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La medicina y la investigacion

La relacion entre la medicina y la investigacion parece una concordancia natural, al menos desde el
momento en el que la actividad médica dejo de lado los aspectos irracionales y magicos para afirmar-
se en conocimientos adquiridos y razonamiento logico. En ese camino, la bisqueda de recursos para
aliviar el sufrimiento de la humanidad lleva naturalmente a la busqueda de nuevos conocimientos, ya
sea para la clasificacion etiologica, la comprension fisiopatoldgica o la terapéutica curativa o paliativa.

Podriamos concluir entonces que toda persona ligada a la actividad médica hace o deberia hacer in-
vestigacion, pero esta afirmacion requiere de algunas precisiones.

La primera es la disponibilidad de tiempo. Quienes trabajan en la actividad médica saben que el trato
directo con el paciente, los métodos de diagndstico y tratamiento o las tareas de prevencion y educa-
cion en la comunidad, limitan el tiempo dedicado a la recoleccion de datos, analisis y reflexion.

Unido a esto, la investigacion en el campo de la salud se ha profesionalizado y hecho mas compleja
en muchos aspectos, demandando mas tiempo. En nuestro medio, al igual que en muchas partes del
mundo, es muy frecuente ver que los profesionales de la investigacion en salud provienen de carreras
que se imparten fuera de las facultades de medicina; esto no deberia sorprendernos, la historia esta
llena de cientificos provenientes de otras disciplinas que han hecho aportes sustanciales a la medicina,
baste nombrar a Louis Pasteur para no fatigar con mas ejemplos.

Vistas estas limitaciones, uno podria preguntarse cual puede ser la razon para seguir afirmando que la
tarea de investigacion es una parte fundamental en la formacion y en la tarea del médico.

Un primer aspecto a resaltar es que se puede atender las tareas propias de la actividad médica y ha-
cer investigacion basada en el trabajo en equipo. Al realizar tareas de investigacion, bien planeadas
y ejecutadas en los colectivos de trabajo (policlinicas, salas de hospital, etc.), se multiplica el tiempo
disponible y mejora el producto.

En segundo lugar, los hallazgos de nuestras investigaciones son importantes para nuestro medio y en
¢l debemos difundirlo, pero no debe descartarse el alcance universal de las investigaciones uruguayas.
En un rdpido andlisis de una base de datos internacional (PubMed-NIH EE.UU.) observamos que en
lo que va del siglo XXI nuestra Facultad ha aportado al mundo mas de 900 trabajos cientificos (mas de
170 de ellos realizados en el Hospital de Clinicas).

Por ultimo, un punto sustancial que no por reiterado debemos soslayar: la investigacion vale por los
aportes que hace al conocimiento universal, pero también por la preparacion de individuos capaces de
observar, clasificar, reflexionar y resolver problemas. Estas tareas son imprescindibles en el laborato-
rio, pero también lo son en el consultorio, la comunidad o la sala del hospital. El Plan de Estudios de la
carrera de Doctor en Medicina incluye los Ciclos de Metodologia Cientifica, que aportan herramientas
para esta tarea, pero esta actividad no puede reducirse a la etapa de formacion del estudiante sino que,
al igual que otras actividades ligadas a la medicina, requiere de una formacién y aplicacién continuas.

Editorial. An Facultad Med (Univ Repib Urug). 2018; 5(2):10-11 10
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Deberiamos alejar de nuestra Facultad, el concepto de que la investigacion es una tarea reservada a
los entusiastas de ese tema, una forma de abultar un curriculum o una tarea que hay que cumplir como
condicion para obtener el titulo. La creacion de conocimientos (en todas las dimensiones de la activi-
dad médica) es un aporte a la cultura y ademas ayuda a preparar mejor a los profesionales. Plantearse
el paciente como un problema a resolver, antes que un sujeto al que se le aplica un esquema, no es otra
cosa que utilizar el método cientifico en el razonamiento clinico y es un aporte para una medicina de

mayor calidad.

Comité Editorial de AnFaMed
Dr. Eduardo Migliaro

Editorial. An Facultad Med (Univ Repib Urug). 2018; 5(2):10-11 11



AnFaMed - ISSN: 2301-1254 http://dx.doi.org/10.25184/anfamed2018v5n2a10 Revisidn invitada

Genoma Humano. Aspectos estructurales
Human Genome. Structural Aspects
Genoma Humano. Aspectos estruturais

Guillermo Lamolle!y Héctor Musto!”

Resumen:

El genoma humano, como el de todos los mamiferos y aves, es un mosaico de isocoros, los que son
regiones muy largas de ADN (>> 100 kb) que son homogéneas en cuanto a su composicion de bases.
Los isocoros pueden ser divididos en un pequefio nimero de familias que cubren un amplio rango de
niveles de GC (GC es larelacién molar de guanina+citosina en el ADN). En el genoma humano encon-
tramos cinco familias, que (yendo de valores bajos a altos de GC) son L1, L2, H1, H2 y H3. Este tipo
de organizacidn tiene importantes consecuencias funcionales, tales como la diferente concentracion
de genes, su regulacion, niveles de transcripcion, tasas de recombinacion, tiempo de replicacion, etc.
Ademas, la existencia de los isocoros lleva a las llamadas “correlaciones composicionales”, lo que sig-
nifica que en la medida en que diferentes secuencias estan localizadas en diferentes isocoros, todas sus
regiones (exones y sus tres posiciones de los codones, intrones, etc.) cambian su contenido en GC, y
como consecuencia, cambian tanto el uso de aminoacidos como de codones sinénimos en cada familia

de isocoros. Finalmente, discutimos el origen de estas estructuras en un marco evolutivo.

Palabras clave:

Genoma humano, isocoros, correlaciones composicionales, contenido en GC, evolucion.

Abstract:

The human genome, as the genome of all mammals and birds, are mosaic of isochores, which are
very long streches (>> 100 kb) of DNA that are homogeneous in base composition. Isochores can be
divided in a small number of families that cover a broad range of GC levels (GC is the molar ratio of
guanine+tcytosine in DNA). In the human genome, we find five families, which are (going from GC-
poor to GC-rich) L1, L2, H1, H2 and H3. This organization has important consequences, as is the case
of the concentration of genes, their regulation, transcription levels, rate of recombination, time of repli-
cation, etc. Furthermore, the existence of isochores has as a consequence the so called “compositional
correlations”, which means that as long as sequences are placed in different families of isochores, all
of their regions (exons and their three codon positions, introns, etc.) change their GC content, and as
a consequence, both codon and amino acids usage change in each isochore family. Finally, we discuss
the origin of isochores within an evolutioary framework.

Laboratorio de Organizacion y Evolucion del Genoma, Unidad de Genémica Evolutiva, Facultad de Ciencias,
Montevideo, Uruguay.
*Contacto: hmusto@gmail.com
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Keywords:
Human Genome, Isochores, Compositional Correlations, GC Content, Evolution.

Resumo:

O genoma humano, como todos os mamiferos e aves, ¢ um mosaico de isocéricas, que sao muito
longas regides de ADN (>>100 kb) que sdo homogéneos na sua composi¢ao de base. Isdbquos podem
ser divididos em um pequeno nimero de familias que cobrem uma ampla gama de niveis de GC (GC
¢ arazao molar de guanina + citosina no DNA). No genoma humano, encontramos cinco familias, que
(variando de valores baixos a altos de GC) sao L1, L2, H1, H2 e H3. Este tipo de organizagdo tem
importantes conseqiiéncias funcionais, como a diferente concentracao de genes, sua regulacdo, niveis
de transcrigdo, taxas de recombinac¢do, tempo de replicagdo, etc. Além disso, a existéncia de isocori-
cas portada chamado “correlagdes de composicao”, o que significa que, na medida em que diferentes
sequéncias estio localizados em diferentes isocoricas, todas as regides (exs e trés posi¢des de coddes,
intrs, etc.) mudam seu conteudo em GC e, como consequéncia, alteram tanto o uso de aminoacidos

quanto de codons sindnimos em cada familia de isdcoros. Finalmente, discutimos a origem dessas

estruturas em uma estrutura evolucionaria.

Palavras-chave:

Genoma humano, isocoros, correlagdes composicionais, conteido em GC, evolugao.

Introduccion

Obviamente, para comenzar este articulo debe-
mos definir nuestro objeto de estudio, o sea, pre-
guntarnos qué es un genoma. Mas alla de distintas
definiciones que se pueden proponer, podriamos
decir, desde un punto de vista operativo, que un
genoma es el conjunto completo del ADN dentro
de una célula. Por lo tanto, en eucariotas el geno-
ma es el ADN que se encuentra en el nucleo, en
las mitocondrias y, en el caso de hablar de plan-
tas, en los cloroplastos. En este articulo nos re-
feriremos en forma exclusiva al genoma nuclear.
Desde una amplia perspectiva, el estudio de la or-
ganizacion y evolucion de los distintos genomas
(eucariotas, procariotas, virales) resulta de interés
para diversas areas de la biologia. Por ejemplo,
para los bidlogos moleculares es de importancia
saber como se organiza el material hereditario y

como se distribuyen las secuencias codificantes

Lamolle G. y Musto H. Genoma Humano. Aspectos estructurales. An Facultad Med (Univ Repub Urug). 2018; 5(2):12-28

(aquellas que son transcriptas a ARN mensajero
(ARNm) y luego éste es traducido a proteinas)
en los cromosomas; cudl es el complemento total
de genes, cudl es su distancia media; el numero
de intrones, conocer los sitios especificos en que
aumenta la tasa de mutacion y recombinacion; la
posible influencia de la composicion gendmica
(frecuencia de bases) para comprender el bandeo
y los rearreglos cromosomicos asi como la estruc-
tura de la cromatina, etc. Desde una perspectiva
complementaria, los bidlogos moleculares espe-
cialistas en genomica intentan disecar las bases
moleculares, bioquimicas y biofisicas que puedan
subyacer a las caracteristicas antes mencionadas.
Finalmente, aunque no por ello menos importan-
te, los evolucionistas comparan los distintos tipos
de organizacion gendmica para tratar de conocer

los factores causales que determinaron los cam-
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bios, a veces drasticos, que se encuentran entre
los distintos niveles de complejidad evolutiva,
desde los virus y procariotas hasta los mamiferos
y plantas superiores.

Naturalmente, los avances en esta ciencia han
provocado una revolucion no solamente en las
ciencias llamadas ‘“basicas”, sino también en
aplicaciones concretas para intentar comprender
incluso los sistemas bioldgicos mas complejos,
como ¢l cerebro humano. Quizas sea conveniente
desde el inicio distinguir la genética de la geno-
mica: mientras que la primera se dedica (en lo
esencial) a estudiar genes individuales (o pocos)
a fin de comprender su funcionamiento y rol en la
herencia de determinados caracteres, la gendmica
estructural utiliza fundamentalmente la secuen-
ciacion del ADN y mediante el uso de herramien-
tas computacionales (la llamada bioinformatica)
ensambla los fragmentos obtenidos a fin de re-
producir su orden en el genoma original, localiza
e individualiza los genes y, fundamentalmente,
analiza la funcion, estructura y evolucion de los
genomas completos.

Para la ciencia de la gendmica, ocurri6 una gran
revolucion cuando se desarrollaron las técnicas
bioquimicas y de bioinformatica que permitieron
el secuenciado del primer organismo de vida. Esto
ocurrié en 1995 cuando se publicéd la secuencia
completa y el numero y tipo de genes de la bac-
teria Haemophilus influenzae, que es un organis-
mo de vida libre, con un genoma relativamente
pequeno de 1.830.140 pares de bases (pb) y que
codifica solo 1.740 genes). Es necesario aclarar
que a este genoma se lo considera “pequefio” ya
que, por ejemplo, el genoma humano, como ve-
remos mas adelante, tiene aproximadamente 3 x
10° pb, distribuidos en 23 cromosomas y codifica
para aproximadamente 20.000 o 25.000 genes... o
sea, en cifras “redondas”, mientras que el genoma

tipico de las bacterias tiene un tamafo en el entor-
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no de 1,5x10° pb a aproximadamente 10x10° pb,
los mamiferos tenemos genomas de 2 o 3 x 10°
pb, lo cual implica que nuestros genomas tienen
tres ordenes de magnitud mas ADN que el “pro-
cariota promedio”. Ademas, en procariotas suele
haber un solo “cromosoma” de permutacion cir-
cular, mientras que en mamiferos encontramos
habitualmente mas de 20 cromosomas lineales.

Naturalmente, la publicacion de la secuencia
genomica completa de H. influenzae constituyo
un mojon y marcé un salto cualitativo en lo que
se refiere a la genomica. En poco tiempo, otros
procariotas fueron secuenciados (Mycoplasma
genitalium fue el segundo)... y desde ese momen-
to, el mundo de la gendémica ya no seria el mis-
mo. Y el crecimiento de los genomas completos
disponibles, con la anotacion de sus respectivos
genes, ha sido exponencial. En las lineas siguien-
tes nos centraremos en las caracteristicas gene-
rales del genoma humano. Si bien los primeros
borradores fueron publicados en el 2001, @ ©9 Ja
cobertura y la exactitud de la secuencia se siguen
mejorando permanentemente. En las siguientes
lineas haremos una breve revision de las princi-
pales caracteristicas estructurales y evolutivas del
genoma humano.

El genoma de los vertebrados

A principios de la década de 1920, Hans
Winkler® acufi6 el término “genoma” para defi-
nir a la totalidad de genes (en una célula haploide)
de un organismo. Naturalmente, las secuencias
no codificantes y de otro tipo, como por ejemplo
los transposones (secuencias con la potencialidad
de moverse de un sitio a otro del genoma), las
secuencias reguladoras de la actividad génica,
los pseudogenes (“reliquias” de secuencias que
fueron activas en el pasado, pero que perdieron
su funcidén y comienzan a acumular mutaciones),
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los intrones (secuencias que interrumpen la parte
codificante de los genes y que no estan represen-
tados en el ARNm maduro ni, por lo tanto, en la
proteina), etc., no eran conocidas en ese momento
y por lo tanto no fueron incluidas en la definicion.

La diferencia mas clara entre los organismos
vivos esta dada por la ausencia o presencia de
un compartimento nuclear definido en el que se
encuentra el genoma. Los organismos sin nu-
cleo son llamados colectivamente “procariotas”
mientras que el otro grupo esta constituido por
los “eucariotas”. Las bacterias y las arqueobacte-
rias son procariotas, mientras que el resto de los
seres vivos, incluyendo los mamiferos y plantas
superiores, somos eucariotas. A nivel de orga-
nizaciéon gendmica también existen diferencias
significativas entre ambos tipos de organismos.
Por ejemplo, el genoma de los procariotas es en
la amplisima mayoria de los casos, una molécu-
la inica de ADN de permutacién circular, cuya
longitud en pares de bases puede ir de menos de
5x10° (sobre todo en bacterias parasitas intrace-
lulares obligatorias) hasta 1x107, y en la cual los
genes se encuentran distribuidos en forma muy
compacta, siendo por lo tanto la mayor parte del
ADN codificante (transcripto a ARN) o con fun-
ciones regulatorias.

En los organismos eucariotas la situacion es ra-
dicalmente diferente. En primer lugar, el material
genético estd organizado en moléculas de ADN
lineales individuales (que junto con determina-
das proteinas constituyen los cromosomas) en las
cuales dos genes ligados (situados uno a conti-
nuacion del otro) se encuentran, en general, se-
parados por distancias del orden de pocos cientos
(en eucariotas unicelulares) a varias decenas de
miles de pb (en plantas y animales “superiores”).
En segundo lugar, la cantidad de ADN por geno-
ma haploide (cantidad de ADN de los gametos)
varia desde aproximadamente 2,5x10” pb para
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eucariotas unicelulares, hasta valores del orden
de 10" pb para algunas plantas y anfibios. A su
vez, el numero de genes es de aproximadamen-
te 4x10> hasta 10* en procariotas; 5x10° en euca-
riotas unicelulares y 2,5x10* en mamiferos (ver
lista completa en https://www.ncbi.nlm.nih.gov/
genome/).

Cuando se considera la gran cantidad de ADN
por genoma haploide que caracteriza a los or-
ganismos estructuralmente complejos como los
vertebrados y plantas superiores, surge inmediata-
mente el problema de como este material genéti-
co se organiza. Efectivamente, es posible postular
que debe existir algun tipo de “orden” que, entre
otras funciones, habilite que los miles de genes de,
por ejemplo, un mamifero, se expresen en forma
ordenada, tanto desde el punto de vista espacial
(entre los distintos tejidos del organismo) como
temporal (durante las distintas fases del desarro-
llo). La magnitud del problema resulta mas obvia
si consideramos que la totalidad de las secuencias
codificantes (o sea, solo los exones) representan,
por ejemplo en mamiferos, menos del 1% de todo
el ADN nuclear. Algunos otros puntos vinculados
con el mismo problema organizativo son:

1) ¢existen diferencias entre las zonas del ge-
noma —y de la cromatina— en las que se ubican
los genes housekeeping (en castellano “amas de
casa”, que son las secuencias que se transcriben
todo el tiempo en todas las células del organis-
mo) y los espacial o temporal especificos?;
2) determinadas caracteristicas morfologicas de
los cromosomas metafasicos, como las bandas,
Jtienen una contrapartida a nivel de la organiza-
cion gendmica?;
3) esta organizacidon gendmica ;es conservada a
lo largo de la evolucion?, o sea, organismos em-
parentados filogenéticamente ;presentan un tipo
de organizacion gendmica similar? Estas y otras
preguntas intentaremos analizar en los siguien-
tes parrafos.
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Organizacion del genoma en
isocoros

Una caracteristica importante y crucial de la
organizacion gendmica de todos los mamiferos
(incluyendo, por cierto, a humanos) y que ha ge-
nerado mucha polémica entre los especialistas en
el tema, es la presencia de zonas o regiones que
difieren significativamente entre si en la frecuen-
cia relativa de las cuatro bases que constituyen el
ADN. Este tipo de organizacion (que veremos la
importancia fisioldgica que tiene), fue descubierto
hacia mediados de los 70 del siglo pasado por el
grupo liderado por Giorgio Bernardi, previo a que
se descubriesen las técnicas de secuenciacion®
@O Cuando el ADN gendémico nuclear de
vertebrados o plantas superiores es centrifugado
bajo determinadas condiciones®, las moléculas
de ADN se separan de acuerdo a su composicion
de bases en un nimero discreto de familias, las
que, a su vez, estan definidas por diferentes ni-
veles de contenido en GC (contenido molar de
las bases guanina + citosina). Estos segmentos
fueron denominados “isocoros”, o sea, “regiones
iguales”. El nombre se debe a su caracteristica
fundamental, o sea, que dentro de un isocoro la
composicion de bases, definida como contenido

en GC, varia relativamente poco.

Isocoros (> 300 Kb)

12 H2 L1 Hl

Degradacion durante

Fragmentos de ADN (aprox. 100 Kb)
| | O O ) . S

L2 H2 L1 Hl

Lamolle G. y Musto H. Genoma Humano. Aspectos estructurales. An Facultad Med (Univ Repub Urug). 2018; 5(2):12-28

http://dx.doi.org/10.25184/anfamed2018v5n2a10

la preparacion del ADN

Revision invitada

En la Figura 1 se muestra como fueron descu-
biertas estas estructuras. Dado el tamafio gigantes-
co de cada molécula de ADN de cada cromosoma,
es imposible aislarlas para su posterior analisis (en
este caso ultracentrifugacion) sin que se rompan
al azar. El estudio de los perfiles obtenidos en la
ultracentrifuga evidencia que la estructura mas
probable es la que se muestra en la figura, que po-
demos resumir en:

a) el genoma es composicionalmente hetero-
géneo (lo cual contrariaba la opinién domi-
nante a mediados de los 70, cuando fueron
hechos estos descubrimientos),

b) hay determinados isocoros (definidos por
su contenido en GC%) mas frecuentes que
otros,

¢) los isocoros miden minimamente 100.000
pb (o sea, 100 kb) y la transicion entre ellos
es relativamente brusca,

d) existen cinco familias de isocoros: dos de
ellas “pobres” en GC (L1 y L2), y tres con
un contenido mas elevado en estas bases
(H1, H2 y H3). Desde el punto de vista de su
contenido relativo, las familias L constituyen
(juntas) el 63% del genoma, mientras que las
H son el 24,3%, 7,5% y 4,7%, respectiva-
mente (Figura 2a);

Figura 1. Esquema de la or-

ganizacion en isocoros del
L1 H3 genoma humano. Se aprecia
la estructura en “mosaico”,
en el que los isocoros se al-
ternan sin un orden especi-
fico. Durante la preparacion
para su analisis en la centri-
fuga, se degradan por accion
mecanica, a fragmentos de
aproximadamente 100 kb.

Fuente: elaboracion propia.

L H3
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e) las distintas familias de isocoros se hallan
alternadas sin un orden especifico (Figura 1),
por lo tanto los genomas de los vertebrados
(particularmente de mamiferos y aves) estan
formados por un verdadero mosaico de iso-
coros(ver mas adelante).

1200 37.1% 30

1000 -

800 - 23.0% 24.9% 20 -

26.1
15.3
600
12.4%
400 10 73
4.2
200 2.6% 1.9 |:|
0 - o J - ]
L1 12 Hl  H2 H3

L1 L2 H1 H2 H3

Mb
Genes por Mb

Figura 2. A la izquierda se muestra el perfil composi-
cional de las familias de isocoros del genoma humano.
Cada barra representa las cantidades relativas (en %)
de los componentes principales respecto al total del
genoma. A la derecha se grafica el nimero de genes
por Mb en cada una de las familias de isocoros.

Fuente: elaboracion propia.

Este “perfil composicional” del genoma huma-
no es practicamente idéntico al de la mayor parte
de los mamiferos, lo que sugiere que el contenido
en GC de los isocoros puede ser el resultado (y
estar sometido) a la accion de la seleccion natu-
ral. Es importante tener en cuenta qué significa
“familia” de isocoros. Cuando se afirma que en el
genoma humano hay cinco familias de isocoros,
no se debe entender que los unicos valores posi-
bles son los que definen a L1, L2, HI, H2 y H3,
sino que en realidad estos valores son los mas re-
presentativos (medios) de cada familia, y el resto
se distribuye en forma normal alrededor de cada
valor medio®®®106),

En la Figura 3 se muestra el patron de isocoros
(parte coloreada) de los cromosomas 1,2 y 3 del
genoma humano, y debajo de cada uno de ellos,
la ubicacion de los genes en los mismos (en ne-
gro). Es importante destacar que para los demas
cromosomas (datos no mostrados), el patréon es

esencialmente el mismo.
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Figura 3. Se muestra la distribucion de las familias

Genes por ventana de 100 Kb

de isocoros (en color) de los cromosomas humanos
1, 2 y 3, indicando el contenido en GC (ordenadas) y
la posicion, medida en Mb (abscisas). Las zonas “en
blanco” constituyen o regiones con muy baja calidad
de secuencia, o los centromeros. Los cromosomas es-
tan dibujados en proporcion a su longitud. Debajo de
cada uno de ellos (en negro), se muestra (en la misma
escala) donde estan ubicados los genes en cada cro-
mosoma.

Para visualizar la organizacion en isocoros se
“cortd” cada cromosoma en fragmentos no so-
lapantes de 100 kb, y a cada fragmento asi ob-
tenido se le calculd el contenido en GC. Luego,
cada barra fue coloreada de acuerdo a la siguiente
clave: GC<37%, color azul (isocoros L1); entre
37% y 41%, celeste (isocoros L2); entre 41% y
46%, amarillo (isocoros H1); entre 46% y 53%,
anaranjado (isocoros H2), y finalmente GC%>53,
rojo (isocoros H3). Varias conclusiones se pueden
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extraer de esta figura. La primera, y mas obvia, es
que los métodos computacionales directos, o sea,
la observacion fragmento por fragmento, confir-
man que los cromosomas humanos son un mo-
saico de isocoros. Segundo, la mayor parte de los
cromosomas (sobre todo de los mas largos) esta
conformado mayoritariamente por isocoros L1 y
L2. Tercero, los isocoros mas ricos en GC (H2 y
H3, anaranjados y rojos) tienden a estar ubica-
dos hacia los telomeros (extremos) de los cromo-
somas. Cuarto, el patron de distribucion de los
isocoros es cromosoma-especifico, aunque existe
una tendencia a que, en promedio, los cromoso-
mas mas pequefos tengan mas iSOcoros ricos en
GC.

