho en este Encuentro y otros comen-

tarios generales. '

10.-Asamblea General de ASEREME. El Dr. Vargas-

Arenas, Secretario de Actas y Correspondencia de
la Junta Directiva de ASEREME di6 lectura al resu-
men de las 9 reuniones ordinarias realizadas por
ella de junio de 1989 a junio de 1990 (resumen del
libro de actas de las reuniones ordinarias).

La Secretaria de ASEREME, Lic. Haydeé Carballo,
en ausencia del Secretario de Finanzas, Dr. Solén
Suérez presentd el balance del ditimo afo: Ingre-
sos (saldo anterior, méas depositos, mas intereses):
Bs.42.414,42. Egresos: Bs. 5.828,75. Quedandoen
caja para el nuevo periodo Bs. 36.585,67.



Se entreg6 un trabajo sobre la situacion actual de
las Revistas Biomeédicas Venezolanas, realizado
por la Lic. Haydeé Carballo, revisado por la Lic.
AleciaF. de Acosta y financiado por el Dr. Federico
Fernandez Palazzi. Totales: Revistas indizadas en
el IMLA = 47. Revistas publicadas a partir de 1989-
1990 = 4. Revistas de publicacion regular = 37.
Revistas de publicacionirregular = 29. Se entrega-
ron ademas fotocopias de las exposiciones sobre
Auditoria de las Publicaciones Periédicas (Dr. Mar-
tinez 1.} Material, métodos, resultados y discusion
(Dr. J. Diaz Bolafos), y formato de compromiso
Autor/Editor (Dr. R. Vargas-Arenas).

ElDr. L. Martinez ., propuso que se incorporaran a
la Junta Directiva de ASEREME, un Representante
del CONICIT y uno de ASOVAC. La propuesta fue
aprobada por unanimidad. Quedaron elegidos como
representantes el Lic. Gustavo Pefia (CONICIT) y el
Dr. Vidal Rodriguez Lemoine (ASOVAC).

Se procedid ala eleccién de la Junta Directiva para
el periodo 1990-1992, la cual qued6 constituida
por: Presidente: Dr. Rafael Vargas-Arenas, Secreta-
rio de Organizacion: Dr. Jaime Diaz Bolafos, Secre-
tario de Relaciones Pablicas: Dr. Federico Fernan-

dez Palazzi, Secretario de Finanzas: Dr. Solon Suarez.
Secretario de Actas y Correspondencias: Dr. He-
bert Stegemann, Representantes del SINADIB: Lic.
AleciaF, de Acostay Dr. Carlos Rodriguez Estrada.
Representante al CONICIT: Lic. Gustavo Pefia,
Representante de ASOVAC, Dr. Vidal Rodriguez
Lemoine.

El Dr. Vargas-Arenas como nuevo Presidente de
ASEREME entreg6 al Dr. Luis Martinez lturriza un
Diploma donde se hace constar su condicién de
Asesor de ASEREME, cargo que por derecho de
ex-Presidente le corresponde; con estanueva cate-
goria pasé a formar parte del Comité de Eticade la
Asociacion. El Dr. Vargas-Arenas di6 lectura e hizo
entrega del acuerdo de los Miembros de la Junta
Directiva saliente, donde se le hace un reconoci-
miento al Dr. Martinez lturriza por su constacia y
dedicacién en el desempeno de su cargo, y por la
proyeccidn alcanzada por ASEREME en estos ulti-
mos 4 aios enque él estuvo a cargode la Presiden-
cia.

11.-Se hizo una exhibicion y demostracion de la Base

de Datos LILACS.
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