Consecuencias de la organizacion
en isocoros

El descubrimiento en si mismo de que el geno-
ma de los mamiferos es composicionalmente dis-
continuo, constituyo una sorpresa. Efectivamen-
te, asumiendo que nuestro genoma seguia “las
reglas” del genoma de los procariotas, se pensaba
que, al igual que sucede con las bacterias, el geno-
ma “mamifero” iba a oscilar muy poco alrededor
de su valor medio (que es aproximadamente 39-
40% de GC). Pero a medida que se profundizaba
en el tema, se comenz6 a comprender que esta
heterogeneidad composicional estaba asociada a

diversas caracteristicas!V®.

a) Distribucion de genes

En principio, se podia asumir una hipétesis muy
razonable. Asumiendo, como muestra la Figura
2a, que la frecuencia de cada familia de isocoros
es diferente, siendo, como dijimos mas arriba, las
pobres en GC (L1 y L2) el 60% del genoma, en-
tonces resultaba 16gico pensar que el 60% de las
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secuencias génicas (que codifican para proteinas)
iban a estar ubicadas en L1 y L2. Sin embargo,
esto no solo no es cierto sino que, en realidad,
sucede precisamente lo contrario: hay mas genes
cuanto mas ricos en GC son los isocoros, llegan-
do a ser la relacion aproximadamente entre H3
(2,6% del genoma) y L1+L2 (60% del genoma)
aproximadamente 4,3 (ver Figura 2b y la ubica-
cion de los genes por cromosoma en la Figura 3).

O sea, donde hay menos ADN (isocoros ricos en
GC, familias H1, H2 y H3) hay mas secuencias
génicas. Este resultado fue del todo inesperado,
ya que implica que, de alguna manera, los genes
ubicados en las familias de isocoros H (sobre
todo en H3) estan “mads apretados” que los que
estan en las familias L y, fundamentalmente, la
distribucion de genes es no aleatoria y dependien-

Tabla 1. Algunas propiedades estructurales y funcio-

nales de las familias de isocoros Ly H

Isocoros L

Isocoros H

menos genes

mas genes

mas intrones y mas
largos

menos intrones y mas
cortos

genes tejido y
temporal especificos

genes “amas de casa”, de
expresion casi constitutiva

ausencia de islas
CpG

presencia de islas CpG

cromatina cerrada

cromatina abierta

bajo nivel de trans-
cripcidon

alto nivel de transcripcion

menor nivel de re-
combinacioén

alto nivel de
recombinacion

replicacion tardia

replicacion temprana

Como se aprecia, las caracteristicas fundamentales es-
tructurales y funcionales dependen de la composicion
del genoma, y son opuestas en las regiones pobres (L)
y ricas (H) en GC.

Fuente: elaboracion propia.
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te del contenido en GC de cada isocoro.
y muy
signifi cativas

Pero ademas, importante, hay

diferencias entre los genes
ubicados en los isocoros L y H (ver Tabla 1).

Pasamos a discutirlas.
1) La mayoria de los genes situados en las re-

giones mas pobres en GC (que denominaremos
genes L), suelen ser genes temporal o espacial-
mente regulados. Es decir, son mayoritariamente
secuencias que se expresan solamente en deter-
minados estadios del desarrollo y/o tejidos es-
pecificos. Por el contrario, los ubicados en los
isocoros ricos en GC (que denominaremos genes
H) tienden a ser secuencias housekeeping, o sea
genes que se expresan en todo momento y en la
mayoria de los tejidos.

2) Los mecanismos de regulacion de los genes
L y H difiere: mientras que los primeros suelen
tener en sus secuencias reguladoras los llamados
"TATA box" (secuencias ricas A+T que se en-
cuentran 5' respecto al inicio de la transcripcion,
los segundos dependen menos de la presencia de
estas secuencias para la regulacion de su activi-
dad"?.

3) Para explicar este punto conviene discutir
brevemente el cddigo genético. Recordemos que
existen 64 codones para codificar los 20 aminoa-
cidos que constituyen nuestras proteinas. De ese
total, tres significan “fin de lectura”. En definiti-
va, nos quedan 61 codones para 20 aminoacidos.
Esto implica, obviamente, que varios codones
van a “significar” durante la traduccion el mis-
mo aminodcido: estos son los llamados codones
sindbnimos. Excepto Metionina (codificada por
ATG) y Triptéfano (TGG), los 18 aminoacidos
restantes son codificados por dos, tres, cuatro o
seis codones. Y como regla general, el cambio
(entres los sin6nimos) ocurre en las terceras po-
siciones del codon (llamadas, por eso, posiciones

sindnimas) y, en esa posicion los cambios G por
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A o C por T no alteran el aminoacido. Por eso
es que habitualmente se dice que las terceras po-
siciones tienen un grado de libertad de cambio
muy alto (y de hecho son las que mas cambian),
y por lo tanto se puede alterar radicalmente el
contenido en GC3 global de un gen sin cambiar
los aminoacidos codificados. Dado que existen
correlaciones significativas y positivas entre el
contenido en GC3 (o sea, de las terceras posi-
ciones de los codones, que como dijimos son las
que mas libertad tienen de cambiar sin alterar el
aminodcido codificado) y los isocoros donde los
genes se encuentran (ver mas abajo), el uso de
codones sindnimos varia enormemente entre los
genes L y los H.

4) A su vez, dado que también a medida que
los genes se ubican en isocoros mas ricos en GC,
también aumenta el GC de las posiciones 1 y 2
de los codones (las que tienen mayor poder co-
dificante), el uso global de aminoacidos también
difiere en los genes L y los genes H 9.

b) Patrones (patterns) composicio-
nales

Una forma de estudiar los genomas, es analizar
la distribucion de acuerdo al contenido en GC de
los fragmentos del propio genoma, de los valo-
res de GC3 de los genes, de los intrones, exo-
nes, etc. Por ejemplo, el histograma que grafica
la distribucion composicional de los fragmentos
no solapantes de todo el genoma humano junto
(mostrado en la Figura 4), representa un patron
composicional que refleja, a su vez, el tipo de iso-
coros caracteristico del genoma humano.
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Figura 4. Histograma del contenido en GC del geno-

ma humano cortado en fragmentos de 100 kb. En la or-
denada se muestra el nimero de fragmentos (ventanas)
para cada contenido en GC (mostrado en la abscisa).
Fuente: elaboracion propia.

Es importante reiterar que el genoma humano,
desde este punto de vista, no difiere significati-
vamente de cualquier otro genoma de mamifero,
viéndose en cambio, algunas diferencias notables
cuando lo comparamos con otros vertebrados
(este punto esta por fuera de los objetivos de esta
revision). Si miramos en detalle la Figura 4 po-
demos extraer varias conclusiones, entre ellas: a)
el genoma humano presenta una distribucion de
fragmentos que van desde aproximadamente un
32% de GC hasta algo mas de 60%. b) La distri-
bucidn, si bien recuerda una campana, en realidad
es asimétrica, ya que “sube” rapidamente hacia el
valor de la moda (aproximadamente 37% de GC)
y baja en forma pausada hacia los valores altos
de GC. Naturalmente, esto es una consecuencia
de la estructura discutida mas arriba en la que se
muestran las frecuencias relativas de las distintas
familias de isocoros (Figura 2). c¢) Una observa-
cion cuidadosa muestra que el descenso desde
la moda hacia los valores maximos de GC no es
“suave” sino que existen algunas irregularidades.
Por ejemplo, a 42% de GC existe un “hombro”,
en 45% de GC se observa una leve subida, entre
48% y 49% la cantidad de fragmentos practica-
mente no baja, nuevamente hay un ascenso en
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51%, etc. Estas pequeiias alteraciones nuevamen-
te son consecuencia de la estructura en isocoros y
de los porcentajes relativos diferentes de ADN de
cada familia.

Otros dos tipos de histogramas, también muy
ilustrativos, son los que se muestran en la Figura 5.
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o
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[
3
3
c 8
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o
I T T T T 1
0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0
GC3 de los CDS
n = 16901
g 5] B
=4
g
g 8
I <
o
I T T T T 1
0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0

GC de los intrones
Figura 5. Histogramas de A) contenido en GC3 de los
18.827 genes completos analizados en este estudio, B)
del contenido en GC de los intrones (16.901), dado que
hay un porcentaje menor, pero importante, de genes
sin intrones. Por detalles, ver texto.

Fuente: elaboracion propia.

En la parte a) se observa la distribucion de los
valores de GC3 de los exones humanos disponi-
bles en los bancos de datos. El célculo es sim-
plemente contar el nimero de terceras posiciones
de los codones que terminan en G o C, y dividir
este numero por el total de terceras posiciones
para cada gen. Nuevamente, hay algunas carac-
teristicas interesantes de esta distribucion. En pri-
mer lugar, la distribucién es claramente bimodal,
existiendo dos picos: uno centrado en aproxima-
damente 47% de GC3 y el otro en un valor cer-
cano a 75%. Segundo, esta distribucion reafirma
el concepto ya establecido de que hay mas genes
(y mas ricos en GC), a pesar de que las familias

de isocoros en las que estan presentes son menos
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abundantes. Tercero, el hecho de que haya genes
con un contenido en GC3 mayor a 90%, implica
necesariamente que, para codificar las proteinas,
usan practicamente la mitad de los codones dis-
ponibles.

Naturalmente, esta distribucion muestra nueva-
mente que el uso de codones difiere grandemente
entre los genes humanos.

En la Figura 5b observamos la distribucion
composicional de los intrones. Recordemos que
los intrones son secuencias que se encuentran en
el gen (o sea, en el ADN), que son transcriptas
por la ARN polimerasa pero son eliminadas du-
rante el procesamiento del ARN mensajero en el
nucleo, por lo cual su secuencia no es traducida.
Ademas, es importante destacar que la mayoria
de los genes de mamiferos tienen intrones, aun-
que no todos, que la longitud de ellos es variable,
como también lo es la cantidad de intrones por
gen. Por ejemplo, en nuestro genoma los intrones
representan aproximadamente el 50% del geno-
ma; su longitud va desde unos 50 pb hasta mas de
1.000.000 de pb (lo cual representa el tamano de
un genoma bacteriano pequefio) aunque el prome-
dio es 5.900 pb y el nimero promedio de intrones
por gen es de aproximadamente 10. Finalmente,
destacamos que solo alrededor del 10% de los ge-
nes no poseen intrones'. La figura fue construia
uniendo todos los intrones de cada gen (o sea, “fa-
bricando” artificialmente un intrén inico por gen)
y haciendo el promedio de GC% para cada uno de
ellos. Esta figura también merece algunas consi-
deraciones. Primero, la distribucion es bimodal,
pero muy sesgada hacia la “izquierda”, o sea, tiene
un pico centrado en un valor relativamente bajo,
de aproximadamente 38% de GC y luego presenta
un segundo, menos importante cuantitativamente,
con un valor de GC de 50%. Segundo, a partir de
este valor se produce una caida brusca hacia la
“derecha” (valores mas altos de GC), y tercero,
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en la practica, no hay intrones con un GC% ma-
yor a 70. Si asumimos que los intrones, al menos
en la mayor parte de su secuencia, son selectiva-
mente neutros, o sea, se pueden producir cambios
en la composicion de bases sin alterar su funcio-
namiento y, como dijimos mas arriba, asumimos
también que el GC% de las terceras posiciones
de los codones son también neutros, al comparar
los dos histogramas de la Figura 5 vemos que dos
componentes “neutros” tienen comportamientos
notoriamente diferentes, y en particular, resulta
claro que los intrones tienden a presentar valores
de GC bajos. Este punto lo veremos en detalle en
la proxima seccion. Por ahora baste decir que se
pueden realizar estudios similares con las posi-
ciones 1 y 2 de los codones, con el uso de ami-
nodcidos y codones de cada familia de isocoros,
de dinucleotidos (o de otros oligonucleotidos mas
largos). Y todas estas caracteristicas juntas, o sea,
estos “patrones” composicionales, definen feno-
tipos gendémicos que, como deciamos mas arriba,
son similares o idénticos para organismos cerca-
nos filogenéticamente, pero pueden diferir para
especies no emparentadas. Es decir, las caracte-
risticas composicionales del genoma constituyen,
de por si, un fenotipo. Un hecho importante es
que el patron de los vertebrados de sangre calien-
te (aves y mamiferos) difiere mucho del patron de
los vertebrados de sangre fria (peces, anfibios y
reptiles), lo que se ha vinculado con el origen de
los isocoros ricos en GC, caracteristico de los pri-
meros. Esta discusion evolutiva escapa a los ob-
jetivos de esta revision, pero recomendamos leer,
entre otros, los siguientes articulos: 1916

c) Correlaciones composicionales
Como ha quedado expuesto, el genoma humano

—como el de otros mamiferos- es composicional-
mente heterogéneo, y este rasgo determina mu-
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chas de las caracteristicas funcionales que definen
a nuestros genomas. Y como vimos, los genes ob-
viamente se encuentran inmersos en los isocoros,
cada uno de ellos definido por un distinto conteni-
do en GC. Y podemos preguntarnos como afecta a
las “distintas” regiones de un gen (valor medio de
GC en las posiciones 1, 2 y 3 de los codones), o a
la composicion de los intrones, a la frecuencia de
dinucleoétidos, etc., la presencia en cada gen. En
otras palabras, ;existe algun tipo de correlacion
composicional entre los isocoros en los que estan
ubicados los genes, y la composicion global de
estos y de sus constituyentes? ;Si un gen esta ubi-
cado, digamos, en un isocoro L, su composicion
en GC3 y la de sus intrones, serd baja; y lo inverso
pasara si esta ubicado en un isocoro H? Este ana-
lisis de correlaciones composicionales comenzo a
hacerse en cuanto fueron disponibles un niimero
aceptable de genes humanos y de las secuencias
que lo rodeaban, asumiéndose que éstas (aunque
no eran al inicio muy largas por las dificultades
de secuenciacion) eran representativas de los iso-
coros @®U8 T ag conclusiones que se obtuvieron
de estos trabajos pioneros, y que hoy estan ple-
namente confirmadas (como mostraremos mas
adelante con un par de ejemplos), es que existen
correlaciones composicionales (o sea, contenido
en GC) positivas y estadisticamente significati-
vas entre a) los isocoros y los exones ubicados en
ellos, b) entre los isocoros y cada una de las tres
posiciones de los codones, siendo mas fuerte con
la posicion 3 (que es la que mas puede variar),
c) entre los isocoros y los intrones de sus genes,
d) entre las tres posiciones de los codones, ) en-
tre las posiciones 3 de los codones y los intrones
correspondientes, etc. Estas correlaciones compo-
sicionales muestran que a medida que los genes
estan ubicados en isocoros mas ricos en GC, tam-
bien aumenta el GC de todos los componentes del
gen, desde los intrones hasta las tres posiciones
de los codones.
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Este tipo de correlaciones composicionales (asi
como otras que también existen pero que no te-
nemos espacio para discutir)!® son importantes
por dos aspectos diferentes. En primer lugar, le
dan apoyo a la idea que postula que las fuerzas
que determinan la composicion de bases de un
determinado isocoro operan siempre en la misma
direccidon, aunque con intensidad variable, sobre
todas las secuencias que estan en ¢l, independien-
temente de la funcion que cumplan. Esto lleva in-
clusive a que exista una correlacion también posi-
tiva entre el contenido en GC3 y el contenido en
GC de las posiciones 1 y 2 de los codones de cada
gen. Esta correlacion tiene un importante signi-
ficado funcional, ya que implica que los genes
ubicados en los isocoros mas ricos en GC tienden
a codificar, con una frecuencia mas alta que las
secuencias que estan en L1 y L2, para el subgrupo
de aminoacidos codificados por codones ricos en
G y/o C, como Alanina, Glicina, Arginina y Proli-
na. Inversamente, los genes ubicados en L1 y L2
presentan una frecuencia mas alta de aminoacidos
codificados por codones ricos en A y/o T, como
Fenilalanina, Isoleucina, Tirosina, Asparagina
y Lisina. En otras palabras, esto explica lo que
planteamos mas arriba en el sentido de que los
genes que estan en L1 y H3, difieren mucho en el
uso de codones y en los aminoacidos codificados.

Solamente como ejemplo, en la Figura 6 mos-
tramos las correlaciones que existen entre GC de
isocoros (eje x) y GC de exones (a), GC3 (b) e
intrones (c) (eje y). Esta figura (plot de densidad)
muestra en color rojo donde hay mas puntos, y se
va “yendo” hacia el azul donde hay menos. Al-
gunas conclusiones que se pueden extraer son las
siguientes. Primero, las correlaciones son siempre
positivas y significativas, aunque, segundo, las
pendientes cambian (ver mas abajo). Esto tltimo
se debe a que, como ya hemos dicho, las fuerzas
selectivas que operan sobre cada una de las va-

[

riables mostradas en el eje “y” son diferentes, y
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nuevamente vemos que la que tiene mayor liber-
tad es la posicién 3 de los codones. Tercero, se
aprecia claramente que los genes (Figura 6a) no
se distribuyen igualmente a lo largo del genoma,
y existen regiones mas “cargadas” de secuencias
génicas (los isocoros L y H2-H3).

Es importante tener en cuenta que este tipo de
plot muestra en rojo solamente los sitios con mas
puntos en absoluto, sin embargo, para interpretar-
la debemos recordar que la cantidad de ADN es
mucho menor en H2-H3 que en L, por lo tanto la
cantidad de genes corregida por la frecuencia de
cada isocoro, es mucho mayor, como ya habiamos
visto mas arriba, en las regiones ricas en GC. Al
estudiar la Figura 6b se aprecia claramente la bi-
modalidad de la distribucion de GC3 ya discutida
mas arriba.

Esta figura es complementaria de la Figura S5,
pero agrega en qué regiones del genoma estan
ubicados los genes definidos por su GC3. Si com-
paramos las Figuras 6a y 6b, observamos que en la
parte b (GC3) la pendiente es mayor es que en la a
(GC de exones). Eso se debe a que los valores de
GC3 pueden, por la libertad intrinseca a la estruc-
tura del codigo genético, aumentar (o disminuir)
mucho mas que el GC de los exones, en los que

————

0.58

Figura 6. Se muestran los
“hot-plots” de los conteni-
dos de GC de exones (A), de
GC3 (B) y de los intrones (C)
(estos valores son mostrados
en las ordenadas) en relacion
al GC de los isocoros don-
de se ubican los respectivos
genes (abscisa). Las zonas
mas rojas son los sitios en
el plano donde se ubican la
mayor parte de los puntos, y
las azules-celestes donde hay
menos.

Fuente: elaboracion propia.
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se incluye, naturalmente, el GC de las posiciones
1 y 2 de los codones, las que, como dijimos mas
arriba, son las mas determinantes desde el punto
de vista de los aminoacidos codificados.

Finalmente, en la Figura 6¢ se observa que la
amplia mayoria de los intrones estan ubicados en
isocoros con un GC relativamente bajos, y que no
suelen alcanzar valores mayores a 50% de GC, lo
cual se observaba en el histograma mostrado en
la Figura 5b.

Resumiendo este punto, podemos concluir que a
medida que los genes se ubican en isocoros mas
ricos en GC, todas sus partes (exones, intrones,
las distintas posiciones de los codones tomadas
de a una) van aumentando su GC; y lo hacen en
forma diferente de acuerdo a la presion que sobre
ellas ejerce la seleccion natural. Si bien no discu-
tiremos a fondo este punto, es necesario aclarar
que el sesgo mutacional del genoma humano (es
decir, la tendencia hacia que un par de bases G:C
mute hacia A:T y viceversa) es notoriamente ha-
cia AT, lo cual explica, al menos en parte, por qué
los intrones son notoriamente mas pobres en GC
que sus genes.

En este sentido, sucede lo mismo con los seu-
dogenes.
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Origen de los isocoros

Existen dos tipos de organizacion diferente en
los vertebrados. Por un lado, los homeotermos
(mamiferos y aves) presentan una heterogeneidad
composicional marcada y tienen isocoros ricos en
GC (siendo el genoma humano un ejemplo tipico
e igual al del resto de los mamiferos), mientras
que los genomas de los poiquilotermos (peces,
anfibios y reptiles) son menos heterogéneos y no
presentan los isocoros H??. A su vez, estas carac-
teristicas se reflejan en modelos diferentes cuando
analizamos, en cada especie, los contenidos en GC
de las posiciones sindnimas, exones, intrones, etc.
(ver mas arriba). Como es de esperar, las figuras
correspondientes a los poiquilotermos muestran
una dispersion menor de GC% y no llegan a valo-
res tan altos como lo hacen los homeotermos. Por
lo tanto, se puede afirmar que los patrones com-
posicionales de aves y mamiferos son parecidos
entre si y, al mismo tiempo, diferentes del patron
poiquilotermo, tanto en los niveles de ADN como
de secuencias codificantes. Dado que los mami-
feros y las aves derivan de organismos de sangre
fria (que se supone presentaban una organizacion
en isocoros similar a la de los poiquilotermos ac-
tuales), se deduce que la mayor heterogeneidad
composicional, y particularmente la aparicion de
los isocoros H, es coincidente con la aparicion
de los organismos de sangre caliente. Dicho con
otras palabras, regiones definidas y discretas del
genoma “poiquilotermo” se enriquecen en GC%
en los genomas “homeotermos”. Por lo tanto, en
la evolucion de los genomas de los vertebrados
ocurrieron dos “corrimientos” (transiciones) prin-
cipales en los patrones composicionales: uno que
tuvo como consecuencia el genoma tipo “mami-
fero” y el otro el genoma tipo “aves” (el cual es
muy similar al patréon “mamifero” pero agrega el

componente H4, es decir, presenta una familia de
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isocoros mas rica en GC que los mamiferos). Es
muy importante tener en cuenta que estas transi-
ciones ocurrieron en forma independiente, ya que
la evidencia paleontoldgica indica que los mami-
feros derivaron de los terdpsidos hace mas de 200
millones de afnos, mientras que las aves aparecie-
ron a partir de los dinosaurios unos 50 millones
de afios después. A las regiones del genoma de
mamiferos y aves que todavia presentan el GC
equivalente al de los isocoros de los organismos
poiquilotermos (o sea, L1y L2), se les llama “pa-
leogenoma”, mientras que a las zonas que se enri-
quecieron en GC en los organismos homeotermos
se les dio el nombre de “neogenoma”®.

El hecho de que son los mismos genes (y las
mismas regiones genomicas) las que se enrique-
cieron en GC% en aves y mamiferos sugiere que
las causas que determinaron estas transiciones
pueden ser comunes. Se ha discutido mucho acer-
ca de cudles pueden ser estas causas; inclusive
hay autores que postulan que el origen de los iso-
coros (particularmente los ricos en GC) no tiene
ninguna causa selectiva. Revisaremos brevemen-
te ambas posiciones, en primer lugar las esen-
cialmente “neutralistas” (o sea que los cambios
en GC no obedecen a ningun factor selectivo) y
luego la “seleccionista”, la que, como su nombre
indica, postula que el aumento en GC en determi-
nadas regiones (H1, H2, H3 —y H4 en aves—) es
el resultado de la accion de la seleccion natural.

A partir del descubrimiento de que distintos
genomas bacterianos poseen diferentes compo-
siciones nucleotidicas, se postul6®"?? que las di-
ferencias se debian a sesgos mutacionales en el
sistema de replicacion/reparacion del ADN, o sea
a diferencias en las tasas de mutaciones asociadas
con cambios GC«>AT. Con distintas variaciones,
Sueoka postula que esos sesgos mutacionales ex-
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plican también la distinta composicién nucleoti-
dica intragendmica caracteristica de los vertebra-
dos, particularmente en aves y mamiferos. Entre
las distintas objeciones que se han levantado con-
tra esta hipotesis, creemos que hay dos muy fuer-
tes. En primer lugar, los sesgos en los sistemas
enzimaticos de replicacion/reparacion tendrian
que haber ocurrido solamente dos veces en la
evolucion de los vertebrados, a saber, solo en las
lineas que dieron lugar a las aves y mamiferos, y
jamas en todos los demas linajes que dieron lugar
a los poiquilotermos contemporaneos. En segun-
do lugar, explicar de esta forma la aparicion de los
isocoros implica postular que dentro de los geno-
mas de mamiferos y de aves existen no uno sino
varios sesgos mutacionales diferentes operando
en forma simultdnea, por lo que se vuelve impres-
cindible postular desde esta Optica que distintas
zonas del genoma son duplicadas/reparadas por
distintas enzimas con distintos sesgos. Mencione-
mos, ademas, que el hecho de que los isocoros
ricos en GC representen en aves y mamiferos la
misma fraccion del genoma (aproximadamente
un tercio), a pesar de diferir el valor C (cantidad
de ADN por genoma haploide) por un factor de
tres, seria, desde esta Optica, una extraordinaria
coincidencia.

Otra hipotesis muy aceptada actualmente es la
que vincula la aparicion de los isocoros H con la
conversion génica,??®) fendmeno que se pue-
de definir como el proceso por el cual una secuen-
cia de ADN reemplaza a una secuencia homoéloga
de forma tal que las secuencias, luego del evento
de conversion, son idénticas. La logica de esta
idea es que naturalmente el sistema enzimatico de
conversion génica tiende a cometer errores (con
una frecuencia muy baja), los que estan sesgados
hacia G:C. O sea, si bien la tasa de errores que lle-
va desde un par A:T a uno G:C es muy baja, dado
un tiempo evolutivo largo, las regiones del geno-
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ma en que mas ocurra este fenomeno van a enri-
quecerse en GC. Y, como fue indicado més arriba,
son las zonas mas ricas en GC donde ocurren mas
eventos de recombinacion (y de conversion gé-
nica). Si bien esta hipdtesis parece muy razona-
ble, al igual que la anterior no explica por qué la
conversion génica “sesgada” ocurre solamente en
mamiferos y aves, y no en los demas vertebrados.
Esto resulta muy llamativo cuando el andlisis de
los genomas completos de peces, anfibios, rep-
tiles, mamiferos y aves mostr6é que, en realidad,
compartimos la aplastante mayoria de los genes...

La hipotesis seleccionista mas conocida fue ela-
borada por el grupo de Bernardi®@"®, La idea
central es que las transiciones composicionales
que llevaron a la aparicioén de los isocoros ricos
en GC en mamiferos y aves se debe fundamen-
talmente a seleccion direccional, tanto positiva
como negativa, actuando a nivel de los isocoros.
A pesar de que las ventajas selectivas asociadas
con los patrones composicionales pueden ser difi-
ciles de identificar (no cabe duda que muchos fac-
tores deben estar actuando en forma simultanea),
existe en la evolucion de los vertebrados un hecho
que podria explicar la aparicion de los isocoros
H. Efectivamente, el corrimiento composicional
no ocurrid en alguno de los diversos pasos que
caracterizaron la evolucion de los vertebrados (de
anamniotas a amniotas, de peces a tetrapodos,
etc.) sino sélo y unicamente en las transiciones de
poiquilotermos a homeotermos. Esto, afiman Ber-
nardi y sus colegas, sugiere inmediatamente que
uno de los factores principales para el cambio en
los patrones composicionales fue el aumento de
la temperatura corporal. El incremento en GC en
los homeotermos parece 16gico —en lo que a ven-
tajas selectivas se refiere— ya que lleva a mayor
estabilidad desde el punto de vista termodinami-
co, tanto en los niveles de ADN y ARN como de
proteinas. Efectivamente, la riqueza en GC incre-
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menta la estabilidad del ADN, ya que los pares de
bases GC se unen por tres puentes de hidrogeno
contra dos puentes de los pares AT; y esto ocurre
no s6lo en solucidn sino también a nivel de cro-
mosomas, como lo indican las técnicas de ban-
deo R y T, que muestran que las regiones ricas en
GC son mas estables frente a la desnaturalizacion
térmica que las bandas G, mas pobres en GC. El
referido aumento también tiene como consecuen-
cia un incremento de la estabilidad térmica del
ARN, ya que los transcriptos pueden adquirir una
estructura secundaria mas estable, y finalmente, a
nivel de proteinas, los genes que estan ubicados
en zonas del ADN ricas en GC codifican niveles
mayores de aminoacidos que confieren mayor es-
tabilidad termodinamica (como arginina, alanina
y glicina), y menos de los que la reducen (como
serina y lisina).

A pesar de lo atractivo de esta hipotesis, es nece-
sario remarcar que bajo ninguin concepto postula
que el aumento de la temperatura corporal sea el
unico factor que llevo a la aparicion de los isoco-
ros ricos en GC caracteristicos de los homeoter-
mos; simplemente pone el acento en una ventaja
selectiva que resulta obvia, reconociendo, al mis-
mo tiempo, que algo tan complejo como el feno-
tipo global del genoma debe ser necesariamente
el resultado de multiples factores que actian en
forma simultanea. Sin embargo, esta hipotesis tie-
ne varios puntos en contra. Destacamos dos. En
primer lugar, los homeotermos tienen temperatu-
ras corporales que varian entre los 37 y 42°C, y
los poquilotermos suelen estar a alrededor de 15
0 20°C, y la diferencia parece ser escasa desde el
punto de biofisico como para explicar la aparicién
de los isocoros H. Por lo tanto, mas alla de que no
se discute la existencia de los isocoros, todavia
no hay un consenso en cuanto a su origen y evo-

lucion.
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Conclusiones generales: el genoma
como un mosaico evolutivo

Para finalizar, nos parece importante sefialar que
los estudios sobre las propiedades composiciona-
les del ADN de organismos multicelulares com-
plejos, desarrollados fundamentalmente en los 1l-
timos 40 afios, han mostrado en forma clara que el
genoma es mucho mas que la simple sumatoria de
secuencias codificantes y no codificantes. Efecti-
vamente, el genoma debe ser considerado como
un sistema estructural, funcional y evolutivo inte-
grado cuyas secuencias nucleotidicas estdn some-
tidas a reglas precisas que constituyen un “cédigo
genomico”. Esta teoria de la organizacion, fisiolo-
gia y evolucion del genoma asume que las propie-
dades composicionales de las moléculas de ADN
(composicion de bases, dinucledtidos y otras se-
cuencias cortas) son caracteristicas decisivas para
la estructura, funcion y evolucion del genoma.

En otras palabras, el genoma de los vertebrados
no seria s6lo un mosaico estructural y funcional
(transcripcion, duplicacién, recombinacion) de
isocoros, sino que es, al mismo tiempo, un mosai-
co evolutivo, en el que cada region, definida por
su composicion de bases, se diferenciaria también
de las otras por distintos niveles de restricciones y
condicionantes evolutivas. Agreguemos un tema
no menor: las secuencias “no codificantes”, que
durante mucho tiempo fueron consideradas “se-
cuencias egoistas”,®®@ o sea, secuencias cuya
unica “funcién” era perpetuarse a si mismas en
el genoma, hoy sabemos que son parte de un todo
integrado y que evolucionan en equilibrio con el
resto de las secuencias que constituyen el geno-
ma.

Finalmente, queremos resaltar que nos encon-
tramos en un momento crucial para comprender
como se organiza, funciona y evoluciona el geno-

ma. El desarrollo de técnicas nuevas de secuen-
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ciado, de aislamiento de transcriptos (ARNm) que
se expresan en uno o muy pocos tejidos, y cuantos
de ellos son efectivamente traducidos a proteinas
y en qué cantidad, nos abren puertas imposibles
de sofiar s6lo unos pocos aios atras. Este cam-
po, tanto a nivel experimental como teodrico esta
abriendo ventanas de oportunidades Unicas para
comprender como es nuestro material genético. Y
por si fuera poco, el costo de secuenciar un geno-
ma humano ha caido varios 6rdenes de magnitud,
por lo que tener datos de miles de seres humanos
individuales ya no es un posibilidad, sino una rea-
lidad. Todo apunta a que los proximos afos seran
sumamente excitantes en este campo, que afecta
no solamente el conocimiento ‘“basico” de
nuestro genoma, sino que tendrd un impacto

notable en la medicina.
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Vias de recuperacion mejorada perioperatoria.
Adaptacion a la cirugia pediatrica

Enhanced Recovery After Surgery Pathways.
Adaptation to Pediatric Surgery

Caminhos de melhora da recuperacao perioperatoria.
Adaptacao a cirurgia pediatrica

Andrés Broggi!®, Maria Laura Illescas?,

Héctor Pacheco?® y Carlos Juambeltz*

Resumen:

Dos grandes cambios han mejorado los resultados anestésico quirtirgicos en los Ultimas décadas. La
cirugia minimamente invasiva (CMI) y la atenciéon multidisciplinaria perioperatoria incorporando la
medicina basada en la evidencia. Tradicionalmente, los cirujanos, anestesidologos y enfermeras han
prestado atencion a las experiencias individuales. Las vias de recuperacion mejorada, ERAS por sus
siglas en inglés (Enhanced Recovery After Surgery) representan un cambio paradigmatico de la aten-
cion tradicional, buscando integrar multiples elementos individuales de la atencidn perioperatoria, asi
como el compromiso de los pacientes y cuidadores para comprender mejor el proceso de recuperacion.
Al aprovechar los logros alcanzados por las técnicas de CMI con las vias ERAS, el objetivo fue mejo-
rar aun mas la recuperacion, disminuir las complicaciones y disminuir la variabilidad en la practica, lo
que a su vez se reflejaria en una internacién mas corta y con menos costos asistenciales. El desarrollo
de la via de recuperacion mejorada no consiste en crear nuevas hipdtesis para una mejor atencion, sino
mas bien en la organizacién de la mejor evidencia cientifica disponible, que ayude a estandarizar la
atencion a través de una practica, institucion o sociedad profesional.

En la siguiente revision bibliografica, buscamos el enfoque desde el punto de vista de la cirugia pe-
diatrica, la cual presenta cada vez mas interés en esta modalidad de atencion.

Palabras clave:

Cirugia pediatrica, cirugia minimamente invasiva, vias de recuperacion mejorada, ERAS.

!'Asistente de la Clinica Quirurgica Pediatrica, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica, Uruguay.
*Prof. Adj. del Departamento de Anestesiologia, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica, Uruguay.
*Prof. Agdo. de la Clinica Quirurgica Pediatrica, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica, Uruguay.
“Prof. Dir. de la Clinica Quirtrgica Pediatrica Facultad de Medicina, Universidad de la Republica, Uruguay.
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Abstract:

Two major changes have improved anesthetic-surgical outcomes in recent decades. Minimally inva-
sive surgery (CMI) and perioperative multidisciplinary care incorporating evidence-based medicine.
Traditionally, surgeons, anesthesiologists and nurses have paid attention to individual experiences.
Improved recovery pathways ERAS (Enhanced Recovery After Surgery) represent a paradigm shift of
traditional care, seeking to integrate multiple individual elements of perioperative care, as well as the
commitment of patients and caregivers to better understand the recovery process. By taking advantage
of the achievements of the CMI techniques with the ERAS pathways, the objective was to further
improve recovery, reduce complications and reduce variability in practice, which in turn would be
reflected in a shorter hospital stay with less healthcare costs. The development of the improved recov-
ery path does not consist of creating new hypotheses for better care, but rather in the organization of
the best available scientific evidence, which helps to standardize care through a practice, institution or
professional society.

In the following bibliographical review, we look for the approach from the point of view of pediatric
surgery, which presents more and more interest in this type of care.

Keywords:
Enhanced Recovery after Surgery, ERAS, anesthetic-surgical.

Resumo:

Duas grandes mudangas melhoraram os resultados cirurgicos da anestesia nas ultimas décadas. Cirur-
gia minimamente invasiva (CMI) e assisténcia multidisciplinar perioperatoria incorporando medicina
baseada em evidéncias. Tradicionalmente, cirurgides, anestesiologistas e enfermeiras prestam atencao
as experiéncias individuais. Os caminhos de recuperacdo avangada de ERAS por sua sigla em Inglés
(Recuperagao aprimorada apoés a cirurgia) representam uma mudanga de paradigma de cuidados tra-
dicionais, buscando integrar varios elementos individuais de cuidados perioperatorios € compromisso
com os pacientes ¢ cuidadores a entender melhor o processo de recuperacao. Ao alavancar as realiza-
¢oes de técnicas CMI com ERAS forma, o objetivo foi o de melhorar ainda mais a recuperagao, reduzir
as complicacoes e reduzir a variabilidade na pratica, que por sua vez se reflete em um hospital estadia
mais curta e menos custos de saude. O desenvolvimento de um melhor caminho de recuperagao para
ndo criar novas hipoteses de melhores cuidados, mas sim na organizagcdo da melhor evidéncia cien-
tifica disponivel, para ajudar a padronizar o cuidado através de uma pratica, instituicdo ou sociedade
profissional.

Na revisao bibliografica a seguir, buscamos a abordagem do ponto de vista da cirurgia pediatrica, que

apresenta cada vez mais interesse nesse tipo de cuidado.

Palavras-chave:
Cirurgia minimamente invasiva, ACERTO, Aceleracdo da Recuperacao Total.
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Introduccion

Dos cambios importantes han mejorado los re-
sultados en la cirugia de coordinacion:
1. La introduccion de la cirugia minimamente in-
vasiva (CMI) o cirugia video asistida, que revo-
luciond la cirugia abdominal, disminuyendo sig-
nificativamente el impacto de la cirugia mayor,
sus complicaciones y acelerando la recuperacion.
El interés por las técnicas de CMI, fue impulsado
por el deseo de mejorar los resultados, especial-
mente la recuperacion postquirargica. Sin embar-
go hay un limite entre la técnica quirurgica y los
factores peroperatorios que retrasan la recupera-
cion. Estos factores multiples y complejos, inclu-
yen respuesta al estrés quirtrgico, dolor, nauseas
y vomitos postoperatorios, movilidad limitada,
sobrecarga de liquidos, fatiga y uso de sondas
(incluso en ausencia de complicaciones quirurgi-
cas).
2. El otro cambio importante para mejorar los re-
sultados perioperatorios, fueron los planes coor-
dinados de atencion multidisciplinaria, que incor-
poraron intervenciones basadas en evidencias a
lo largo de todo el proceso, conocidos como Re-
cuperacion mejorada luego de la cirugia, o por
su terminologia en inglés: Enhanced Recovery
After Surgery (ERAS), o el programa basado en
el ERAS de Brasil denominado ACERTO (4CE-
leragao da Recuperagdo TOtal pos-operatoria).
ERAS representan un cambio paradigmatico de
la atencion tradicional, integrando multiples ele-
mentos individuales de la atencidén perioperato-
ria, asi como el compromiso de los pacientes y
cuidadores para comprender mejor el proceso de
recuperacion. Al aprovechar los logros alcanza-
dos por las técnicas de CMI con la via ERAS,
el objetivo fue mejorar alin més la recuperacion,

disminuir las complicaciones y la variabilidad en
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la préctica, lo que a su vez se reflejaria en una
internacion mas corta y con menos costos asis-
tenciales.

En su pagina web la ERAS Society se presenta
de la siguiente manera‘V:

El desafio inmediato para la mejora de la ca-
lidad de la atencidn quirtrgica no es el descu-
brimiento de nuevos conocimientos, Sino mas
bien la forma de integrar lo que ya sabemos.

ERAS es una via de atencion perioperatoria
multimodal cuyo objetivo es atenuar la pérdi-
da de la capacidad funcional y mejorar la recu-
peracion en el periodo perioperatorio.

ERAS representa un cambio de paradigma
en el manejo perioperatorio de dos maneras.
En primer lugar, se vuelve a examinar las
practicas tradicionales, sustituyéndolos con
las mejores practicas basadas en la evidencia.
En segundo lugar, es amplia en su alcance,
que abarca todas las areas del paciente a tra-
vés del proceso quirtrgico. De esta manera, se
reduce la morbilidad y se mejora de manera
significativa la recuperacion, reduciendo el es-
trés quirtirgico con control 6ptimo del dolor,
movilizacion y realimentacion precoz. Como
consecuencia, se reducen la internacion y los
costos hospitalarios.

Es asi que nos encontramos frente a un proceso
de cambio, que hasta hace pocos afos se basa-
ba en hébitos y experiencias adquiridas, mas que
en hechos demostrados cientificamente. Los co-
nocimientos de los médicos referentes, se trans-
mitian de generacidn en generacion; en muchos
casos sin un sustento cientifico que los avalara. El
postoperatorio se basaba en esperar la recupera-
cion de las funciones fisiologicas modificadas por

la agresion quirargica y farmacologica, en base a
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la reserva organica, con una minima intervencion
en todo el proceso perioperatorio.

Si bien es cierto que no existe mucha biblio-
grafia sobre Vias de Recuperacion Mejorada en
nifios, ya que hay quienes sostienen que esto es
debido a notables diferencias con los adultos lo
que no justificaria su instrumentacion, estamos
convencidos que muchos nifios se verian benefi-
ciados si se instrumentaran estos protocolos. Mo-
tivados por este nuevo paradigma de la Cirugia
moderna es que realizamos esta revision mono-

grafica esbozando algunas propuestas.
Objetivo

La presente revision bibliografica tiene como
objetivo resumir la informacién existente sobre
este tema, fundamentalmente desde el enfoque
del paciente pediatrico, e identificar los aspectos
relevantes con el fin de determinar la posibilidad
y viabilidad de su implementacion en la Clinica
Quirurgica Pediatrica del Centro Hospitalario Pe-
reria Rossell, asi como su eventual proyeccion a
otros servicios quirargicos de dicho Centro.

Busqueda bibliografica

Se realiz6 la busqueda bibliografica en servido-
res como Pubmed y LILACS, entre los afios 2000
y 2017, en espanol e inglés, sin limite de edad,
para palabras claves como ERAS, Fast track y
Enhancement recovery after surgery. A su vez, se
realizaron busquedas bibliograficas limitadas a la
poblacion pediatrica, para cada uno de los puntos
que establecen los protocolos ERAS, que se desa-

rrollan a continuacion.

Protocolo ERAS

Se clasifica en funcion del periodo perioperato-
rio.

Los siguientes son los elementos claves para
abordar e incluir en el desarrollo de vias de re-
cuperacion mejoradas. Este enfoque es aplicable
a través de una variedad de procedimientos, pero
la expresion de cada elemento puede diferir entre
los procedimientos y las instituciones. Figura 1.

PREOPERATORIO TRANSOPERATORIO

Asesoramiento preadmision Uso de anestésicos de accion
Carga de liquidos y carbohidratos corta

Evitar ayunos prolongados Anestesia y analgesia epidural
Evitar preparacion intestinal No drenajes

Profilaxias antimicrobiana Evitar sobrecarga hidrica
Tromboprofilaxis Normotermia

No usar premedicacion

POSTOPERATORIO

Anestesia y analgesia epidural
No uso de Sonda Nasogéstrica
Evitar sobrecarga hidrica
Retiro temprano de catéteres
Nutricién oral temprana

Evitar uso de opioides
Movilizacién temprana

Figura 1. Tomado de: Carrilo-Esper R. y cols. Una
nueva propuesta de la medicina perioperatoria. El pro-
tocolo ERAS. Rev. Mex. Anest. 2013 (36). 296-401
1) Abordaje preoperatorio
—Evaluacion preoperatoria del riesgo y opti-
mizacion de la disfuncion orgénica.
—Educacion del paciente.
—Ejercicio/prehabilitacion.
—Abstinencia de fumar.
—Ayuno y Carga de carbohidratos.
—Preparacion intestinal.
—Tromboprofilaxis.

—Profilaxis antimicrobiana.
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2) Abordaje intraoperatorio
— Cirugia minimamente invasiva.
— Anestesia regional.
— Opioides de accion corta.
— Mantener normotermia.
— Control de la glicemia.
— Evitar sobrecarga hidrica.

— Profilaxis antiemética.

3) Abordaje postoperatorio

— Analgesia multimodal, ahorradora de
opioides.

— Profilaxis ileo postoperatorio.

— Examinar el uso de drenajes, tubos, caté-
teres y monitoreo.

— Nutricién temprana.

— Deambulacion temprana.

— Mapas de atencion diaria.

— Criterios de alta predefinidos.

— Plan de rehabilitacion.

Los criterios de alta hospitalaria son funda-
mentalmente los siguientes: tolerancia a la die-
ta solida, analgesia oral eficaz y una correcta
movilizacion del paciente.

Estamos convencidos que este concepto es
hacia donde apunta el futuro de la cirugia pe-
diatrica, por lo cual es importante acompanarlo
desde el inicio.

http://dx.doi.org/10.25184/anfamed2018v5n2a9
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Historia

A finales del siglo pasado comienzan a surgir
nuevas pautas de manejo sobre el ayuno preope-
ratorio. Se les puede considerar originales e inno-
vadoras, ya que se deja de lado el paradigma del
ayuno total para hacerlo selectivo por tipo de ali-
mento. Comienza entonces una profunda toma de
conciencia sobre el efecto metabodlico de la dieta
y su incidencia en el periodo intraoperatorio y la
calidad de la recuperacion postoperatoria.

ERAS tiene sus origenes a partir de la década de
los 90, cuando distintos grupos de investigadores
presentaron diferentes medidas para mejorar la
evolucion postoperatoria de los pacientes adultos
intervenidos de cirugia colorrectal de coordina-
cion. En Dinamarca, el Dr. H. Kehlet propone una
combinacién de técnicas con el objetivo de redu-
cir la respuesta al estrés quirargico, optimizar la
recuperacion y reducir los dias de internacion. El
incluia anestesia peridural, movilizacion y reali-
mentacion postoperatoria precoz. Los pacientes
sometidos a cirugia abierta de colon, tuvieron
una recuperacion precoz de la funcion intestinal,
disminucion de la respuesta al estrés, y mejora
de la funcién fisica con reduccion de la estadia
hospitalaria®.

Surgen programas de rehabilitacion multimodal,
llamados Fast-Track, con el objetivo de atenuar
la pérdida de la capacidad funcional y mejorar la
recuperacion. En base a estos principios, medidas
tradicionales en la practica anestésico-quirirgica,
como el ayuno preoperatorio prolongado, la pre-
paracion mecanica del colon y el uso de sonda
nasogastrica de rutina, ya no se recomendaron.
Se demostré que précticas como la analgesia in-
travenosa para control del dolor, en especial con
opioides, el retraso en el inicio de la alimenta-
cion hasta la aparicion del peristaltismo evalua-

do de manera subjetiva y el reposo en cama son
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Manejo integral en el perioperatorio

Unidad de Alta
Especialidad

Piso Cirugia

Alta

Preparacion Ci“;gra Domiciliaria
preoperatoria Anestesia

‘ Policlinica

Recuperacién

Supervisar cumplimiento y resultados

Figura 2. Manejo integral del paciente en el periodo
perioperatorio en base al protocolo ERAS.

Fuente: Adaptado de Carrillo-Esper R y cols. Una
nueva propuesta de la medicina perioperatoria. El pro-

tocolo ERAS. Rev Mex Anest 2013 (36). 296-301

factores de riesgo, que favorecen el aumento de
los dias de internacion y los costos de atencion®.
(Figura 2)

La aplicacion de estos programas redujo la mor-
bilidad y mejoraron de manera significativa la
recuperacion, actuando sobre el estrés quirirgico
mediante el control 6ptimo del dolor, moviliza-
cion y realimentacion precoz®.

En el afo 2001, se constituyo el ERAS Study
Group, integrado por diferentes unidades de ci-
rugia procedentes de cinco paises (Escocia, Sue-
cia, Dinamarca, Noruega y Holanda). Este grupo
realiz6 un consenso que denominaron el proyecto
ERAS, caracterizado por un programa de reha-
bilitacidon multimodal para pacientes intervenidos
de cirugia de coordinacion. Este protocolo inclu-
ye una combinacidon de estrategias preoperato-
rias, intraoperatorias y postoperatorias basadas
en la evidencia cientifica®. Finalmente en el afio
2010 se funda la ERAS Society.

La filosofia principal del protocolo ERAS es re-
ducir el estrés metabolico causado por el trauma
quirargico y al mismo tiempo apoyar la recupera-
cion temprana del paciente. Esta actuacion sobre
factores implicados en la respuesta biologica a la
agresion impacta en las complicaciones postope-
ratorias (Figura 3).

Disminuir respuesta endocrina e
inflamatoria al estrés quirdrgico.
Preservar funcion organica.

 Métodos minimamente invasivos.
Preservar funcion gastrointestinal.
Evitar sobrecarga hidrica.
Nutricién enteral temprana.
Movilizacién temprana.

Informacion preadmision.
Suplemento nutricional.
Preparacién metabdlica y
soporte social.

Recuperacion
optima

Figura 3. Una nueva propuesta de la medicina perio-
peratoria. El protocolo ERAS

Fuente: Adaptado de Carrillo-Esper R y cols. Una
nueva propuesta de la medicina perioperatoria. El pro-
tocolo ERAS. Rev Mex Anest 2013 (36). 296-301

Si bien esta practica se comienza en adultos para
cirugia colorectal, luego se expande a otras areas
de la cirugia general (sistema digestivo alto, ba-
ridtrica, duodenopancreatectomias, etc), asi como
a otras especialidades (ginecologia, urologia y
traumatologia).

En los ultimos anos, la Cirugia Pediatrica se ha
interesado en esta nueva modalidad, aunque la bi-
bliografia en este sentido es escasa. El articulo de
Schinnick y cols. Enhancing recovery in pedia-
tric surgery: a review of the literature”; realiza
una revision, en la cual destacan que solo cinco
articulos, cumplen al menos con cuatro de las re-
comendaciones propuestas por ERAS Society.

Fundamentos de programas ERAS

A pesar de continuos avances, los principa-
les procedimientos quirdrgicos en adultos, si-
guen presentando secuelas indeseables: dolor,
complicaciones cardiopulmonares, infecciosas,
tromboembolicas, disfuncion cerebral, nduseas y
paralisis gastrointestinal, fatiga y convalecencia
prolongada. Claramente pueden estar relaciona-
das con la calidad anestésica y quirurgica, pero
también pueden ocurrir independientemente de
esas variables.
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Una caracteristica comin compartida por todos
los pacientes quirargicos son los cambios genera-
lizados en la funcion de sus 6rganos, la llamada
respuesta de estrés quirargico”. Se cree que es-
tos cambios funcionales, estan mediados por los
cambios metabodlicos endocrinos inducidos por
traumas y la activacion de varios sistemas bio-
logicos como la cascada de citoquinas, comple-
mento, metabolitos del dcido araquidonico, 6xido
nitrico, radicales libres de oxigeno, etc. Aunque
estas respuestas han evolucionado presumible-
mente para conferir una ventaja para la super-
vivencia, pueden, si se amplifican y prolongan,
contribuir a la erosion de la masa celular corporal
y la capacidad de reserva fisioldgica.

La pregunta clave en la comprension de la pato-
génesis de la morbilidad postoperatoria, esta por
lo tanto relacionada con el papel fisiopatologico
de los diversos componentes de la respuesta al
estrés quirargico y si una modificacion de tales
respuestas puede mejorar el resultado.

Los obstaculos que demoran la recuperacion
incluyen: disfuncion preoperatoria de 6rganos,
estrés quirdrgico y catabolismo, dolor, nduseas y
vOmitos postoperatorios, ileo, exceso de liquidos,
ayunos prolongados, inmovilizacion y tradicio-
nes o cultura quirurgica (Figura 4).

« Dolor

- Respuesta al estrés/Disfuncidn organica
= Nauseas, vomitos, ileo

- Hipoxemia, trastornos del suefic

« Inmovilizacién

- Reinicio tardio de alimentacion

- Drenajes / Sondas

g

Figura 4. Adaptado de Wilmore DW, Kehlet H.
Management of patients in fast track surgery. BMJ
2001;322:473-6

Para muchos cirujanos que se formaron en
los ultimos 25 afos, la CMI fue la respuesta a
la mejora en la recuperacioén. Sin embargo, mu-
chas otras intervenciones tienen el potencial de
retrasar o acelerar la misma, a través de su im-
pacto en la respuesta al estrés quirargico. Estos
incluyen bloqueo neural aferente, intervenciones
farmacologicas, control de liquidos y temperatu-
ra, nutricién y ejercicio®. Existe abundante evi-
dencia para orientar las mejores practicas en la
atencion perioperatoria; aunque el problema no
es la falta de pruebas o de directrices, sino como
puede organizarse la atencidn, para lograr la ob-
tencion de esa evidencia en la practica y mejorar
los resultados. Para avanzar, debemos introducir
nuevas intervenciones que resulten beneficiosas
y también dejar de hacer otras no beneficiosas e
incluso perjudiciales (Figura 5).
 Prekstia o thantstos

1 Balance de fluidos
Carbohidratos preoperatorios

Cirugia Minimamente Invasiva ﬁ
(— S
Ejercicio

Dol
Bloqueo neural aferente:

g y S,
Retencion salina, Disfuncion
Far 16gi Anestesia Local

Bloqueos periféricos
Epidural

inmune, Nauseas/Vomitos, lleo,
Alteracion del suefio, Miedo

| Inter
Analgesia Multimodal
Limitacion de opioides
Antieméticos
Glucocorticoides, etc

Figura 5. Adaptado de Kehlet H, Wilmore DW. Evi-
dence based surgical care and the evolution of fast-
track surgery. Ann Surg. 2008;248:189-98

Vias de recuperacion mejorada

Una via de recuperacion mejorada (VRM) es un
consenso integrado, basado en evidencia, multi-
modal, sobre la atencidén perioperatoria que re-
organiza la atencion alrededor de la cirugia. Re-
presenta un cambio de paradigma de un sistema

centrado en el clinico, a un sistema centrado en
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el paciente, que integra cada paso a lo largo de la
trayectoria perioperatoria en una via unica. Debe
abordar la preparacion del paciente, el mane-
jo intraoperatorio, postoperatorio y la auditoria.
Este ultimo enfoque ayuda a introducir pruebas
en practica y los resultados se traducen en menor
morbilidad, menor internaciéon, menor variabili-
dad entre los profesionales, y menor uso de los
recursos®.

Este enfoque es un cambio filosofico de la ges-
tion tradicional en varios aspectos importantes.
En primer lugar, proporciona un enfoque cohe-
rente de la atencion perioperatoria, para todos los
pacientes sometidos a un procedimiento parti-
cular, independientemente del clinico. Esto nor-
maliza los procesos y disminuye la variabilidad
no deseada entre los profesionales, facilitando la
toma de decisiones para los enfermeros y para los
residentes. Esto requiere que los miembros del
equipo lleguen a un consenso durante la creacion
de las VRM, creando algoritmos de tratamiento.

Los pacientes avanzaran a lo largo de una tra-
yectoria predeterminada, sin necesidad de que se
escriba la dieta diaria, manejo del dolor, catéter,
la movilizacién, fluidos y controles. Los pacien-
tes informados de las metas diarias en el periodo
preoperatorio estdn mas comprometidos con su
propio cuidado. Esta via, esta orientada a acelerar
la recuperacion de los pacientes sin complicacio-
nes, que son la mayoria. En lugar de mantener a
todos los pacientes en ayunas porque la minoria
de pacientes no tolerara la ingesta oral temprana,
permite que mas pacientes se beneficien de la nu-
tricion temprana. Por supuesto, el equipo debe se-
guir supervisando e intervenir para los pacientes
que desarrollan complicaciones (Figura 6).

http://dx.doi.org/10.25184/anfamed2018v5n2a9

Articulo de revision

—

Informacion
Preoperatoria

Modificacion cuidados
perioperatorios:
Movilizacion temprana
Minimo uso de sondas y
drenajes

Nutricién oral

Reduccion de estrés:
Anestesia Regional

Cirugia Minimamente Invasiva
Normotermia

Féarmacos

L

Analgesia
adecuada y
profilaxis de

nauseas/

vémitos

Optimizacién
de funciones
organicas

Seguridad
Costos

Satisfaccion

Figura 6. Adaptado de Wilmore DW, Kehlet H.
Management of patients in fast track surgery. BMJ

2001;322:473-6

Es importante que el programa trate problemas
comunes o complicaciones que puedan ocurrir.
El desarrollo y la implementacion de un enfoque
VRM es mejor logrado por un equipo multidis-
ciplinario que incluye cirujanos, anestesiologos,
nurses, enfermeras involucradas en todas las fa-
ses de la atencion, nutricionistas, fisioterapeutas
y administradores. Crear materiales de educacion
para el paciente y familiares —metas diarias,
conjuntos de 6rdenes estandar, hojas de flujo de
enfermeria y criterios de egreso vinculados a me-
tas con una fecha limite de alta—; y capacitacion
de todo el personal. El equipo debe auditar los
procesos seleccionados y revisar el programa se-
gun sea necesario.

Una revision sistematica a partir de 2.014 iden-
tificé 38 ensayos aleatorios en cirugia colorrectal,
genitourinario, osteoarticular, tordcica y sistema
digestivo superior. La revision concluyo que el
uso de un VRM se asocidé con una internacion
hospitalaria reducida, sin aumento en las readmi-
siones. Los VRM también se asociaron con una
reduccion del 30% de las complicaciones a los
30 dias, sin riesgo aumentado de complicacio-
nes mayores o muerte. El efecto fue similar en
las diferentes disciplinas y al comparar la cirugia
laparoscopica versus colorectal abierta. A la fe-
cha, son cada vez mas los estudios que apoyan
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estos beneficios. Esto se relaciona no solo con una
mejor organizacion de la atencion, sino también a
menos complicaciones “generales” y mas rapido
retorno de la funcion intestinal?,

ERAS en pediatria

Pocos estudios han explorado su éxito en pe-
diatria. Un argumento potencial contra las vias
estandarizadas en los pacientes quirurgicos pe-
diatricos, es que los resultados son abrumadora-
mente buenos, en relacion con los adultos, por lo
cual limitan el beneficio potencial de los algorit-
mos de atencion, que demandan mucho tiempo y
organizacion. Para el mismo procedimiento, los
resultados postoperatorios, como la mortalidad,
la morbilidad mayor o incluso la duracion de in-
ternacion, varian sustancialmente entre nifos y
adultos. Aunque la mortalidad perioperatoria es
menor en los nifos, la evidencia sugiere que al-
gunos procedimientos de cirugia pediatrica tienen
muchos resultados comunes, de los observados
en adultos). En particular, los procedimientos
colorrectales pediatricos presentan una incidencia
dispar de infeccion del sitio quirurgico (ISQ) en
relacion con otros procedimientos quirirgicos en
los nifios!'?. La alta tasa de infeccion en los proce-
dimientos colorectales pediatricos, hacen de esta
subespecialidad un grupo atractivo para los ensa-
yos de VRM en nifos. El objetivo es que estos ni-
Nos tengan una recuperacion acelerada del intesti-
no, disminucioén de la tasa de infeccion y aumento
de la satisfaccion del paciente y la familia. En esta
linea de trabajo, se encuentra trabajando el Dr P.
Mattei del Children’s Hospital of Philadelfia, que
ha publicado en su libro Fundamentals of Pedia-
tric Surgery, un capitulo especifico del tema‘'?,

La educacion perioperatoria tendra que ser mo-
dificada para los distintos grupos etarios, con el
fin de que los nifios participen en su cuidado.
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El desarrollo de la via ERAS no consiste en
crear nuevas hipdtesis para una mejor atencion,
sino mas bien en la organizacion de la mejor evi-
dencia cientifica disponible, en un paquete imple-
mentable que ayude a estandarizar la atencion a
través de una practica, institucion o sociedad pro-
fesional.

Hay un gran grado de variabilidad dentro de la
atencion pediatrica del paciente quirurgico, inclu-
yendo las preferencias de la practica individual.
Un reciente andlisis norteamericano a nivel na-
cional, de datos administrativos, demostro varia-
cion de la prescripcion de antibidticos periope-
ratorios tanto del cirujano, como institucional y
que la mitad del tiempo no se cumplia con guias
nacionales!?.

Slusher et al.’> demostraron que la normaliza-
cion del tratamiento de la apendicitis aguda dis-
minuy6 las necesidades de antibiodticos y redujo
las readmisiones sin cambiar la duracion de la in-
ternacion o la incidencia de abscesos.

La aplicacion directa de los protocolos ERAS en
los nifios ha sido limitada, principalmente por la
falta de pruebas para la extrapolacion a una po-
blacion pediatrica. El Gnico metanalisis realiza-
do en los programas ERAS utilizados en nifos,
encontrd solo cinco estudios que implementa-
ron especificamente protocolos de recuperacion
perioperatoria, que incluyeron al menos cuatro
componentes de la ERAS Society. Incluso el mas
completo, sélo incluyd 6 de las 20 intervenciones
recomendadas.

Cada paciente pediatrico es unico, pero los que
presentan un adecuado desarrollo del lenguaje,
podrian ofrecer una via de recuperacion similar a
la utilizada por los adultos. Los pacientes adoles-
centes pueden de hecho recuperarse mas rapida-
mente que los adultos; sin embargo, los mecanis-
mos de afrontamiento, las habilidades de comuni-
cacion y las prioridades entre los dos grupos son
muy diferentes.
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Comienzan a aparecer datos que apoyan el uso
de componentes ERAS individuales en los nifios.
Uno de los principales elementos ERAS, es la
analgesia multimodal intraoperatoria y postope-
ratoria. En nuestro centro hospitalario se apoya
el uso de técnicas de anestesia regional, como
complemento de la anestesia general y el manejo
del dolor postoperatorio. En cuanto a la atencion
postoperatoria, la alimentacion enteral temprana
ha demostrado que no tiene ningun efecto negati-
vo en los reingresos postoperatorios, por ejemplo
para las piloromiotomias®.

Uno de los estudios mas prometedores hasta la
fecha, de West et al.'”, compar6 pacientes pedia-
tricos con enfermedad inflamatoria intestinal ver-
sus controles de adultos. Ambos grupos se some-
tieron al mismo procedimiento, pero los pacientes
adultos se recuperaron mas rapidamente bajo los
principios ERAS. Los pacientes pediatricos pro-
mediaron un adicional de 3 dias en el hospital y
3 dias sin una dieta s6lida, mientras que no hubo
ninguna diferencia en los reingresos o en la mor-
bilidad.

El articulo de H. Short y cols."®, en el cual por
un proceso Delphi modificado y un panel de ex-
pertos multidisciplinarios, evalud la propiedad de
usar protocolos de recuperacion mejorada a nivel
pediatrico, concluye que 19 de sus items son de
uso adecuado para adolescentes sometidos a ci-
rugia intestinal de coordinacion. Es asi que los
mismos autores publican sus primeras experien-

cias!".

Respuesta metabdlica al traumatis-
mo quirdrgico

El paciente quirurgico esta expuesto a agresio-
nes propias de la edad, de la cirugia, de la anes-
tesia, periodos de ayuno y alteraciones bioldgicas
propias de la enfermedad. Si la magnitud de la
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agresion es suficiente, la respuesta local se rebasa
y los estimulos desencadenan una respuesta, de
sistemas regulados por mediadores quimicos, la
cual se conoce como SRIS —sindrome de res-
puesta inflamatoria sistémica—, caracterizada
por la liberacion descontrolada de mediadores.

La respuesta organica es proporcional a la mag-
nitud de las lesiones; de modo que una incision
pequena y limpia solo lesiona las células que
estan a lo largo de la herida y causa inflamacion
minima, en tanto que una quemadura extensa y
profunda es una lesidon mayor que causa dafos
extensos en los tejidos y se expresa una respuesta
inflamatoria exagerada®.

Esta respuesta se caracteriza por la activacion
inmediata del sistema nervioso y del sistema en-
docrino; participando los mediadores de los siste-
mas inmunologico y vascular.

Los estimulos pueden ser tanto de origen local
(lesion de tejidos), como sistémicos (temor o an-
siedad, ayuno, hipotermia, estados de hipoxemia,
efectos anestésicos, farmacos, sustancias toxicas,
pérdida de volumen circulante por hemorragia o
deshidratacion, alteraciones del pH sanguineo,
desequilibrios hidroelectroliticos, desequilibrios
metabolicos).

Las vias aferentes de informacion, pueden trans-
mitirse por via nerviosa (sistema simpatico y por
el vago en las cirugias abdominales) o via humo-
ral (mediadores de la inflamacion).

El cerebro integra y procesa las sefiales nervio-
sas y humorales que recibe, generando una res-
puesta neuroendocrina, la cual se expresa a través
de dos ejes dominantes: el eje simpatico suprarre-
nal y el eje hipotalamo-hipofisis-suprarrenal que
convergen en sus efectos.
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Sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica (SIRS)

. c, . . 1s-1m
Se atribuye a una reaccion inflamatoria

. ~ . . I1m-1a
masiva y dafio endotelial generalizado

que se supone mediado por moléculas

6-12a
proinflamatorias o reactantes de fase agu-

da.
La definicion de consenso para SRIS

13 - 18a

en nifios se muestra en la Figura 7 y las
diferencias de la definicion de adultos
en negrita. Aunque las recomendaciones
basicas de Bone et al. para la definicion
de SRIS son aplicables a la nifos, taquicardia y
taquipnea son sintomas comunes de presentacion
de muchos procesos de la enfermedad pediatrica.
Por lo tanto, la diferencia principal en la defini-
cion entre adultos y nifios es que el diagnostico de
SRIS pediatrica, requiere que la temperatura o las
anomalias de leucocitos estén presentes (es decir,
no debe ser diagnosticado si exhibe solamente au-
mento de frecuencia cardiaca y respiratoria). Ade-

Taquicardia | Bradicardia | Frec Resp | Recuento PAS
Leucocitos
> 180 =50 >34 <65

>180

<100

<100 >40 >19,5 0 <5 <75
>180 <90 >34 >17,50<5 <100
>140 NA =22 >15,5 0 <6 <94
>130 NA >18 >1350<4,5 <105
>110 NA >14 >11 0 <4,5 <117

Figura 7. Puntos de corte por edad para cada criterio.

Fuente: Goldstein B et al. International sepsis consensus confe-
rence: Definitions for sepsis and organ dysfunction in pediatrics.
Pediatr Crit Care Med 2005;6:2-8. NA- No Aplica

modificarse para tener en cuenta la diferente fisio-
logia de los nifios (Tabla 1). Finalmente, la bradi-
cardia puede ser un signo de SRIS en el grupo de
edad recién nacido, pero no en los nifios mayores
(en los que se trata de un evento casi terminal).
Existen multiples articulos que analizan SRIS
en nifios como por ejemplo, evolucion en apendi-
citis®Y, cirugia intestinal®?, etc., qué demuestran

que los nifios con SIRS, tienen mas probabilida-

mas, los valores numéricos de cada criterio deben des de presentar complicaciones postoperatorias.

Tabla 1. Sindrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica

Sindrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica

La presencia de al menos dos de los cuatro criterios siguientes, uno de los cuales debe ser la temperatura
anormal o el recuento de leucocitos:

- Temperatura central de > 38,5° C 0 <36 °C.

- Taquicardia, definida como una frecuencia cardiaca media > 2 SD por encima de la normal para la edad en
ausencia de estimulo externo, farmacos cronicos o estimulos dolorosos; o en caso contrario, una elevacion
persistente inexplicable durante un periodo de tiempo de 0,5 a 4 horas; O para nifios < 1 afio: bradicardia,
definida como una frecuencia cardiaca media < percentil 10 para la edad en ausencia de estimulo vagal
externo, beta bloqueantes o enfermedad cardiaca congénito; o depresion persistente inexplicable, durante un
periodo de tiempo de 0,5 horas.

- Frecuencia respiratoria media > 2 SD por encima de la normal para la edad o ventilaciéon mecéanica para un
proceso agudo no relacionado con enfermedad neuromuscular subyacente o con la recepcion de la anestesia
general.

- Recuento de leucocitos elevado o deprimido para la edad (no secundario a leucopenia inducida por quimio-
terapia) o > 10% de neutrofilos inmaduros.

Fuente: Goldstein B et al. International sepsis consensus conference: Defi nitions for sepsis and organ
dysfunc-tion in pediatrics. Pediatr Crit Care Med 2005;6:2-8. NA- No Aplica
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La respuesta de estrés quirdrgico y
desarrollo de resistencia insulinica

Dentro de los cambios fisiologicos de la res-
puesta metabolica a la cirugia, esta el desarrollo
de la resistencia a la insulina. Existe una correla-
cion entre los altos valores circulantes de la Pro-
teina C Reactiva (PCR), marcador de respuesta
inflamatoria y una pobre sensibilidad a la insulina
preoperatoria.

La resistencia a la insulina puede definirse como
una condicidon en la que una concentracion nor-
mal de insulina produce una respuesta bioldgica
subnormal. La hiperglucemia y la descomposi-
cion proteica representan las dos principales con-
secuencias metabolicas del estrés quirtirgico.

Se han identificado condiciones preoperatorias
tales como cancer, obesidad moérbida y sindro-
me metabolico, y elementos perioperatorios tales
como ayuno y hambre, dolor, reposo en cama y
fatiga, contribuyendo al establecimiento del esta-
do de resistencia a la insulina postoperatorio. La
modulacion de la respuesta al estrés resultaria en
la normalizacion de la accion de la insulina y los
principales componentes del metabolismo, pre-

servando los depositos de proteinas.
Reduccion del estrés quirurgico

La reduccion del estrés durante un procedimien-
to quirargico electivo, no sélo proporciona una
base racional para el aumento de la recuperacion,
sino que también disminuye el riesgo de disfun-
ciones y complicaciones organicas. Por lo tanto,
el principal objetivo para el futuro es proporcio-
nar una “operacion libre de estrés y dolor”. Los
factores que modifican y/o reducen la respuesta
al estrés y disfunciones organicas son multiples®®
y por lo tanto requieren un enfoque planifi cado
y coordinado (Figura 5).
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Educacion preoperatoria y
optimizacion médica

Informacion

La educacion preoperatoria del nifio y su fami-
la, es un elemento esencial en un programa de
recuperacion mejorada®. Se ha asociado con
menores niveles de ansiedad, menor dolor posto-
peratorio y menor hospitalizacion. Deberemos
adaptar la informacién a cada etapa de desarrollo
del nino. Esta debe proporcionarse mediante di-
rectrices claras por escrito, incluyendo las metas
especificas para cada dia del postoperatorio, la
duracion prevista de la internacidn, los criterios
de alta —determinada por la evolucion del nifio y
por lo tanto impredecible— y la manera de conti-
nuar su recuperacion tras esta.

El alta para una cirugia, es variable segiin la apa-
ricién o no de complicaciones. Sin embargo, las
familias deben tener una idea de lo que se espera
que sea una duracion media de la internacion.

Se ha visto que es mejor informar por un tiem-
po corto de estadia, que para una prolongada. Por
ejemplo, en el Children’s Hospital of Philadelfia
muchos pacientes estan listos para el alta en el dia
2 6 3 postoperatorio, luego de una ileocecectomia
laparoscopica por enfermedad de Crohn, por lo
cual esos son los dias que se les informa®®,

Hoy en dia muchos centros de referencia, cuen-
tan con informacion multimedia de las diversas
patologias, para que las familias tengan una apro-
ximacién y puedan comprender a qué situacion se
estan enfrentando.

Se puede mejorar la comunicacion entre los pro-
fesionales de la salud y los pacientes. Creemos
que es de fundamental importancia sugerir que
los clinicos disminuyan la velocidad de su len-
guaje, usar un lenguaje sencillo, no médico, mos-
trar dibujos, limitar la cantidad de informacion y

crear un ambiente libre de vergiienza.
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Los materiales impresos, son herramientas esen-
ciales de educacion preoperatoria. Una guia para
pacientes especifica del procedimiento, aumenta
la consistencia de los mensajes recibidos a lo lar-
go del periodo perioperatorio. Las listas de objeti-
vos diarios crean expectativas realistas sobre co-
sas como nutricion postoperatoria, movilizacion y
duracion de la internacion. Estos mensajes redu-
cen la ansiedad y permiten a los pacientes desem-
penar un papel activo en su propia recuperacion.

El enfoque multidisciplinario, para desarrollar
materiales de educacion permitird, que la infor-
macion sea menos fragmentada. Por ejemplo, en
cirugia colorrectal, la enfermera de ostomas debe
ser parte del equipo, reuniéndose con futuros pa-
cientes antes de la cirugia.

Muchos pacientes recurren a Internet para ob-
tener informacion sobre la salud y no todos los
sitios web son confiables. Con la universalizacion
que presenta el Plan Ceibal, podria utilizarse este
medio, como via de informacidn para las cirugias
mas frecuentes.

Psicoprofilaxis quirurgica

En nuestro medio, existe instituciones en la que
se realiza psicoprofilaxis quirurgica de forma ru-
tinaria (Direccion Nacional de Sanidad Policial,
BPS — DEMEQUI — CRENADECER). En el
Centro Hospitalario Pereira Rossell, se esta en
vias de retomar esta practica.

Optimizacion médica y prehabilita-
cion

Este es un punto que en la poblacion pediatrica,
por suerte no presenta mayores inconvenientes,
ya que a esta edad la mayoria de nuestros pacien-
tes estan libres de contaminantes, como puede
tratarse del tabaquismo, abuso de alcohol, drogas
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y las enfermedades cronicas que estos provocan.
Por supuesto que a mayor edad, podran presentar
una mayor exposicion, hecho a tener en cuenta
en los adolescentes. Los nifios con enfermedades
cronicas, a modo de ejemplo pacientes cardiopul-
monares, diabéticos, podran si encontrar cierto
beneficio a este nivel.

Manejo de anticoagulacion

Se debera de evaluar factores de riesgo como
obesidad, malformaciones vasculares, tipo de
cirugia, internacidén con reposo absoluto en CTI,
trauma, inmovilizacién, etc., sabiendo que es

poco frecuente su uso.
Manejo de la glucosa

La incidencia de diabetes mellitus tipo 1 y tipo
2 en los nifios estd aumentando en todo el mundo.
Los pacientes con diabetes corren mayor riesgo
de morbilidad y mortalidad postoperatoria. Cuan-
do sea factible, los niflos con diabetes no deben
someterse a una cirugia electiva hasta que estén
metabodlicamente estables. La cirugia deberia pro-
gramarse como el primer caso en la mafana, evi-
tando el ayuno prolongado y que el tratamiento se
ajuste con mayor facilidad®®.

Preparacion intestinal

La preparacion intestinal se utiliza para vaciar
parte del tubo digestivo antes de una cirugia. La
razon principal por la que se prescribe antes, es
proporcionar un intestino completamente limpio
para minimizar el riesgo de derrame fecal in-
traoperatorio, disminuir el volumen del intestino
para una mejor manipulacion, o para facilitar la
posibilidad de palpar pequefias masas intralumi-
nales.
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La preparacion ideal, deberia de ser de bajo vo-
lumen a ingerir, agradable en gusto, barata, que
logre vaciar toda la materia fecal y sin efectos ad-
versos (alterar histologicamente la mucosa, altera-
ciones hidroelectroliticas, etc.). Las posibilidades
no invasivas de preparacion son una dieta liquida
oral o una dieta minima en residuos, combinada
con laxantes, dan resultados suboptimos y deben
iniciarse dias antes de la intervencion planificada.

Las preparaciones mas comtinmente recetadas
son el polietilenglicol (PEG) y el fosfato sodico
(preparacion mecanica). Un enema, puede lograr
una preparacion intestinal del colon descendente
y recto.

En adultos, la evidencia es suficiente para con-
cluir que la limpieza intestinal se puede omitir con
seguridad y no induce una menor tasa de compli-
caciones en la cirugia del colon. No hay evidencia
estadisticamente significativa de que los pacien-
tes se beneficien de la preparacion intestinal. Por
lo tanto, para resecciones del lado derecho no se
requiere ninguna accién. Para las resecciones a la
izquierda, muchos cirujanos prescriben un enema

el dia anterior o el dia de la cirugia.
Articulos pediatricos

Los datos son mucho mas limitados. Aunque
se ha demostrado que es seguro utilizar polieti-
lenglicol y electrolitos, en nifios y bebés, su uso
sigue siendo bastante dificil. La mala aceptacion,
la dificultad con el cumplimiento y la tolerancia,
y la incapacidad para que los nifios comprendan
la necesidad de la preparacion hacen que la admi-
nistracion sea dificil, y a menudo hacen necesario
el uso de sondas nasogastricas para su adminis-
tracion. Son pocos los estudios que analizan este
punto.

Leys (2005)@? busca comprobar si la omision
de la preparacion mecanica coldnica (PMC) en la
poblacion pediatrica aumentaria la tasa de com-
plicaciones postoperatorias infecciosas o anasto-
mdticas, y concluye que no hay diferencias signi-
ficativas. Observo una reduccion estadisticamen-
te significativa en el tiempo de la primera deposi-
cion y una tendencia a la reduccion de la duracion
de estadia en el grupo que no recibi6 PMC.

Breckler y Rescorla (2010)@¥, estudian la infec-
cion de las heridas luego del cierre de colosto-
mias, en pacientes con antibidticos via oral, intra-
venosos y/o PMC. Observaron que en un peque-
flo numero de pacientes que no habian realizado
PMC, no presentaron infecciones de la herida
quirtrgica.

En 2012 Serrurier'®, organiza un trabajo retros-
pectivo multicéntrico, donde llega a la conclu-
sion que la PCM se asocié con un mayor riesgo
de infeccion de la herida, no protegid sobre otras
complicaciones, y se asocié con mayor duracion
de la internacion (corroborando los estudios de
adultos) y sugiere que la preparacion intestinal se
puede omitir con seguridad en muchos nifios que
se someten a cirugia del colon, lo que reduce el
costo y la incomodidad. Tabla 2.

Tabla 2. Traducida y extraida de Serrurier K, et al. A
multicenter evaluation of the role of mechanical bowel
preparation in pediatric colostomy takedown. J Pedia-
tra Surg 2012;47:190-193

Prep (n=187) | No Prep
(n=85)

Infecclon Herida 27 (14,4) 5(5.8)

2 (1.1) 1(12) 94
Fuga anastomosis [PAGRD] 1(1,2) .94
Internacion (d) 5,6 4.4 43
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Un estudio prospectivo randomizado, publica-
do en la Journal of Pediatric Gastroenterology
201549, concluye que no hay diferencias esta-
disticamente significativas en las complicaciones
(fuga anastomotica, absceso intraabdominal, in-
feccion de la herida), entre un grupo que recibid
PMC y otro que no.

En la misma linea, en Setiembre 2016GY, Shah
publica un estudio prospectivo aleatorizado,
que demostré que no hubo diferencias estadisti-
camente significativas, en las tasas globales de
complicaciones o tasas de infeccion de la herida,
abscesos intraabdominales, fuga anastomotica,
sepsis, obstruccion intestinal o complicaciones
extraabdominales al comparar el uso de PMC vs
ninguna preparacion intestinal (liquidos claros el
dia previo) en pacientes sometidos a reseccion in-
testinal electiva o cierre de ostomia. Estos hallaz-
gos apoyan la necesidad de estudios mas grandes,
potencialmente multiinstitucionales, que investi-
guen liquidos claros solos, como una alternativa
adecuada a las preparaciones intestinales preope-
ratorias en la poblacion de pacientes pediatricos.

El ultimo trabajo publicado®?, utiliza el “Pe-
datric Health Information System”, nucleando
1.581 pacientes de grandes hospitales de Estados
Unidos y los divide en tres grupos (Sin PMC, Con
PMC, Con PMC + antibidticos orales), llegando a
la conclusidon de que no existe un beneficio claro
para la PMC e incluso que la adicion de antibio-
ticos orales podria de hecho aumentar las compli-
caciones quirurgicas.

En conclusion, la limpieza mecanica exhausti-
va del intestino se ha considerado durante mucho
tiempo como esencial antes de las operaciones
colorrectales. Se creia que un intestino vacio dis-
minuiria el riesgo de fuga anastomdtica y com-
plicaciones sépticas. Sin embargo, durante la
ultima década varios estudios han concluido uni-

formemente que no hay ventaja de la preparacion
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intestinal antes de las resecciones colonicas, en-
contrando tasas iguales o menores de fuga anasto-
motica y complicaciones sépticas en pacientes sin
preparacion intestinal. Esta conduce a alteracio-
nes de la pared intestinal y a cambios inflamato-
rios y la misma, puede omitirse con seguridad en
las resecciones coldnicas de coordinacion.

Ayuno preoperatorio y tratamiento
de carbohidratos

El ayuno preoperatorio, es una rutina que bus-
ca asegurar un estomago vacio en el momento de
la induccion anestésica, con el fin de reducir el
riesgo de regurgitacion del acido géstrico, el cual
puede causar neumonitis quimica. Basado en estu-
dios de vaciado gastrico, las pautas actuales para
la cirugia de coordinacion, recomiendan que, los
alimentos s6lidos no deben ingerirse antes de 6 h
de la induccion anestésica y la ingesta de liquidos
claros puede recomendarse a la mayoria de los
pacientes hasta 2 h antes. Sin embargo, esta guia
es probablemente uno de las mas subutilizadas.
La razon de esto es probable que sea historica,
pero también puede relacionarse con la renuencia
de los médicos a cambiar los hébitos tradiciona-
les y la facilidad de adherirse a una regla que es
simple y bien conocida que data de los afios 60;
“Ayuno desde medianoche hasta el momento de
la cirugia”.

En 2011, luego de un exhaustivo andlisis de
la evidencia cientifica, la Sociedad Europea de
Anestesiologia desarrolla las guias de ayuno
preoperatorio para adultos y nifios. Sin embargo,
a pesar de ser aceptadas mundialmente y de los
beneficios que representan para los pacientes, ain
en la actualidad no existe un apego en su totalidad
por parte de los anestesidlogos.
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Impacto del ayuno en el
perioperatorio

Un mal manejo de los periodos de ayuno en el
perioperatorio puede asociarse con efectos dele-
téreos. Estudios actuales demuestran que el ayu-
no prolongado no significa un estdbmago vacio,
sino que éste se encuentra ocupado de alto conte-
nido acido. Ademas, el ayuno aplicado de manera
incorrecta provoca alteraciones metabdlicas (in-
sulino resistencia), hidroelectroliticas (deshidra-
tacion e hipovolemia) y una importante sensacion
de malestar. La deprivaciéon de liquidos previo a
una cirugia facilita la presencia de hipotension
durante la induccion, deshidratacion, hipogluce-
mia y una intensa sensacion de sed y hambre que
inducen a la irritabilidad, especialmente en nifios.

Soop y col.®¥ demostraron que es importante
ingerir azucar con los liquidos claros para evi-
tar la resistencia a la insulina. No solo se logran
beneficios metabolicos, sino también se aumenta
la sensacion de bienestar del por la ausencia de

hambre y sed.
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Guias de ayuno preoperatorio

El trabajo pionero en este sentido es canadiense,
dirigido por el Dr. R Maltby®¥, quién demostrd
que la ingesta de 150 ml de liquidos de agua 2 h
antes de la cirugia (en lugar de ayunar durante la
noche), determind un menor volumen de liquidos
gastricos al momento de la cirugia.

El grupo europeo ERAS, publico en 2005 un
consenso respecto a cuidados perioperatorios,
presentando varios cambios de las formas tradi-
cionalistas de cuidados, basadas en estudios con-
trolados y aleatorizados y en metaanalisis. Las
modificaciones mas relevantes fueron adaptadas
al proyecto Aceleracao da Recuperacao Total
P6s-Operatoria (ACERTO) en Brasil®. Tras su
implantacion los pacientes pasaron de ayunar una
media de 16 h preoperatoriamente a 4 h, no des-

cribiéndose ninglin caso de aspiracion.

Tabla 3. Extraido de A.C. Lopez Muiioz, N. Busto Aguirreurreta. Guias de ayuno preoperatorio: actualizacion.

Rev Esp Anestesiol Reanim. 2015;62(3):145-156

Edad Solidos Liquidos claros Leche materna Leche no materna/formula
<6m No 2 hab.edif.g 4h*=4" (leche tipo no especifica”)  6h**
3-4h® 4h leche tipo no especifico”
4h formula®
4-6h°
6-36m 6 hbredie 2habedets 4h2.cdet 6h* == (leche tipo no especifico”)
3-4h*
<12m 6h" leche tipo no especifico 4h formula“
4-6h"
>36m 6h< d.ef.g Zh' b,c,d,e.f.g 4h c,def 6hc e,f.g
>12m  8h® 8h" leche tipo no especifica 8h"
6h comida ligera“ 4h formula®

8h carne o grasas™"

Fuente: American Society of Anesthesiologists Committee®, Cochrane Database®> and European Society of Anesthesiology*’

2 American Society of Anesthesiologists, 2011.

b American Academy of Pediatricians, 1992.

¢ Canadian Anesthesiologists’Society, 2008; no especifica edades.
d Guia Escandinava, 2005; no especifica edades.

€ Royal College of Nursing, 2005.

f European Society of Anesthesiology, 2011.

£ Association of Paediatric Anaesthetists, 2010.
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Una reciente revision de Cochrane, Ayuno pre-
quirurgico para la prevencion de complicaciones
perioperatorias en nifios®”, buscaba evaluar el
efecto de los diferentes regimenes de ayuno (du-
racion, tipo y volumen de ingesta permitida) y la
repercusion sobre las complicaciones periopera-
torias y el bienestar del paciente (aspiracion, re-
gurgitacion, morbilidad relacionada, sed, hambre,
dolor, comodidad, comportamiento, nauseas y
vomitos). Incluyd cuarenta y tres ensayos contro-
lados aleatorizadas (de 23 ensayos, 2.350 nifios),
y concluye que no existen pruebas de que los ni-
fios a los que no se les permiten liquidos orales
durante mas de 6 horas, se benefician en cuanto
al volumen gastrico intraoperatorio y el pH, so-
bre los nifios a los que se permite una cantidad
ilimitada de liquido hasta 2 horas antes. Ademas
estos ultimos, tienen una experiencia prequirdr-
gica mas comoda en cuanto a la sed y el hambre.
Estas pruebas se aplican sélo a los nifios, que se
consideran en riesgo normal de aspiracion/regur-
gitacion durante la anestesia.

Las pautas de Febrero 2016 de la Catedra de
Anestesia y Reanimacion de la UdelaR®”, son
acorde a estas recomendaciones.

A pesar de la disponibilidad de guias, un recien-
te trabajo publicado en la Journal of Pediatric
Surgery®®, concluye que las pautas preoperato-
rias pediatricas que recomiendan tiempos de ayu-
no mas liberales, no estan siendo seguidas. Los
tiempos preoperatorios de “nada por boca”, fue-
ron mayores que los recomendados en el 70% de
los pacientes estudiados.

Carbohidratos preoperatorios

El objetivo principal, es cambiar el estado de
ayuno nocturno a un estado de alimentacion, a
través de la presencia de la insulina, a los niveles
observados después de una comida normal (5-6
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veces los niveles basales de ayuno); los hidratos
de carbono administrados, deben asegurar que
las reservas de glucogeno estén llenas. Al mismo
tiempo, era necesaria una bebida que se vaciara
lo suficientemente rapido para cumplir con las
guias de ayuno modernas. Esto se logré6 median-
te la utilizacion de una bebida con carbohidratos
complejos, hipoosmolar (importante para vacia-
do gastrico rapido). La bebida que se desarrolld
y probd, contiene 12,5% de carbohidratos y tiene
una osmolalidad de aproximadamente 265 mosm/
kg. Se demostré que se vaciaba del estobmago en
90 minutos, s6lo ligeramente mas lento que una
cantidad similar de agua, evocando la respuesta
de insulina deseada.

Varios estudios demostraron que tanto la glu-
cosa intravenosa, como los carbohidratos orales,
podrian reducir la resistencia a la insulina en un
50% aproximadamente al dia siguiente a la ciru-
gia. En los pacientes quirtrgicos de coordinacion,
el grado de resistencia a la insulina esta relaciona-
do con la magnitud de la operacion.

Caracteristicas de bebida con
carbohidratos

Hay pocas bebidas comerciales disponibles para
este proposito especifico. No todas las bebidas
con carbohidratos seran ttiles, y algunos pueden
incluso ser potencialmente peligrosos en la ciru-
gia.

Hay varias bebidas que predeciblemente no
estaran logrando estos efectos. Por ejemplo, las
bebidas deportivas contienen una concentracion
de carbohidratos de alrededor del 6%. Estas estan
disenadas para dar fluidos, sales y algunos car-
bohidratos sin provocar una marcada liberacion
de insulina. Muchos suplementos nutricionales,
produciran una elevacion suficiente de la insulina,
pero no pasaran el estdbmago lo suficientemente
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rapido como para ser seguros. El jugo de manza-
na y otros jugos (sin pulpa) se utilizan. Aunque
es probable que muchos de ellos puedan servir al
proposito, no se han probado especificamente.

La utilizacién de forma mas frecuente, de la
ecografia preoperatoria, para valoracion del vo-
lumen gastrico®), determinando la seguridad de
la ingesta 2 h previo a la cirugia, de liquidos con
carbohidratos. También se esta evaluando la po-
sibilidad de tomar liquidos, hasta el momento de
ser llamado para ir a block quirturgico“?.

Papel del anestesiologo

Aunque ha habido avances importantes en tec-
nologia quirtrgica y técnicas de anestesia, la tasa
relativamente alta de complicaciones postopera-

torias contintia teniendo un impacto importante.
Preparar al paciente para la cirugia

La anemia, el mal estado nutricional y un con-
trol glicémico deficiente tienen un mayor impac-
to en la tasa de infeccion postoperatoria, la fun-
cion inmune y la cicatrizacion de los tejidos. Se
ha demostrado que la ansiedad preoperatoria, la
angustia emocional y la depresion se asocian con
mayores tasas de complicaciones, mayor dolor
postoperatorio, trastornos cognitivos y convale-
cencia mas lenta.

El papel de la clinica preoperatoria es identificar
a los pacientes que presentan un riesgo quirirgi-
co y anestésico, e intentar optimizarlos desde el
punto de vista fisico, metabdlico, nutricional y
mental. Tiene sentido que el anestesidlogo, al ser
experto en disciplinas quirurgicas y médicas, li-
dere el programa preoperatorio, en conjunto con
pediatras, hematologos, enfermeras, fisioterapeu-
tas, nutricionistas y psicélogos.
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Llegar a la Cirugia en Estado de
Alimentacion

A pesar de la recomendacion de la ingesta de li-
quidos claros hasta 2 h antes de la cirugia, la prac-
tica clinica en muchos hospitales sigue el viejo
dogma de mantener al paciente ayunando desde
la medianoche.

Eleccion de farmacos anestésicos

La eleccion de farmacos anestésicos se basa en
el entendimiento de que la respuesta fisiologica y
metabdlica a la cirugia tiene que ser minimizada
y la prolongacion del efecto de los firmacos anes-
tésicos en la recuperacion debe evitarse. Con esto
en mente, deben evitarse ansioliticos de accion
prolongada y se deben usar agentes anestésicos
de accion corta. El indice biespectral (BIS), es
una tecnologia donde a partir de un electroence-
falograma continuo, se monitoriza la profundidad
anestésica. Permite administrar la dosis adecuada
de farmacos para mantener el nivel anestésico de-
seado, evitando la sobredosificacion y por tanto
reduciendo los efectos adversos de los mismos.
Se pueden usar farmacos anestésicos adyuvantes
tales como ketamina, dexmedetomidina, lidocai-
na y dexametasona para sus efectos ahorradores
de opioides. Se aconseja fuertemente la profilaxis
de nduseas y vomitos (dexametasona, droperidol,

odansetron).
Papel de la anestesia regional

La anestesia regional tiene amplios beneficios,
pero requiere de experiencia técnica. Su uso en
neonatos, lactantes y nifios continiia aumentando,
tanto como anestesia unica o en combinacioén con
anestesia general, para proporcionar analgesia

intraoperatoria e inicial postoperatoria. El dolor
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no tratado tiene varios efectos deletéreos, desen-
cadenando estrés quirlirgico con consecuencias
autonomicas, hormonales, metabolicas, inmuno-
logicas/inflamatorias y neurocomportamentales.
El alivio efectivo del dolor puede desempefiar un
papel importante en el resultado quirtirgico. Los
lactantes y los recién nacidos tienen un riesgo li-
geramente mayor de complicacion, y estos grupos
de edad deben seguir siendo dominio de los pro-
fesionales experimentados.

La anestesia regional generalmente se realiza
en combinacidon con anestesia general en nifios.
Existen varias ventajas para esta practica, ya que
la profundidad anestésica puede reducirse, dis-
minuyendo potencialmente las complicaciones
del acto anestésico. Los sistemas de 6rganos in-
maduros (cardiovascular, nervioso central y res-
piratorio) son sensibles a los efectos depresivos
de los anestésicos. Todos los agentes anestésicos
inhalados producen una disminucion de la meca-
nica cardiorrespiratoria y del control ventilatorio
central, particularmente en neonatos, lactantes y
nifios pequefios.

La anestesia regional se ha utilizado como un
agente Unico para prematuros sometidos a repara-
cion de hernia inguinal, evitando complicaciones
asociadas con la anestesia general (apnea, hipoxe-
mia y bradicardia).

Ademas, en estos ultimos afios, la neurotoxici-
dad o el impacto que los agentes anestésicos ge-
nerales tienen sobre el cerebro en desarrollo, esta
estimulando un gran interés. Estudios recientes"
han sugerido que los anestésicos (agonistas del re-
ceptor NMDA, antagonistas del receptor GABA)
pueden inducir la muerte celular neuronal en el

cerebro en desarrollo inmaduro.
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Mantener la homeostasis durante la
cirugia

La hipotermia, la sobrecarga de fluidos, la hi-
perglicemia, las respuestas cardiovasculares exa-
geradas como la taquicardia, la hipertension, la
hipotension, las arritmias y los trastornos respi-
ratorios como la hipercapnia, la resistencia a las
vias respiratorias y la hipoxia deben ser evitadas
durante la cirugia. Todos estos elementos repre-
sentan factores estresantes importantes que pue-
den dar cambios metabolicos y tener un impacto
en el resultado postoperatorio.

Analgesia multimodal para facilitar
la recuperacion

En vista de la naturaleza multifactorial y com-
plejidad de las vias de dolor, la analgesia debe lo-
grarse con diferentes clases de medicamentos que
act@ian en multiples sitios. Las estrategias analgé-
sicas multimodales no s6lo tienen como objetivo
mejorar el control postoperatorio del dolor, sino
también atenuar la disfuncién multiorganica in-
ducida por el dolor no aliviado y también redu-
cir los efectos secundarios de los opioides, como
nauseas, vomitos e ileo, facilitando asi la reanu-

dacion temprana de la via oral y movilizacion.
Hipotermia

Los pacientes pediatricos son particularmente
susceptibles al desarrollo de hipotermia (tempe-
ratura central <36° C) en la sala de operaciones
debido a que tienen una proporcion reducida de
peso/superficie, aumento de la pérdida de calor en
la cabeza y reservas limitadas de grasa subcuté-
nea en comparacion con adultos. Ademas, los far-
macos anestésicos, deprimen las capacidades ter-
morreguladoras de los recién nacidos y lactantes.
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Causas de la hipotermia
perioperatoria

Los pacientes frecuentemente se enfrian cuando
llegan al block quirtrgico (BQ), ya que usan una
ropa delgada y la anestesia general altera nuestras
respuestas termorregulatorias. La induccion de la
anestesia causa vasodilatacion periférica directa y
disminuye el umbral de los escalofrios y la vaso-
constriccion de 2-3° C, dando como resultado una
vasodilatacion y una distribucion del calor del nt-
cleo a la periferia, que disminuira la temperatura
central de 1-1,5° C después de 1 h de anestesia.

Tander et al.“? han demostrado que el tipo de
cirugia y la temperatura BQ son los principales
factores para la disminucion de la temperatura
central en recién nacidos y lactantes. En los recién
nacidos, las temperaturas centrales son menos es-
tables, independientemente de la temperatura y
el tipo de cirugia. En una temperatura ambiental
alta, los lactantes pueden estabilizar su tempe-
ratura central mejor que los neonatos. La mayor
disminucion de la temperatura central, se produce
en los recién nacidos sometidos a cirugia mayory
con una temperatura baja de la sala (<23° C). La
cirugia mayor aument6 la probabilidad de dismi-
nucién de la temperatura central en 2,66 veces y
la temperatura BQ <23° C por 1,96 veces.

Consecuencias adversas de la
hipotermia perioperatoria

Incluso la hipotermia perioperatoria leve (34-
36° C) se ha demostrado que se asocian con resul-
tados adversos. La hipotermia leve triplica el ries-
go de ISQ, al afectar directamente la inmunidad
y causando vasoconstriccion, lo que disminuye el
suministro de oxigeno a la herida. También au-
menta significativamente la pérdida de sangre y el

riesgo relativo de transfusion en aproximadamen-
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te un 20% por cada 1° C de caida en la temperatu-
ra central, que es sustancial y clinicamente signi-
ficativa. Altera también la funcion plaquetaria, asi
como la funcion de las enzimas en la cascada de la
coagulacion, prolonga la duracion de la accion de
los anestésicos y los bloqueadores neuromuscula-
res que pueden resultar en una recuperacion tar-
dia. La hipotermia, puede persistir durante varias
horas y se suele recordar como uno de los peores
aspectos de su experiencia perioperatoria. Esta
molestia también es estresante para los pacientes
y eleva la presion arterial, la frecuencia cardiaca y
los niveles de catecolaminas plasmaticas.

Nauseas y vomitos postoperatorios

Las nduseas y vomitos postoperatorios (NVPO)
son complicaciones comunes y desagradables de
la anestesia y la cirugia. Se estima que la tasa de
incidencia total de NVPO para todos los pacien-
tes quirargicos, adultos y pediatricos, es del 25%,
mientras que la tasa de NVPO en pacientes de alto
riesgo puede llegar a un porcentaje mayor.

Una mejora significativa reciente hacia un con-
trol eficaz de las NVPO, ha sido determinada por
la identificacion del paciente en riesgo utilizando
factores predictivos; la modificacién de la técni-
ca anestésica para mantener el riesgo lo mas bajo
posible y la administracion de antieméticos racio-
nalmente, teniendo en cuenta su grado de eficacia,
su riesgo y sus posibles efectos aditivos.

Identificacion de pacientes de alto
riesgo

A nivel pediatrico, no es posible aplicar las ta-
blas pensadas para adultos y los datos a este nivel
son escasos. Sin embargo, en un estudio obser-
vacional multicéntrico prospectivo llevado a cabo
en Francia (2007/8)“*), con 2.392 pacientes, es-

Broggi A, et al. Vias de recuperacion mejorada perioperatoria. An Facultad Med (Univ Repub Urug). 2018; 5(2):29-62 48



AnFaMed - ISSN: 2301-1254

tableci6 cinco factores de riesgo independientes
y los utiliz6 para crear un nuevo score predictivo
pediatrico, que va de 0 a 6 puntos. Los factores de
riesgo considerados son: edad, predisposicion de
nauseas y vomitos, duracion de anestesia mayor a
45 minutos, cirugias de riesgo y uso de opioides.
Con este puntaje, los nifios con una puntuacion de
0-1 punto tienen un riesgo bajo, 2-3 un riesgo mo-
derado, y 4 o mas tienen un riesgo alto (Tabla 4).

Tabla 4. Adaptado de Bourdaud N, Devys JM, et col.
Development and validation of a risk score to predict
the probability of postoperative vomiting in pediatric
patients: the VPOP score. Pediatr Anesth 24 (2014)
945-95

Edad (afios)
<3 0
>3y <6 ->13 1
>6y<I3 2

Predisposicion a NVPO
No 0
Si 1

Duracion de la anestesia >45 min.
No 0
Si 1

Cirugia de riesgo
Tonsilectomia / Timpanoplastia / Estrabismo 1

Otras 0
Multiples dosis de opioides

No 0

Si 1

El tratamiento profilactico con antieméticos es
clave en la prevencion de NVPO. La combina-
cion de distintos farmacos, con mecanismos de
accion sinérgicos, presenta mejores resultados.

Se ha demostrado que el uso de propofol como
parte de anestesia total intravenosa (TIVA), dis-
minuye la incidencia de NVPO temprana, en
aproximadamente el 25%. Una revision sistema-
tica® de 58 estudios ha demostrado que la TIVA
también es util para la prevencion de NVPO des-
pués del alta.
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Los métodos de reduccion del riesgo deben uti-
lizarse para todos los pacientes, evitando el 6xido
nitroso y reduciendo la necesidad de opioides in-
traoperatorios y postoperatorios mediante el uso
de técnicas regionales y neuroaxiales. Ademas, el
tratamiento profilactico con ondansetréon y dexa-
metasona debe utilizarse en aquellos pacientes
con factores de riesgo.

Manejo de liquidos

El objetivo en el manejo de liquidos y electroli-
tos, es el mantenimiento de un equilibrio de flui-
dos “cero”, junto con una ganancia o pérdida de
peso minima.

Para lograr resultados postoperatorios optimos,
los programas quirdrgicos deben implementar
vias de equilibrio de fluidos, utilizando un aumen-
to de peso minimo como indicador de calidad. Sin
embargo, no es raro ver a los pacientes quirtrgi-
cos sépticos ganar litros en el agua corporal total
en las primeras 48 h después de la reanimacion
con cristaloides. Como el cuerpo es incapaz de
excretar el exceso de sal con facilidad, puede tar-
dar hasta 3 semanas para perder este exceso de
liquido acumulado. Aunque la sobrecarga de sal y
agua, a veces puede ser una consecuencia inevi-
table de la reanimacion de enfermos criticos, este
escenario es frecuentemente e innecesariamente
encontrado después de la cirugia, retrasando asi
la recuperacion, aumentando las complicaciones
y prolongando la internacion.

El manejo perioperatorio de fluidos en pacien-
tes quirtrgicos pediatricos, no ha sido ajeno a
esta corriente®. Holliday y Segar“® en 1957
presentaron por primera vez un método practico
para prescribir liquidos intravenosos basando-
se en los requerimientos metabolicos estimados
para pacientes en reposo en cama. Sin embargo,
tanto el volumen como la composicion, deben ser
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adaptados segun el estado del paciente, el tipo de
operacion y los eventos esperados en el periodo
perioperatorio. El agua corporal total de un recién
nacido es de 75-80% y disminuye gradualmente a
medida que la grasa y el musculo aumentan con
la edad al nivel de adultos de aproximadamente
el 60%. El fluido extracelular representa el 45%
del peso corporal en neonatos a término y el 30%
a la edad de 1 afo, en comparacion con el 20%
en adultos. Se requiere un manejo meticuloso del
liquido en pacientes pediatricos ya que el margen
de error es extremadamente limitado.

Optimizacion del estado de
hidratacion preoperatoria

El asesoramiento y la preparacion preoperato-
rios, son un componente clave de los protocolos
de VRM. Es importante que los pacientes sean
alentados y tengan la oportunidad de mantener
la ingesta oral de liquidos (idealmente bebidas
que contienen carbohidratos) hasta 2 h antes de
la operacion, para evitar la deplecion de liquidos.
Del mismo modo, la preparaciéon mecanica intes-
tinal lleva a pérdidas de sal y agua, y no parece
disminuir el riesgo de infeccion. Si se usan, los
pacientes deben recibir terapia liquida intrave-
nosa suplementaria para reemplazar las pérdidas
gastrointestinales y asegurar el equilibrio de flui-
dos cero. La induccién de la anestesia en pacien-
tes con un déficit de fluido, reduce atiin mas el vo-
lumen circulatorio efectivo al disminuir el tono

simpatico.
Terapia intraoperatoria dirigida

La terapia dirigida, tiene como objetivo princi-
pal guiar la reposicion y la terapia vasopresora/
inotropica, utilizando mediciones del gasto car-
diaco u otros parametros similares, para mejorar
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el volumen sistolico, el indice cardiaco y la perfu-
sion esplacnica. Se pueden utilizar varios disposi-
tivos como el Doppler transesofagico, el analisis
del pulso arterial y las técnicas de termodilucion
transpulmonar para monitorizar y dirigir la repo-

sicion.
Fluidoterapia postoperatoria optima

En el contexto de un protocolo VRM, el fraca-
so en lograr y mantener un equilibrio nulo, tiene
efectos deletéreos potenciales sobre la respira-
cion (aumento de la neumonia), gastrointestina-
les (ileo prolongado, edema esplécnico, presiones
de ruptura anastomdticas menores y aumento de
la fuga), la movilidad del paciente (reducida por
edema periférico) y el bienestar (aumento de nau-
seas). Por el contrario, pueden producirse efectos
perjudiciales de la subhidratacion perioperatoria,
lo que resulta en una disminuciéon del retorno
venoso, el gasto cardiaco, la disminucion de la
perfusion tisular y el suministro de oxigeno. Ade-
mas, la subhidratacion aumenta la viscosidad de
la sangre y la viscosidad pulmonar, dando como
resultado formacién de tapones mucosos y atelec-
tasias.

El medio 6ptimo para suministrar fluidos des-
pués de la cirugia es a través de la via oral, lo que
junto con el comienzo temprano de la nutricion
oral, facilita el retorno precoz de la funcion intes-
tinal y permite la interrupcion temprana del apor-
te intravenoso, ayudando a la movilidad y una
recuperacion mas rapida. Revisiones sistematicas
han establecido la seguridad de la nutricion oral
temprana, la cual reduce la morbilidad postope-
ratoria sin aumentar el riesgo de fuga anastomoti-
ca? y en pediatria se estan siguiendo las mismas
tendencias“®.
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Lo previamente expuesto, resulta evidente en
un trabajo doble ciego aleatorizado en nifios“?,
a los cuales se realizé una cirugia del hemiabdo-
men inferior, menor de una hora de duracion, en
el cual diferencian dos grupos en base a su aporte
de liquidos intraoperatorio (10 vs 30 ml/kg/h). El
grupo al cual se administré 30 ml/kg/h, presen-
taron menor indice de vomitos postoperatorios y

menor sensacion de sed.

Recomendaciones del Proyecto
Brasilefio ACERTO para la poblacion
pediatrica

— Cirugia del dia: Retirar vias venosas des-
pués del procedimiento.

— Evitar fluidoterapia de mantenimiento con
liquidos hipotonicos por el riesgo de hipo-
natremia®?Gh

— La administracion de fluidos debe ser deta-
llada y exhaustiva®?.

— En recién nacidos una pequefia pérdida pue-
de conducir a la deshidratacion y por lo tan-
to a la hipovolemia.

— El ayuno prolongado puede causar hipoglu-
cemia e incluso pérdidas en el mantenimien-
to del gasto cardiaco durante la cirugia.

— En la cirugia coordinada intestinal, el mal
manejo de fluidos puede causar edema en
el postoperatorio con riesgo de disfuncién
intestinal y prolongar el ileo postoperatorio.

Analgesia

La incision quirurgica y la manipulacion de los
tejidos conducen a la lesion celular y la activa-
cion de respuestas inflamatorias humorales y me-
diadas por células. Una variedad de mediadores
quimicos intracelulares se liberan de los tejidos
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lesionados, y luego activan los nociceptores sen-
sitivos periféricos (hiperalgesia primaria). Estas
sustancias proinflamatorias, sensibilizan los noci-
ceptores también en los receptores de tejidos ad-
yacentes no lesionados (hiperalgesia secundaria).
La repetida y prolongada estimulacion de los no-
ciceptores periféricos en la zona y en los tejidos
adyacentes, conduce a una mayor activacion de
las neuronas a nivel de la médula espinal (sen-
sibilizacion central). El dolor agudo quirurgico
puede ser por tanto somatico, visceral o neuropa-
tico dependiendo del tipo de cirugia y el abordaje
quirurgico®?.

Estos
orientarse por parte de un enfoque multimodal

mecanismos fisiopatologicos pueden
para minimizar el impacto de estos procesos bio-
l6gicos. Un componente clave de una recupera-
cion mejorada incluye por lo tanto estrategias
analgésicas para prevenir la disfuncién multior-
ganica, inducida por el dolor no aliviado y en 1l-
tima instancia facilitar una pronta recuperacion.
Los tratamientos analgésicos son mas eficaces
si se administran antes de la incision quirurgica
(analgesia preventiva). Sin embargo, el papel de
las estrategias preventivas tales como la adminis-
tracion de analgésicos preoperatorios como aceta-
minofeno, inhibidores de COX-2, antagonistas de
NMDA, y/o gabapentinoides sigue siendo poco
clara, especialmente en el contexto de un progra-

ma de recuperacion mejorada.

Componentes de la estrategia
multimodal

Existen varias opciones para la elaboracion de la
estrategia del manejo del dolor multimodal®?. El
objetivo principal es reducir al minimo o evitar los
opioides sistémicos, que siguen siendo una piedra
angular en el tratamiento farmacoldgico del dolor

agudo postoperatorio. Cuando consideramos la fi-
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siopatologia del origen del dolor, parece intuitivo
que los opioides administrados por si solos no son
suficientes para controlar los multiples aspectos
del dolor postoperatorio. Los opidceos sistémicos
bloquean la nocicepcion actuando a nivel central
y periférico. Tienen efectos secundarios indesea-
bles, tales como la induccién de ileo, nauseas y
vomitos. Estos efectos secundarios, perjudican de
manera significativa la recuperacion de pacientes
sometidos a cirugia gastrointestinal, ya que re-
trasan la recuperacion de la funcion digestiva e
impiden la alimentacion precoz. Por lo tanto, es
fundamental utilizar formas alternativas de con-
trol del dolor con opioides®®.

Hay una variedad de medicamentos no opioides,
que estan incluidos en un enfoque multimodal.
Los anti-inflamatorios no esteroideos (AINE),
inhibidores ciclooxigenasas-2 (COX-2), y los
esteroides sistémicos atenuan el componente in-
flamatorio de dolor quirtirgico. Los anestésicos
locales sistémicos, también han demostrado tener
propiedades analgésicas mediante la reduccion de
la liberacion excesiva de mediadores inflamato-
rios y atenuando la regulacion al alza de las célu-
las inflamatorias. Los agentes anti-NMDA, como
la ketamina y el magnesio atenuan la sensibiliza-
cion central mediante la menor activacion de la
médula espinal. Los gabapentinoides, reducen la
liberacion de importantes neurotransmisores ex-
citatorios que participan en la nocicepcion, espe-
cialmente en el desarrollo del dolor neuropatico.
Los Alpha-2 agonista como la clonidina y dexme-
detomidina, modulan la transmision de estimulos
nocivos, mediante la activacion de receptores a2
presinapticos y postsinapticos de la médula espi-
nal. Los anestésicos locales bloquean la transmi-
sion neural, y por lo tanto evitan la transmisioén
de estimulos nocivos desde la periferia hacia el
sistema nervioso central®®. Finalmente, los anta-
gonistas de receptores p, tales como alvimopan,
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se pueden utilizar en conjunto con medicamen-
tos narcoticos para limitar los efectos secundarios
gastrointestinales.

Entre otros elementos de la analgesia multimo-
dal contamos con la analgesia epidural toracica,
analgesia espinal, infusion intravenosa de lido-
caina, infusion continua de heridas con anestésico
local, bloqueos abdominales (bloqueo del plano
transverso-abdominal [TAP] y bloqueo de vaina
del recto), medicamentos como los AINE, ace-
taminofeno y antagonista de receptor opioide de
accion periférica (Alvimopan).

En definitiva, se recomienda un abordaje anal-
gésico multimodal que incluya técnicas de anal-
gesia regional cuando se indique, analgésicos no
opioides regulares y opioides, para proporcionar
una analgesia Optima, minimizar los efectos se-
cundarios de los opioides y facilitar la recupera-
cion quirurgica.

Infeccion del sitio quirdrgico

Las ISQ estan entre las infecciones mas evita-
bles y son una carga importante para los sistemas
de salud. Su prevencién es compleja y requiere de
la implementacion de una serie de medidas antes,
durante y después de la cirugia.

Las ISQ son una complicacion frecuente y son
un factor de riesgo de reingreso durante el primer
mes luego del alta hospitalaria®”. Ademas de la
morbilidad que le provoca al paciente, implica
una mayor utilizacion de los recursos sanitarios
(dias de internacion, consultas, material blanco
para curacion, medicacion, etc.).

Los elementos centrales a considerar son:
—Readministracion de antibidticos.
—Preparacion de la piel.

—Baio de clorhexidina preoperatoria.
—Control perioperatorio de la glucosa.
—Las directrices de la Sociedad ERAS indi-
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can que la preparacion mecanica del intestino
no debe usarse rutinariamente para la cirugia
del colon.

—Oxigenacion en el perioperatorio.
—Mantener euvolemia.

—Prevencion de la hipotermia.

—Protectores de heridas y laparoscopia.

A nivel pediatrico, la actual evidencia deriva
casi exclusivamente de la poblacion adulta, y los
datos de resultados clinicos de alta calidad, para
guiar la practica clinica en los nifios, son muy ne-
cesarios. Hasta que se dispongan de mas datos, las
recomendaciones que se ofrecen deben utilizarse
como directrices. Existen trabajos norteamerica-
nos a nivel pediatrico que analizan las tasas de
infecciones institucionales, nacionales®®, y otros
como la revision de Shawn J. Rangel y col.®?,
cuyo objetivo fue proporcionar un resumen com-
pleto de todas las pruebas disponibles para la pre-
vencion de complicaciones infecciosas después
de los procedimientos colorrectales en nifios.

En Lancet Infectious Diseases, Renko y col.?
evaluaron la eficacia del material de sutura im-
pregnado con un agente antiséptico (triclosan) en
comparacion con el material de sutura conven-
cional. Realizaron un ensayo doble ciego, alea-
torizado controlado, de un solo centro de nifos,
obteniendo 1.633 nifios operados de diversos pro-
cedimientos en 4 afios. Los autores concluyeron
que las suturas que contienen triclosan reducen
eficazmente la incidencia de infecciones del sitio
quirtrgico y que estos resultados son consistentes
con ensayos previos y metaanalisis en adultos®.

Afinales del 2016, la World Health Organization
realiza una publicacién basados en una revision
bibliografica, de 29 recomendaciones para la pre-
vencion de la ISQ©2©3),
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Nutricion temprana

Se ha creido durante mucho tiempo, sin sustento
cientifico, que el cese de la ingesta oral durante al
menos 4-5 dias en el postoperatorio de una anas-
tomosis intestinal tenia un papel protector de la
misma, lo cual no ha sido probado. Sin embar-
go, al dia de hoy son ampliamente aceptados los
beneficios de la alimentacién oral precoz tales
como la mejora inmunoldgica, la disminucion de
la infeccion quirtrgica, disminucion de la atrofia
de las vellosidades intestinales y muchos efectos
psicologicos positivos®. También puede mejorar
la respuesta metabdlica a la cirugia reduciendo la
resistencia a la insulina, la pérdida de fuerza mus-
cular y el balance de nitrégeno negativo.

En los proyectos de VRM a los pacientes se les
permite una dieta liquida clara (agua, jugo, jugos
enriquecidos en proteinas) tan pronto como estén
despiertos y pueden avanzar a una dieta baja en
residuos en el primer dia postoperatorio con un
suplemento de bebida proteica en cada comida.
Algunos programas reordenan el ambiente de la
sala para que los pacientes coman en una mesa de
comedor comUn en lugar de ser inmovilizados y
aislados en sus propias camas, lo cual fomenta la
movilizacién precoz.

El ayuno prolongado en los nifios es mas pro-
blematico que en los adultos. El ayuno de mas de
2-3 dias requeriria usar nutricién parenteral total,
que tiene sus propios problemas, costos y compli-
caciones.

Un estudio publicado en la African Journal of
Paediatric Surgery®, es uno de los pocos estu-
dios realizados sobre este tema y concluye que
es segura la alimentacidon temprana. Estudios si-
milares“¢? mostraron que la alimentacion oral
temprana después de una anastomosis gastroin-
testinal de coordinacion es bien tolerada, ayuda

la resolucion temprana del ileo, disminuye la in-
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feccion de la herida y disminuye los dias de in-
ternacion. Otro estudio realizado en 64 nifios me-
nores de 12 afios sometidos a reseccion intestinal
y anastomosis, mostro que el inicio de la alimen-
tacion antes de las 72 h y después de 5-7 dias no
tiene ninguna diferencia en las complicaciones®®,
En un meta-analisis y una revision sistematica de
11 estudios, incluidos 837 pacientes, se encontrd
que el ayuno largo de los pacientes después de la
cirugia gastrointestinal de coordinacion no es util
y el inicio de la alimentacion temprana es mas be-
neficioso®. Un estudio que se realizo en México,
determina la seguridad y la eficacia de la alimen-
tacion enteral temprana después de las anastomo-
sis intestinales electivas distales (ileon-colon) en
nifos?.

También se esta valorando la alimentacion pre-
coz, en otras situaciones clinicas, como en las
gastrosquisis’? y la colocacion de tubos de gas-
trosomia’?.

En pediatria, ademads, ha sido motivo de inves-
tigacion por varios afios la realimentacién posto-
peratoria luego de la piloromiotomia extramuco-
sa de Fredet-Ramstedt y se ha demostrado que la
alimentacion enteral temprana, no tiene efectos
negativos’®. En un estudio en recién nacidos, que
requirieron cirugia abdominal por anomalias con-
génitas, se vio que los que se alimentaban pre-
cozmente realizaban su primer defecacion 24 hs
antes en promedio, la alimentacion por SNG era
menos prolongada, retomaban la via oral comple-
ta antes, no presentaban infeccion de la herida y
tenian una estadia hospitalaria menor®.

El proyecto brasileio ACERTO propone que,
volimenes pequeios de la dieta después de la
operacion son capaces de:

— Estimular el tracto gastrointestinal.

— Producir peristalsis propulsivas.

— Estimular el tracto gastrointestinal y reducir

el periodo de ileo postoperatorio.
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— Disminuir los dias de internacion.

— Promover la reduccion catabdlica en res-
puesta al estrés.

— Mejorar el sistema inmunolégico y el trofis-
mo intestinal.

— Proporcionar una mejor cicatrizacion de las
heridas y mejorar la cicatrizacion de las
anastomosis.

— Disminuir la tasa de infeccion postoperato-
ria y diversos efectos psicologicos benefi-

C10S0S.
Movilizacion temprana

Los pacientes que se levantan precozmente de la
cama después de una cirugia mayor, tienden a re-
cuperarse mas rapidamente y tienen menos com-
plicaciones. Hay que alentarlos a levantarse de la
cama y caminar al bafio el mismo dia de la cirugia
0, si no pueden hacerlo con seguridad, no mas alla
de la mafnana siguiente. La movilizacion tempra-
na es un paso importante en la aceleracion de la
recuperacion postoperatoria y es un componente
clave de los programas de recuperacion mejorada.
El dolor, los drenajes y las vias reducen la posibi-
lidad de deambulacion.

Ileo postoperatorio

El ileo postoperatorio (IPO) es un cese transito-
rio de la actividad intestinal. Podria decirse que
es la complicacion mas frecuente después de la
cirugia digestiva. Vather et al.” realizaron una
revision sistematica que incluye la IPO como va-
riable principal. El hallazgo mas importante de la
revision fue que las definiciones eran extremada-
mente variables y, a veces contradictorias. Las de-
finiciones sugeridas por el autor fueron:

1. El ileo postoperatorio es el intervalo de la
cirugia hasta la expulsion de gases o heces y
que se tolere una dieta oral. Se espera que estas
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dos condiciones deban cumplirse antes del dia
postoperatorio.
2. Prolongado (patoldgico); si dos de los si-
guientes criterios se cumplen en el 4 dia posto-
peratorio, sin previa resolucion del ileo:

(1) nduseas o vomitos;

(2) intolerancia a los alimentos;

(3) ausencia de gases;

(4) la distension abdominal;

(5) la confirmacion radioldgica.

El tratamiento perioperatorio tiene un impacto
importante en el IPO. El manejo de fluidos perio-
peratoria sirve como ejemplo. La administracion
de un exceso de liquidos por via intravenosa pe-
rioperatoria, especialmente solucién salina, tiene
un profundo efecto patologico en la fisiologia
intestinal. Caracteristicas fisiopatologicas comu-
nes, incluyen el edema intestinal, la acidosis y la
presion abdominal, resultando en problemas en la
curacion de heridas, complicaciones anastomoti-
cas, ¢ IPO.

Prevencion del ileo postoperatorio
1. Alimentacion oral temprana.
2. Manejo de fluidos.
3. Consideraciones quirurgicas: La incidencia
y la duracién del IPO parece estar en propor-
cion con el grado de traumatismo quirdrgico.
4. Consideraciones anestésicas: drogas anes-
tésicas perioperatorias, técnicas analgésicas, y
el momento y la cantidad de liquidos intrave-
Nosos.
5. Analgesia ahorradora de opioides.
6. Otras intervenciones. La goma de mascar
estimula la respuesta cefalica-vagal y es una
forma de simulacro de alimentacion.
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Manejo de sondas y drenajes

Las sondas nasogastricas son algunos de los
procedimientos mas molestos que infligimos a los
pacientes. También pueden resultar asi los dre-
najes, que de dudosa utilidad en muchos casos,
tienen el efecto contraproducente de “atar el pa-
ciente a la cama”.

A nivel pediatrico Sandler”® y Davila-Perez"?,
llegaron a las conclusiones que su uso rutinario
no reduce el riesgo de ileo o aspiracion y tampoco
representaban ningun beneficio clinico relevante.
Ademas, contribuye en el retraso de la ingesta de
alimentos por via oral y prolongar el tiempo de
internacion.

Recientemente, un estudio prospectivo™, que
busca determinar el uso de SNG en niflos que re-
quirieron cirugia digestiva, concluye que su uso
rutinario luego de cirugia de coordinacion es in-
necesario. Ademas destaca que el grupo sin SNG,
se alimentd precozmente y presentaron tiempos
de internacién menores, con cifras estadistica-
mente significativas. En contraposicion, el grupo
con SNG, present6 sintomas como dolor de gar-
ganta y nauseas, ausente en el grupo sin SNG.

Las recomendaciones del Protocolo brasilefio
ACERTO en relacion al uso de SNG, van en el
mismo sentido, sugiriendo su uso de forma indi-
vidualizada, preventivo y por tiempo limitado, en
pacientes con alto riesgo de dilatacion gastrica o
ileo prolongado.

Por tanto se pueden llegar a las siguientes con-
clusiones:

— La descompresion géstrica rutinaria en ni-
nos sometidos a resecciones intestinales
electivas no estd indicada.

— La descompresion géstrica rutinaria puede
ser perjudicial en la poblacion pediatrica.

— Varios ensayos controlados aleatorizados
han demostrado que el uso rutinario de la

sonda nasogastrica debe interrumpirse.
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— La descompresion nasogastrica debe utili-
zarse sOlo en pacientes sintomaticos.

Los drenajes causan inflamacion, evidenciado
por el ascenso de citoquinas en el liquido drenado
a los 7 dias. Ademads en un alto porcentaje se co-
lonizan con bacterias, por lo que pueden provocar
inflamacién e infeccion, lo que podria conducir
a una formacion de abscesos. Pueden moverse
del sitio colocado, no obteniendo la informacion
deseada. Pueden taparse al cubrirse con material
con fibrina, codgulos o epiplon.

En definitiva, los drenajes pueden ser utiles en
casos complicados o donde el riesgo de sangrado
o fuga es alto y en particular donde el riesgo es
elevado, como en la pancreatectomia. De lo con-
trario, no se recomienda el drenaje abdominal de

rutina.

Sondas vesicales

La produccion urinaria se ha utilizado para eva-
luar el volumen intravascular y la necesidad y la
cantidad de liquido de reanimacion. Sin embargo,
la produccion de orina, particularmente durante
la cirugia laparoscopica, no es un buen monitor
del volumen intravascular. Varias herramientas de
medicién hemodindmica no invasiva, incluyendo
el doppler esofagico y los dispositivos de pulso
arterial, estdn disponibles para guiar més fiable-
mente la reposicion de liquidos.

El riesgo de infeccion del tracto urinario aumen-
ta con la duracidn del cateterismo. Los catéteres
hacen que sea mas dificil para el paciente deam-
bular y hacen innecesario que se levante con el fin

de orinar.
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Implementacion de un programa de
recuperacion mejorada

Cada vez es mas claro que cuando se aplican
protocolos perioperatorios sistematicos y basados
en la evidencia, se puede hacer que los pacien-
tes se sientan mas cémodos y mejoren su recu-
peracion. El cuidado del paciente también debe
ser racionalizado y los pacientes no deben ser so-
metidos a la incomodidad y la indignidad de los
procedimientos innecesarios, los rituales sin valor
y las terapias que no estan apoyados por la evi-
dencia cientifica.

Debe existir una base cientifica sélida para cada
paso especifico del protocolo de recuperacion me-
jorada, asi como para el programa en su conjunto,
que agrupa varios conceptos dentro de una Uinica
via clinica integral. Pero no se pretende que sean
estrictos, sino que también es importante que sea
flexible y cuidadosamente disefiado para satisfa-
cer las necesidades de cada paciente.

Resulta evidente por la cantidad de articulos que
han surgido en el ultimo afo, respecto a la aplica-
cion de programas ERAS en pediatria, el interés
de los cirujanos pediatricos en este tema.

Se han utilizado con seguridad los programas de
recuperacion mejorada, en pacientes con apendi-
citis, hipospadias, cirugia torécica, pieloplastias,
funduplicaturas, anastomosis digestivas, nefrec-
tomias, etc.””. El tema comtn es que cada com-
ponente debe ser apoyado por la evidencia cien-
tifica.

(Donde se podria aplicar en el CHPR?

Basados en lo expuesto previamente, considera-
mos que para comenzar un programa de estas ca-
racteristicas, seria adecuado comenzar en sectores
donde ya estén equipos formados. Los programas
ERAS, tuvieron sus inicios a fines de la década
de los 90, en relacion a la cirugia colorectal en
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Encuestas sobre prevencion del cancer de mama

en una poblacion de mujeres uruguayas

Surveys on Prevention of Breast Cancer in a Population
of Uruguayan Women

Pesquisas sobre prevencao do cancer de mama em uma po-
pulacao de mulheres uruguaias

Natalia Camejo Martinez!", Cecilia Castillo?, Nora Artagaveytia’, Ana Laura Hernandez®,

Andrea Schiavone®, Soledad Milans®, Guillermo Lavifia’ y Lucia Delgado®

Resumen:

El cancer de mama ocupa el primer lugar en incidencia y mortalidad en el Uruguay. El conocimiento
de la distribucion de los factores de riesgo relacionados con el desarrollo de la enfermedad facilita la
incorporacion de estrategias de prevencion en la practica clinica habitual, lo que podria contribuir a
disminuir los indices de morbimortalidad.

Objetivos: conocer el perfil epidemioldgico para el cancer de mama y la frecuencia del control ma-

mografico en la poblacion encuestada.
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Material y Métodos: Se aplico una encuesta a mujeres uruguayas, luego de realizada, se les brindo
informacion sobre los factores de riesgo y protectores y sobre la importancia de realizar el control
mamografico.

Resultados: Se incluyeron 182 encuestadas, la mediana de edad fue 34 afos (18-75 afios). Exclu-
yendo el sexo femenino (factor de riesgo presente en todas las encuestadas), 73 encuestadas (48%)
presentaban uno o mas factores de riego. La mayoria de las mujeres mayores de 50 afios (58; 87,8%),
realizaban control mamografico al menos en forma bianual.

Conclusiones: Concordantemente con lo reportado por el Programa Nacional de Cancer de Mama,
40% de las encuestadas tuvieron algtn factor de riesgo. La mayoria de las encuestadas mayores de 50
afios realizaban control mamografico y clinico al menos en forma bianual. Si bien, debido a las carac-
teristicas del trabajo, solamente podemos obtener conclusiones sobre las mujeres incluidas, los datos
recogidos nos permiten conocer mejor el perfil epidemiologico de la poblacion uruguaya, lo que puede

contribuir a las practicas de prevencion.

Palabras clave:

Cancer de mama, factores de riesgo, prevencion.

Abstract:

Breast cancer ranks first in incidence and mortality in Uruguay. The knowledge of the distribution
of risk factors related to the development of the disease facilitates the incorporation of prevention
strategies in routine clinical practice, which could contribute to lower morbidity and mortality rates.

Objectives: to know the epidemiological profile for breast cancer and the frequency of mam-
mographic control in the surveyed population.

Material and Methods: A survey was applied to Uruguayan women. After the same, they were giv-
en information about the risk and protective factors and the importance of performing mammographic
control.

Results: 182 respondents were included; the median age was 34 years (18-75 years). Excluding the
female sex (risk factor present in all respondents), 73 respondents (48%) had one or more risk factors.
The majority of women older than 50 years (58; 87.8%), performed mammographic control at least
biannually.

Conclusions: Consistent with what was reported by the National Breast Cancer Program, 40% of the
respondents had some risk factor. The majority of respondents over 50 years of age performed mam-
mographic and clinical control at least bi-annually. Although, due to the characteristics of the work, we
can only draw conclusions about the women included, the data collected allow us to better understand

the epidemiological profile of the Uruguayan population, which can contribute to prevention practices.

Keywords:

Breast cancer, risk factors, prevention.
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Resumo:

O cancer de mama ocupa o primeiro lugar em incidéncia e mortalidade no Uruguai. O conhecimento
da distribui¢@o dos fatores de risco relacionados ao desenvolvimento da doenga facilita a incorporagao
de estratégias de prevencao na pratica clinica de rotina, o que poderia contribuir para menores taxas
de morbidade e mortalidade.

Objetivos: Conhecer o perfil epidemioldgico do cancer de mama e frequéncia de controle da popu-
lacdo mamografica encuestada.

Material e Métodos: A pesquisa foi aplicada mulheres uruguaias. Apoés o mesmo, foram dadas in-
formacdes sobre os fatores de risco e protec¢ao e a importancia da realizacdo do controle mamografico.

Resultados: 182 respondentes foram incluidos, a mediana de idade foi de 34 anos (18-75 anos).
Excluindo o sexo feminino (fator de risco presente em todos os entrevistados), 73 entrevistados (48%)
apresentavam um ou mais fatores de risco. A maioria das mulheres com idade superior a 50 anos (58;
87,8%) realizaram o controle mamografico pelo menos semestralmente.

Conclusées: Consistente com o que foi relatado pelo National Breast Cancer Program, 40% dos
respondentes tinham algum fator de risco. A maioria dos entrevistados com mais de 50 anos de idade
realizou controle mamografico e clinico pelo menos bianualmente. Embora, devido as caracteristicas
do trabalho, s6 podemos tirar conclusdes sobre mulheres incluidas, os dados coletados nos permitem
compreender melhor o perfil epidemiologico da populagdo uruguaia, que pode contribuir para praticas

de prevencio.

Palavras-chave:

Cancer de mama, fatores de risco, prevengao.

Introduccion

En Uruguay, a fines del siglo XIX, el 40% de
las defunciones se registraban entre los menores
de 5 afios de edad. Las muertes por enfermeda-
des transmisibles representaban el 40%, las de-
rivadas de enfermedades cardiovasculares un
10% y las causadas por tumores malignos un 5%.
Desde 1915, comienza a reducirse veloz y soste-
nidamente la mortalidad de etiologia infecciosa,
y actualmente las muertes en menores de 5 afios
son menos de un 4%, las causas infecciosas son
responsables de un 2% de los fallecimientos, las
enfermedades cardiovasculares representan el
33,8% de las causas de defuncion, y los tumores

malignos un 22,6%".

Las enfermedades neoplésicas generan una gran
carga, tanto a nivel social como econdémico, por
el impacto que produce la enfermedad para el in-
dividuo y su entorno. La carga econdémica para la
sociedad se produce por concepto de costos di-
rectos e indirectos. A titulo de ejemplo, dentro de
los costos directos se encuentran los de atencion
médica y, dentro de los costos indirectos, deben
tenerse en cuenta el ausentismo laboral y las pen-
siones por invalidez, viudez y orfandad. Por esta
razon, entre otras, es importante desarrollar poli-
ticas y programas para la prevencion y el control

de tales enfermedades.
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Coincidentemente con lo que se ob-
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Tabla 1. Factores de riesgo modificables y no modificables y facto-

serva a nivel internacional’ el cancer r¢€s involucrados en el desarrollo de CM

de mama (CM) es por lejos el cancer
mas frecuente en el sexo femenino, y
también la principal causa de muerte
por cancer en el Uruguay. Cada afio se
registran unos 1.840 casos nuevos, y
unas 660 mujeres mueren como con-
secuencia de esta enfermedad. Esto
representa una tasa estandarizada (a la
poblacion mundial estandar) de inci-
dencia de unos 74 casos por 100.000
mujeres, y una tasa de mortalidad

(también estandarizada por edad) de

Factores de riesgo no Factores de riesgo Factores
modificables modificables protectores
Sexo Sobrepeso Lactancia
Edad Consumo de Ejercicio
alcohol

Menarca precoz, menopau-
sia tardia

Nuliparidad, edad de primer
hijo luego de los 30 afios

Terapia hormonal de rem-
plazo

Elevada densidad mamaria

AP de CM in situ o invasor
o enfermedad proliferativa

Historia familiar

unos 22 casos por 100.000 mujeres)

Mutaciéon BRCA 1 BRCA 2

@

La prevencion del CM puede desa-
rrollarse en diferentes niveles. La prevencion pri-
maria tiene como objetivo evitar que el individuo
desarrolle la enfermedad, y se basa en el conoci-
miento de los factores de riesgo y de los factores
protectores. La prevencion secundaria tiene como
objetivo lograr la curacion de la enfermedad, se
centra en la deteccion precoz y el tratamiento
oportuno, en etapas donde la curabilidad es alta,

con secuelas minimas o directamente sin ellas®.

Prevencion Primaria en el CM

La prevencion primaria del CM apunta a la co-
rreccion de los factores de riesgo que son mo-
dificables y a la promocién de los factores pro-
tectores. Realizar esta clase de prevencién en la
poblacion general resulta por el momento dificil
ya que, en la mayoria de las personas que de-
sarrollan la enfermedad, s6lo se identifican dos
factores de riesgo y ellos no son modificables: el

sexo femenino y la edad.

Factores de riesgo

Si bien la etiologia del CM, al igual que ocurre
en la mayoria de los canceres, es desconocida, se
han identificado varios factores de riesgo impli-
cados en su desarrollo. Podemos dividir dichos
factores en: modificables y no modificables (Ta-
bla 1).

El conocimiento de la distribucion de los facto-
res de riesgo es fundamental para realizar inter-
venciones de promocion de salud a nivel comu-
nitario, con el fin de promover el bienestar y la

salud de las mujeres.
Factores de riesgo no modificables

El sexo y la edad son los principales factores de
riesgo implicados en el desarrollo del CM en la
poblacion general.

Pertenecer al sexo femenino constituye el prin-
cipal factor de riesgo: el 99% de los CM ocurre

en mujeres, de modo que, en grandes niimeros,
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es 100 veces mas frecuente en la mujer que en el
hombre. Unicamente el 1% de los CM se desarro-
lla en el sexo masculino.

El riesgo de desarrollar CM aumenta con la
edad: es raro antes de los 20 afios, poco frecuente
antes de los 30 afios, y el 75% de los CM ocurren
en mujeres mayores de 50 afios™.

Existe evidencia que implica a los estrogenos y
otras hormonas, como la prolactina y la proges-
terona, en la patogenia del CM®®. Los factores
endocrinos endodgenos, como menarca precoz
(antes de los 12 afios) o menopausia tardia (lue-
go de los 50 afios), constituyen factores de ries-
go significativos, aunque débiles en relacion con
otros. Las mujeres nuliparas y aquellas que tienen
su primer embarazo luego de los 30 afios, presen-
tan mayor riesgo respecto a las que tienen hijos,
asi como a las que tuvieron su primer embarazo
en forma temprana”®,

El uso de terapia hormonal de reemplazo (THR)
podria aumentar el riesgo de desarrollar la enfer-
medad. El riesgo es mayor para el empleo de es-
trogenos vs. estrogenos y progestagenos en forma
combinada®.

La elevada densidad mamaria es un factor de
riesgo independiente para desarrollar la enferme-
dad. La densidad mamaria se define como la can-
tidad de tejido fibroglandular (epitelio glandular
y componente estromal) en relacion al tejido gra-
so19, El riesgo de desarrollar CM es 4 a 6 veces
mayor en mujeres con mamas densas comparado

con el riesgo de mujeres con mamas no densas'"
(12)

Historia familiar

Aproximadamente el 25% de las mujeres tiene
antecedentes familiares de CM. No obstante, solo

en el 10% de los casos el CM puede ser atribui-
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do a la herencia de una predisposicion hereditaria
monogénica, de transmision autosémica domi-
nante y elevada penetrancia. Se conocen dos ge-
nes principales de susceptibilidad, denominados
BRCA1 y BRCAZ2. Las portadoras de una muta-
cion heredada de uno de estos genes presentan un
riesgo acumulado de desarrollar CM (40-85%)
significativamente superior al de las no portado-
ras (10-12%)1309,

En la poblacion general, el aumento del riesgo
se relaciona con el nimero de familiares afecta-
dos, la edad al momento del diagndstico y el gra-
do de parentesco!'?.

Las pacientes diagnosticadas de carcinoma in-
vasor o in situ, o de hiperplasia ductal con atipia,
tienen mayor probabilidad de desarrollar un CM
in situ o invasor contralateral que la poblacion
general V19,

La irradiacién toracica en edad temprana cons-
tituye un factor de riesgo elevado. La administra-
cion de radioterapia tordcica a una edad tempra-
na, por ejemplo empleado en el tratamiento del
linfoma de Hodgkin, se asocia con un mayor ries-
go de CM. Las edades mas vulnerables parecen

ser entre 10 a 14 afios"”.

Factores de riesgo modificables

Un meta-analisis de 110 estudios epidemiold-
gicos evidencid una pequefia pero significativa
asociacion entre el CM y el consumo de alcohol.
Existe una relacion entre la dosis de alcohol con-
sumida y el riesgo de desarrollar la enfermedad,
el riesgo aumenta con el consumo de bebidas al-
coholicas tres 0 mas veces a la semana y es in-
dependiente del tipo de alcohol consumido®(9,

En las mujeres posmenopausicas, el sobrepeso
se asocia a un aumento del riesgo de desarrollar

la enfermedad. Esto se explicaria fundamental-
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mente por los niveles elevados de estrogenos se-
cundarios a la conversion periférica de sus pre-
cursores en el tejido adiposo®’?Y, La hiperinsu-
linemia, presente en la obesidad, también podria
estar relacionada con el aumento de riesgo®?.
Factores protectores

La actividad fisica en la posmenopausia se aso-
cia a menor riesgo de CM: las personas que rea-
lizan ejercicio en forma regular tienen una reduc-
cion del riesgo del 20% vs. las sedentarias®®.

La lactancia tiene un efecto protector, vinculado
a la ausencia de ciclos ovulatorios. Se estima que
por cada 12 meses de lactancia hay una reduccion
del 4,3% en el riesgo relativo de CM®@,

Prevencion secundaria

Las tasas de mortalidad por CM han disminuido
en los ultimos afos, gracias al aumento de la de-
teccion temprana mediante el uso de mamografia
de screening.

La mamografia continua siendo el gold standard
para el screening de CM, segun estudios rando-
mizados y varios meta-analisis que demuestran
que reduce la mortalidad por CM en hasta un
15-20% para mujeres entre 40-69 afios, con un
mayor beneficio para el subgrupo de 60-69 afos
(hasta 32% de reduccion de la mortalidad)®©9.
Se ha estimado que la mamografia detecta cerca
del 73% de los CM a los 40 afios, y cerca del 85%
a los 60 afios. La menor sensibilidad del estudio
mamografico para el grupo de 40-49 afios, la ma-
yor tasa de falsos positivos y la menor incidencia
de la enfermedad en este grupo etario, determi-
nan que las recomendaciones para el screening
sean diferentes respecto a las mujeres de mayor
edad®”. El intervalo ideal entre las mamografias

de screening no se conoce. Se han utilizado dife-
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rentes intervalos entre las mamografias de scree-
ning y se ha observado que el riesgo de un falso
positivo en este tipo de estudio es mayor cuando
se realiza en forma anual, en comparacién con
el estudio realizado cada 2 anos®. La estrategia
bienal mejora el balance entre riesgos y benefi-
cios, segiin ha sido demostrado por un estudio

con modelos de simulacion®.
Objetivo

Conocer el perfil epidemiologico para el CM y
la frecuencia del control mamografico en la po-

blacion encuestada.
Objetivos especificos

Conocer el comportamiento de la poblacion en
relacion a los factores de riesgo para el CM.

Evaluar si la conducta en relacion a los factores
de riesgo se vincula con la edad (u otro dato so-
ciodemografico).

Medir la frecuencia con que se realiza el estudio
mamografico.

Comparar los resultados con las bases de datos

a nivel nacional.

Material y métodos

Con el fin de conocer la frecuencia y distribu-
cion de factores de riesgo para CM en la pobla-
cion referida y cuantas mujeres realizan control
mamografico, diseflamos una encuesta en la que
se indaga sobre los principales factores de riesgo
para desarrollar la enfermedad y la realizaciéon de
mamografia de screening, en forma comprensible

(Figura 1).
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Actividad en la comunidad: Prevencion en Cancer de Mama

CUESTIONARIO SOBRE FACTORES DE RIESGO
Y DETECCION TEMPRANA DEL CANCER DE MAMA

1. Seo: FEL ] M)

2. Edad:
3. Estado menopausico:
a) Mantiene menstruaciones: !: l;l
b) Mo ha menstruado desde hace al menosunafid | [ |
En caso que haya dejado de menstruar indique:
*  Aqueé edad dejo de menstruar
*  Sirecibio o recibe hormonas para los sintomas de la menopausia:
s N

En caso que reciba hormonas indique el nombre del medicamento

y por cuanto tiempo lo ha recibido
4. N° de hijos:

5. Edad al nacimiento de su primer hijo:

6. Lactancia durante al menos 6 rnese[: DD
7. Sefiale si fue tratada por cancer de manl;l ljﬂi]

En caso afirmativo, indique la edad a la que se le diagnostica el cancer de mama

8. Indique si algin familiar fue tratado por cancer de mC|I :i NO

En caso afirmativo indique el parentesco y la edad al diagndstico:

« Madre: NO[_| [ EDAD AL DIAGNOSTICO
« Padre: NOI:I I;l EDAD AL DIAGNOSTICO
« Hermana: N;’ @

Si marco 5l indigue: Numero de hermanas con cancer de mama

Edad/edades al diagndstico / /

Hermano: NO[___] Iw_—l EDAD AL DIAGNOSTICO

Figura 1. Cuestionario sobre factores de riesgo y detec-

cioén temprana del cancer de mama

El cuestionario fue disefiado ad hoc. Consistid
en 12 preguntas, la mayoria de ellas cerradas, ya
fueren dicotémicas o con multiples alternativas.
Las mismas estaban destinadas a conocer el com-
portamiento de la poblacion en relacion a los fac-
tores de riesgo para el CM y medir la frecuencia
con que se realiza el examen mamario y el estu-
dio mamografico.

Los factores de riesgo y protectores para CM
estudiados fueron:

1. Antecedentes familiares de CM, valoran-
do nimero de familiares involucrados y gra-

do de parentesco.

2. Antecedentes personales de CM (inclu-
yendo carcinoma in situ).
3. Antecedentes personales de enfermedades
proliferativas de la mama.
4. Elevada densidad mamaria.
5. Factores hormonales:
1. Menarca precoz: primera menstrua-
cion antes de los 12 afos.
2. Menopausia tardia: después de los 55
anos.
3. Nuliparidad o primigesta tardia: ausen-
cia de hijos, 0 nacimiento del primer hijo
después de los 30 afios.
4. Lactancia.
5. Uso de terapia hormonal de reemplazo
(THR).
6. Consumo de alcohol: tipo de bebida alco-
holica, cantidad ingerida y frecuencia.
7. Ejercicio fisico: tipo de ejercicio, duracion
y frecuencia del mismo.
En su disefio y ejecucion, se consideraron las
normas éticas establecidas en la Declaracion
de Helsinki de la Asociaciéon Médica Mun-
dial, atendiendo a su Gltima enmienda de oc-
tubre del 2013.
Los datos obtenidos fueron recopilados, ana-
lizados y comparados con los datos urugua-
yos disponibles.

Se aplico la encuesta en mujeres de cuatro de-
partamentos del Uruguay: Montevideo, Paysan-
da, Rocha y Tacuarembd, durante cuatro afios
consecutivos, desde el 2012 hasta el 2015 inclusi-
ve. Las mujeres encuestadas fueron todas las que
concurrieron a las jornadas de prevencion del CM
realizadas en conjunto por la Comisién Honora-
ria de Lucha contra el Cancer (CHLC) y el Servi-
cio de Oncologia Clinica del Hospital de Clinicas
en dicho periodo. El cuestionario fue respondido
de forma individual por cada participante y de

manera anénima.
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La actividad se realiz6 en 3 etapas, que se des-
criben a continuacion:

Etapa 1: se les entrego a las participantes un
cuestionario con preguntas sobre los factores
de riesgo y protectores para CM y la realiza-
cion del examen mamario y control mamo-
grafico.
Etapa 2: luego de realizada la encuesta, se
brindd a las encuestadas informacion sobre
los factores de riesgo modificables y no mo-
dificables, sobre los factores protectores y
sobre la importancia de realizar el control
mamografico al menos en forma bianual a
partir de los 50 afios. También se suministro
folleteria ilustrativa.
Etapa 3: se les mostro6 a las participantes los
resultados del cuestionario en texto y tablas
mediante frecuencia absoluta y relativa, y
posteriormente se analizaron dichos resulta-

dos.

Resultados

Se incluyeron 182 encuestadas, 91 procedentes
de Montevideo, 37 de Paysandu, 18 de Rocha y
36 de Tacuarembo.

La totalidad de las personas encuestadas fue de
sexo femenino, y la mediana de edad fue 34 afios
(18-75 afios).

Excluyendo como factor de riesgo el sexo feme-
nino (pues se halla presente en todas las encues-
tadas), 73 encuestadas (48%) presentaban uno o
mas factores de riesgo para CM. Treinta y siete
encuestadas (20%) tenian un solo factor de ries-
g0, 16 (9%) tenian dos factores, y unicamente 4
(2%) de las encuestadas tuvieron tres o mas fac-
tores de riesgo.

Ciento catorce encuestadas (62,6%) fueron pre-
menopausicas, 66 (36,2%) posmenopausicas y el

resto (2 encuestadas) perimenopausicas.

http://dx.doi.org/10.25184/anfamed2018v5n2a6

Articulo Original

Ciento ocho encuestadas (60%) tenian hijos,
de éstas 86 (80%) tuvieron hijos antes de los 30
aflos, y la mayoria (90 pacientes, o sea el 84%)
dieron de mamar durante mas de 6 meses.

Veintiuna encuestadas (11%) tenian anteceden-
tes personales de CM, y dieciséis de ellas (76%)
desarrollo la enfermedad luego de los 50 afos.

Cuarenta y ocho encuestadas (26,3%) tenian an-
tecedentes familiares de cancer, 12 (6,5%) tenian
dos 0 més familiares afectados, 14 (7,6 %) tenian
un familiar de primer grado afectado, y 7 (3,8%)
tenian dos o mas familiares afectados y uno de

estos era de primer grado.
Entre las encuestadas posmenopdausicas, 44

(66%) tuvieron su menopausia entre los 45 y 55
afos, 13 (20%) tuvieron menopausia tardia (lue-
go de los 55 afios) y 9 (14%) temprana (antes de
los 45 afios). La mayoria (58 encuestadas, 87,8
%) no recibié THR, el resto si la recibi6. De las
8 encuestadas que recibieron THR, 2 recibieron
THR combinada, 1 con progestagenos y en 5 ca-
s0s no se contaba con el dato.

Dentro de las posmenopausicas encuestadas, 11
(17%) tenia mamas de elevada densidad y 3 de
éstas (25%) fueron sometidas a biopsia mamaria.

Ciento veinte encuestadas (66%) realizaban
ejercicio en forma regular y el 34 % de las en-
cuestadas eran sedentarias.

Mas de la mitad (106 encuestadas, 58%) no con-
sumia alcohol. Del total de consumidoras de al-
cohol, 70 (92%) consumian menos de tres copas
a la semana.

La mayoria de las mujeres mayores de 50 afios
(58; 87, 8%), realizan control mamografico y cli-
nico al menos en forma bianual; el resto no reali-
zan control mamografico ni examen mamario en

forma regular.
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Discusion

De las 182 encuestadas, 73 (que equivalen al
40%) presentaban uno o mas factores de riesgo
para CM. Esta frecuencia es similar a la identifi-
cada a nivel nacional por el Programa Nacional
de Cancer de Mama (PRONACAM), que fue del
43%(30).

De la totalidad de las encuestadas, 48 (26%)
presentaban antecedentes familiares; sin embar-
go, unicamente 14 encuestadas (7,7%) tenian un
familiar de primer grado afectado. Dicha propor-
cion es inferior a la evidenciada a nivel nacional:
13,6%, porcentaje este ultimo que surge de la
evaluacion realizada por el PRONACAMC?, La
diferencia podria explicarse porque la poblacion
analizada en nuestro estudio es una poblacion
mas joven, con una mediana de 34 afos, es decir
se trata de mujeres jovenes cuyos familiares de
primer grado quiza no han alcanzado aun la edad
de los picos de incidencia del CM. Entretanto, la
poblacion evaluada por el PRONACAM incluye
mujeres con una mediana de 52 afios de edad®?.

Con respecto a los factores protectores, 120 en-
cuestadas (66%) realizaban ejercicio, y el 34% de
las encuestadas eran sedentarias. Este porcentaje
de sedentarismo es inferior al evidenciado en la
Primera Encuesta Nacional de Factores de Ries-
go de Enfermedades Crénicas No Transmisibles
(ECNT), en la cual se reporta un 40,7% de per-
sonas sedentarias dentro del sexo femenino®V. Es
presumible que esta diferencia se deba a la distin-
ta edad promedio de las poblaciones respectiva-
mente consideradas.

Setenta y seis de las encuestadas (42%) consu-
mia alcohol, siendo esta cifra algo inferior a la
reportada en la Primera Encuesta Nacional de
Factores de Riesgo de Enfermedades Cronicas no
Transmisibles (ECNT), que fue del 63,7%" y la

http://dx.doi.org/10.25184/anfamed2018v5n2a6

Articulo Original

mayoria de las que ingerian alcohol (70, equiva-
lente al 92%) lo hacian menos de tres veces a la
semana.

Si bien entre los factores de riesgo indagados
no se encontraba el tabaquismo y multiples estu-
dios sugieren que existe un riesgo mas elevado
de desarrollar CM en la poblacion fumadora, la
relacion entre el tabaquismo y el desarrollo del
CM es dificil de analizar, dado que hasta el 50%
de las mujeres fumadores consumen alcohol, un
factor de riesgo conocido para el desarrollo de la
enfermedad®?.

Por otra parte, la asociacion entre un indice de
masa corporal alto y el riesgo de desarrollar CM
en las mujeres postmenopausicas también es co-
nocido (33) y tampoco fue indagado en el cuestio-
nario, por lo que queda pendiente la evaluacion de
estos factores en un futuro.

La mayoria de las mujeres mayores de 50 afos
realizaban control mamogréfico y clinico al me-
nos en forma bianual (58, esto es un 87,8% de
dicho subgrupo).

Segun los datos aportados por la CHLC, du-
rante el afio 2014 se realizaron a nivel nacional
95.935 mamografias. Si tenemos en cuenta los
datos aportados por el Instituto Nacional de las
Mujeres, en nuestro pais viven 248.367 mujeres
de entre 50 y 64 afios. Tomando en consideracion
que la gran mayoria de examenes mamograficos
se efectian a mujeres de entre 50 a 70 afios, po-
driamos realizar una extrapolacion de los datos,
y presumir que mas la mitad de las mujeres de
entre 50 a 64 afios se realiza mamografia en forma
bianual. Tal porcentaje, relativamente elevado,
traduciria sin duda el impacto de las campanas de
prevencion realizadas con la CHLC y el Ministe-
rio de Salud Publica
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Sin embargo, al interpretar los resultados obteni-
dos debemos tener en cuenta que la encuesta fue
realizada en el contexto de las jornadas de pre-
vencion de CM; es decir que el total de las en-
cuestadas concurri6 por interés en una charla de
prevencion de la enfermedad, lo que introduce un
sesgo muy importante y limita la posibilidad de
extrapolar los resultados a la poblacion general.
En este contexto debemos considerar que el 11%
de las encuestadas tenian antecedentes persona-
les y el 26,3% tenian antecedentes familiares de
CM, lo cual podria implicar un interés de base por
parte de las participantes y eventualmente generar
una distorsion en el andlisis de los resultados.

Asimismo debemos tener en cuenta que la edad
media de las encuestadas fue de 34 afios (es de-
cir que se trata de una poblaciéon joven), lo que
también podria ser una limitacion relevante para
extrapolar o proyectar estos resultados en mujeres
uruguayas de otras franjas etarias.

De esta forma queda pendiente para estudios a
futuro la evaluacion de los factores de riesgo y
protectores para el CM en una poblacién mas am-

plia.

Conclusiones

Si bien, debido a las caracteristicas de este traba-
jo, s6lo nos es posible alcanzar conclusiones so-
bre las mujeres incluidas, los datos recogidos nos
permiten conocer mejor el perfil epidemioldgico
de la poblacién uruguaya, lo que puede contribuir
a las practicas de prevencion. De manera seme-
jante a lo reportado por el PRONACAM, 40% de
las encuestadas tuvieron algun factor de riesgo
para desarrollar la enfermedad. El porcentaje de
encuestadas con antecedentes familiares fue infe-
rior a lo evidenciado a nivel nacional y se hallo

menor porcentaje de sedentarismo, lo que podria
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explicarse por la edad de las mujeres encuesta-
das, con una mediana de 34 afios. El porcentaje
de consumidoras de alcohol fue inferior a la evi-
denciada en la primera ECNT, y la mayoria de las
encuestadas consumia alcohol menos de tres ve-
ces a la semana. La mayoria de las encuestadas de
mas de 50 anos realizaban control mamografico y
clinico al menos en forma bianual. Esto sin duda
traduce el impacto de las campaiias de prevencion
realizadas con la CHLC y el Ministerio de Salud
Publica.
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Delirium en el perioperatorio de cirugia de
cadera en el adulto mayor

Perioperative Delirium in Hip Surgery in the
Elderly

Delirum na cirurgia de quadril no idoso

Cristina Arotce!, Ana Barboza®*, Martin Sosa® y Ana Kmaid*

Resumen:

El delirium es una de las complicaciones mas frecuentes de la cirugia por fractura de cadera. No hay
estudios en Uruguay sobre este tema.

El objetivo de este trabajo fue determinar la frecuencia de delirium en el perioperatorio de cirugia
por fractura de cadera, describir las caracteristicas sociodemogréficas y clinicas de la poblaciéon y la
asociacion entre delirium y variables de interés.

Se realiz6 un estudio observacional, analitico, prospectivo, de cohorte nica. Se reclutaron 50 adultos
mayores ingresados en el Instituto Nacional de Ortopedia y Traumatologia, por fractura de cadera,
candidatos a cirugia, durante un periodo de 4 meses. Se evaluaron previo a la cirugia, y en las 24 y 48
horas del postoperatorio. Se seleccion6 una muestra no probabilistica. Se contd con la aprobacion del
Comité de Etica del Hospital de Clinicas de Montevideo.

La edad media fue de 83 afios. La frecuencia de delirium fue de 42%, 28% previo a la cirugia y 14%
en el postoperatorio. La frecuencia de delirium en los de 80 afios o mas fue del 53,3%.

Se encontro una asociacion estadisticamente significativa entre la edad mayor de 80 afios y el estado
funcional basal y el desarrollo de delirium. Esta frecuencia coincide con estudios internacionales. El
tamafio y la seleccion de la muestra pueden haber influido en los resultados secundarios.

El delirium es frecuente en este contexto y enfatiza la necesidad de un enfoque multidisciplinario y

protocolizado para el abordaje de la poblacion mayor que se somete a cirugia ortopédica.

'Ex Residente del Departamento de Geriatria y Gerontologia, Facultad de Medicina, Universidad de la Republi-
ca, Uruguay.
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Palabras clave:

Delirium, anciano, cirugia ortopédica mayor, fractura de cadera.

Abstract:

Delirium is one of the most common complications of hip fracture surgery. There are no studies in
Uruguay on this subject.

The aim of this study was to determine the frequency of delirium in the perioperative period of hip
fracture surgery, to describe the sociodemographic and clinical characteristics of the sample and the
association between delirium and variables of interest.

An observational, analytical, prospective, single cohort study was conducted. 50 older adults admit-
ted to the National Institute of Orthopedics and Traumatology, for hip fracture, candidates for surgery,
were recruited over a period of 4 months. They were evaluated before and after surgery. A non-prob-
abilistic sample was selected. The study was approved by the Ethics Committee of the Hospital de
Clinicas of Montevideo.

Average age was 83 years. The frequency of delirium was 42%, 28% before surgery and 14% in the
postoperative period. The frequency of delirium in those aged 80 years or older was 53.3%. A statis-
tically significant association was found between age over 80 years and baseline functional status and
the development of delirium. This frequency is similar to that found in international studies. The size
and selection of the sample may have influenced secondary outcomes.

Delirium is frequent in this context and highlights the need for a multidisciplinary and protocolized

approach to the elderly population undergoing orthopedic surgery.

Keywords:

Delirium, elderly, major orthopedic surgery, hip fracture.

Resumo:

O delirium é uma das complica¢des mais comuns da cirurgia de fratura do quadril. Nao ha estudos
no Uruguai em cirurgia ortopédica.

O objetivo do estudo foi determinar a freqiiéncia de delirium no peri-operatorio da cirurgia ortopé-
dica de fratura do quadril, descrever as caracteristicas sociodemograficos e clinicas da populacdo, e
descrever a associagao entre o delirium e as variaveis de interesse.

Realizou-se um estudo observacional, analitico, prospectivo e de coorte tinica. 50 pessoas idosas com
fratura de quadril candidatos a cirurgia ortopédica foram recrutados do Instituto Nacional de Ortope-
dia e Traumatologia, por um periodo de 4 meses. Foi selecionada uma amostra ndo-probabilistica. A
coorte foi avaliada antes e depois da cirurgia. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica do Hospital
de Clinicas.

Idade média de 83 anos. A freqiiéncia de delirium foi de 42%, 28% antes da cirurgia e 14% no pdso-
peratorio. O percentual de delirio pré-operatdrio naqueles de 80 anos ou mais foi de 53,3%.

Nos encontramos uma associacao estatisticamente significativa entre a idade superior a 80 anos e o
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estatus funcional no desenvolvimento do delirium. Esta frequéncia encontrada coincide com estudos

internacionais. O tamanho e a selecdo da amostra podem ter influenciado os secundarios.

O delirium ¢ comum neste contexto ¢ enfatiza a necessidade de uma abordagem multidisciplinar e

protocolada para os idosos que se someten a uma cirurgia ortopédica.

Palabras-chave:

Delirium, idoso, cirurgia ortopédica maior, fratura de quadril.

Introduccion

El delirium constituye una condicion frecuente
en adultos mayores hospitalizados. Es un sindro-
me neuropsiquiatrico complejo y se debe consi-
derar una urgencia médica que se asocia a malos
desenlaces como incremento de la mortalidad,
declive cognitivo y funcional e institucionaliza-
cion,

Su prevalencia hospitalaria asciende al 50% de
las personas de 65 afios o mas, y conlleva una
prolongacion de la estadia hospitalaria y un au-
mento de los costos?; implica mas de 164 mil
millones de dolares por afo en Estados Unidos®.

En salas de medicina general, la prevalencia se
encuentra en el entorno del 18-35%, e incluyen-
do la incidencia, asciende al total de 29-64% de
individuos afectadosV®. Las tasas de incidencia
mas altas se observan en la unidad de cuidados
intensivos, en el postoperatorio y en cuidados pa-
liativos.

El delirium postoperatorio se reconoce como la
complicacion quirtirgica mas comun en el adulto
mayor, y ocurre en el 5 al 50%®.

En cirugia ortopédica la incidencia asciende al

17% y la prevalencia se encuentra en el entorno
del 12-51%™".

El delirium es una de las complicaciones mas
frecuentes de la cirugia por fractura de cadera en
el adulto mayor. La incidencia en el postopera-
torio varia entre 4-53,3% y en el preoperatorio
entre 34-92%.

Los factores de riesgo mas importantes son la
demencia previa y la edad avanzada®®?, Es un
evento prevenible hasta en un 40%, lo que resal-
ta la importancia de su prevencion, diagndstico y
tratamiento®®®00),

En dos estudios recientes realizados en Monte-
video, Uruguay, el delirium mostr6 una prevalen-
cia del 7,5% de los pacientes internados en hospi-
tales generales de asistencia publica"(!?,

Ademas, la presencia de delirium se asocid a un
riesgo de muerte 16 veces mayor comparado con
la poblacion sin delirium'?.

En nuestro conocimiento, no existen datos en
Uruguay de la incidencia de delirium en cirugia
ortopédica; este trabajo puede ser el punto de par-
tida para el futuro desarrollo de la ortogeriatria en
Uruguay.

El objetivo de este proyecto es determinar la
frecuencia de delirium en pacientes que cursan el
perioperatorio de cirugia ortopédica por fractura
de cadera. Como objetivos secundarios, describir
caracteristicas sociodemograficas y clinicas de la
muestra, y la asociacion entre delirium y diferen-

tes variables de interés.

Arotce C, et al. Delirium en el perioperatorio de cirugia de cadera en el adulto mayor. An Facultad Med (Univ Repib Urug). 2018;5(2):75-85 77



AnFaMed - ISSN: 2301-1254

Materiales y métodos

Se realiz6 un estudio de tipo observacional, ana-
litico, prospectivo, de cohorte unica. Se seleccio-
nd una muestra no probabilistica, por convenien-
cia, segun criterios de inclusion-exclusion. Se
desarroll6 en cooperacion entre el Departamento
de Geriatria y Gerontologia del Hospital de Cli-
nicas y la Clinica de Traumatologia y Ortopedia,
ambos de la Universidad de la Republica, llevan-
dose a cabo en el Instituto Nacional de Ortopedia
y Traumatologia (INOT) en Montevideo.

Se obtuvo la aprobacién del proyecto por parte
del Comité de Etica del Hospital de Clinicas. Se
solicitd consentimiento informado al paciente (o
a su familiar si el paciente no se encontraba en
condiciones de consentir) para su participacion
en el estudio. Se notifico al equipo de salud tra-
tante el diagnodstico de delirium si previamente no
habia sido diagnosticado.

Se incluyeron pacientes de 65 o mas afios, que
ingresaron al INOT por fractura de cadera asocia-
da a fragilidad dsea, candidatos a resolucion qui-
rargica. Se definid fractura por fragilidad cuando
fue consecuencia de una caida desde la altura del
paciente.

Se excluyeron aquellos pacientes que presen-
taban fracturas debido a traumatismos mayores
(caidas desde mayor altura, accidentes de transi-
to), y aquellos que no consintieron.

El periodo de recoleccion de datos se extendio
del 12 de enero al 12 de mayo de 2016. Se realizo
un protocolo “ad hoc” para recolectar variables
sociodemograficas, clinicas (comorbilidad, ca-
racteristicas de la fractura, protocolo quirtrgico)
y de laboratorio (analitica en sangre basica en el
preoperatorio y en el postoperatorio solo a los que
correspondiera por protocolo). Se aplico la herra-
mienta Confusion Assessment Method (CAM) en

su version validada al espafol'® para diagnostico
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de Delirium. Se valoré a los pacientes 24 horas
previo a la cirugia, y a las 24 y 48 horas poste-
riores a ésta. Se considerd caso de delirium el
que cumplia criterios diagnosticos del CAM en
el preoperatorio o postoperatorio. No se realizd
seguimiento a los casos detectados.

Para evaluar el estado cognitivo previo se apli-
co al paciente el Minimental State Examination
(MMSE)! y al informante el cuestionario para
el diagnostico temprano de la demencia, ADS8, en
su version chilena’®, Se consider6 deterioro cog-
nitivo previo si el score en el MMSE fue menor
de 24 y/o score del AD8 mayor de 4, y/o diagnos-
tico previo referido por el familiar y/o indicacién
de farmacos especificos para la demencia. Para
la evaluacion del estado funcional, se utiliz6 la
escala de Barthel'®,

Andalisis estadistico: Se utilizaron medidas de
frecuencia para variables cualitativas y medidas
de resumen central y dispersion para variables
cuantitativas. Se aplicaron test no paramétricos
como chi cuadrado. En todos los casos se fijo
un nivel de significacion de p menor a 0.05. Se
realizo un analisis multivariado de tipo regresion
logistica para determinar el peso de variables de
interés en la presencia de delirium. El procesa-
miento se realizé con el programa de software
libre, PSPP y con Epidat 3.1 para Windows.

Resultados

Poblacién: Se reclutaron 50 pacientes, 39 mu-
jeres (relacion mujer/hombre 3.5/1). La edad mi-
nima fue de 65 afnos, la maxima de 99, mediana
83 afios, con un rango intercuartil de 11. El 57%

tenia al menos 6 afos de escolarizacion.
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Funcionalmente, previo a la fractura, 40% era independiente, 44% presentaba dependencia leve, y

14% dependencia moderada. No se logro recabar datos sobre la funcion previa en uno de los pacientes.

Las variables clinicas y analiticas se muestran en la Tabla 1.

Tabla 1. Descripcion del grupo de pacientes afiosos con fractura de cadera en funcion de variables clinicas

y analiticas seleccionadas

Variables clinicas N %
D¢éficit visual 31 62
Farmacos con efecto anticolinérgico 30 60
Polifarmacia (4 o mas) 17 34
Enfermedad neurologica (incluye ACV) 7 14
Depresion 10
D¢éficit auditivo 13 26
Deterioro cognitivo previo 11 22
Enfermedad hepatica/renal 9 18
Alcoholismo 16
Delirium previo 4 8,2

Tipo de anestesia
General 20 40
Raquidea 24 48
No hay registro 6 12

Transfusion postcirugia
No 30 60
1 volumen 8 16
2 0 mas voliimenes 12 24
Analitica preoperatoria Mediana Rango

Hemoglobina 1.5 (8.4-14.6)
Leucocitos 7.800 (3.990-19.200)
Glicemia 112.5 (76-282)
Natremia 139 (115-146)
Potasemia 4.45 (3.1-6.34)
Analitica postoperatoria
Hemoglobina 9.8 (5.9-16.5)
Leucocitos 8.935 (2.480-24.900)
Glicemia 102.5 (56-155)
Natremia 140 (132-149)
Potasemia 4.6 (3.05-5.75)
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El 58% (N = 29) tenia deterioro cognitivo previo. De éstos, 34,5% tenian menos de 80 afios; 86,2%
eran mujeres.

Fueron intervenidos en las primeras 48 horas el 26% (n=13), en los primeros 7 dias se operd el 60%
(n=30). El tiempo méximo preoperatorio fue de 44 dias.La media del tiempo quirargico fue de 59 mi-
nutos, con una mediana de 58+21,24 minutos, (rango 25-120 minutos).

Frecuencia del delirium: Desarrollaron delirium 21 pacientes (42%): 14 en el preoperatorio (28%),
7 en el postoperatorio (14%).

Asociacion entre delirium y variables de interés: Se describe en la Tabla 2.

Tabla 2. Relacion estadistica entre variables estudiadas y delirium

Delirium total (n=21)

Bivariado Multivariado
OR p-valor OR p-valor
Datos Demograficos
Sexo masculino 1.92 0.344 1.94 0.165
Edad mayor a 80 afos 3.93 0.031 4.14 0.000
Analitica preoperatoria
HB < 12 mg/dl 1.62 0414 0.94 0.890
GB > 10200 1.53 0.521 2.71 0.052
Natremia <135 2.34 0.379 3.51 0.065
Glicemia >120 mg/dl 1.81 0.351 1.52 0.358
Creatininemia >120 mg/dl 1.16 0.824 0.90 0.855
Variables clinicas
Barthel <60 4.68 0.026 7.70 0.000
Alteracion visual 0.99 0.991 0.85 0.719
Alteracion auditiva 1.25 0.725 1.08 0.875
Polifarmacia 2.85 0.088 2.54 0.057
Enf. neurolégica 1.05 0.953 0.74 0.601
Depresion 0.91 0.929 0.77 0.728
Det. Cog. Previo 0.94 0.917 0.70 0.410
Alcoholismo 1.47 0.618 2.04 0.225
Enfermedad hepética o renal 1.95 0.368 1.22 0.754
Tiempo hasta la cirugia >2 dias | 2.22 0.243 1.82 0.207
Delirium postoperatorio (n=7)

Tiempo quirargico > 1 hora 1.24 0.566 - -

Anestesia raquidea vs. general | 0.28 0.202 - -

Transfusion > 1 vol 1.23 0.567 - -
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Encontramos una asociacion estadisticamen-
te significativa entre delirium y edad, asi como
con el estado funcional evaluado por el indice
de Barthel. Se destaca que, en los menores de 80
anos, la frecuencia de delirium fue de 25%, mien-
tras que en los de 80 o mas afos, fue de 53.3%
(p=0,031; OR 3,938). Por otra parte, en aquéllos
con indice de Barthel menor a 60 el riesgo es aun
mayor (OR 4,68). El analisis multivariado con-
firmo el valor independiente de estos factores, en
tanto que mostrd tendencias al limite de la sig-
nificacion estadistica para leucocitosis elevada y

polifarmacia.

Discusion

La frecuencia de delirtum hallada en nuestro
estudio fue de 42%, similar y comparable a lo re-
portado en otros estudios realizados a nivel inter-
nacionalV®, Esta frecuencia es mayor a la encon-
trada en trabajos nacionales realizados en hospi-
tales de agudos y en pacientes médicos y quirur-
gicos no ortopédicos, que oscila en el 7,5%D12),

Es de destacar que nuestro estudio se llevo a
cabo en un hospital de tercer nivel que asiste ini-
camente a pacientes ortopédicos y traumatoldgi-
cos, derivados desde todo el Uruguay.

Nuestra muestra fue pequefia y no probabilis-
tica, pero incluy6 tinicamente a mayores de 65
anos, con una mediana de 83 afos a diferencia
de los estudios nacionales en los que se incluyo
menores de 65 afos.

La edad mayor a 80 afios se asocid significati-
vamente con el desenlace y es un factor de riesgo
reconocido!”®19 En los dos trabajos naciona-
les mencionados!"'?, los mayores de 65 afos tu-
vieron una prevalencia mayor de delirium.

En este trabajo se evaluo la presencia de demen-

cia previa en aquellos que no tenian delirium en
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el preoperatorio, a través de un test de tamizaje
cognitivo, de un cuestionario dirigido al infor-
mante o cuidador y del despistaje de diagnosti-
co previo o tratamiento con medicamentos para
la demencia. La demencia es un factor de riesgo
reconocido, de enorme peso e infravalorado en
pacientes ortopédicos y aunque no fue estadis-
ticamente significativo, el tamafio muestral y la
seleccion de la muestra pueden haber influido en
este resultado®M0),

El deterioro cognitivo preexistente es uno de
los principales factores de riesgo de delirium®
@D La prevalencia del delirium superpuesto a la
demencia es superior a la prevalencia en pobla-
ciones sin deterioro cognitivo previo, con esti-
maciones que oscilan entre 13% y 89%, depen-
diendo si la poblacion es hospitalaria o de base
comunitaria®?,

El deliritum contribuye a malos desenlaces para
los pacientes, sus familias y el sistema de salud
en general®. Los pacientes con delirium, tienen
estadias hospitalarias mas prolongadas y mayor
morbilidad y mortalidad®>?9),

Los resultados adversos asociados con el deli-
rium se pueden acentuar en aquellos con deterio-
ro cognitivo preexistente@”®.

Los efectos del delirium superpuesto a la de-
mencia continian mucho después del episodio
indice y contribuyen a una trayectoria mas rapida
de deterioro cognitivo y funcional®. Los sinto-
mas de delirium persisten por mayor tiempo en
personas con demencia y pueden manifestarse
como un delirium sub-sindrémico por meses®?.

La presencia de delirium en pacientes con de-
mencia conduce a periodos aun mas largos de
hospitalizacién, aumento de la morbilidad, ma-
yor probabilidad de ingreso a un residencial y
un incremento de mas de 5 veces en el riesgo de

muerte??@),
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La forma en que se relacionan el delirium y la
demencia es tema de debate; en la revision de
Fong y col. se resume la evidencia clinico-pato-
logica, de neuroimagen y biomarcadores acerca
de este complejo vinculo®Pe?,

En la revision sistematica de Oh y col., la pre-
sencia de dependencia funcional previa en el ané-
lisis bivariado se asocia a delirium, no asi en el
analisis multivariado. Esto podria deberse a la
gran variabilidad en la definicion de la variable
dependencia o declinacion funcional™®. Nuestro
trabajo valor¢ la capacidad funcional previa a la
fractura con el Indice de Barthel, el que se en-
cuentra validado como medida para clasificar la
dependencia en adultos mayores y ésta se asocio
significativamente al desenlace, aunque en forma
marginal.

Otros estudios®?®¥ han reportado que el sexo
masculino constituye un factor predisponente
para el desarrollo de delirium en pacientes some-
tidos a cirugia ortopédica, pero solo en aquellos
sin demencia previa. En nuestro trabajo, esta va-
riable no se asocid estadisticamente con el desa-
rrollo de delirium.

Un estudio noruego®, afirma que existe una
importante asociacion entre el tiempo preopera-
torio y el desarrollo de delirium preoperatorio,
relacion que no fue estadisticamente significativa
en nuestro trabajo.

No se evaluo el estado nutricional de los pacien-
tes previo a la cirugia. Esto habria sido interesan-
te ya que un estudio® concluye que el indice de
masa corporal (IMC) menor a 20 constituye un
factor de riesgo independiente para el desarrollo
de delirium postoperatorio.

Con respecto al tipo de anestesia, una revision
sistematica®® y un meta-analisis®”, concluyen
que el uso de anestesia general no es un factor

desencadenante de delirium postoperatorio, lo
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cual coincide con los resultados obtenidos en
nuestro trabajo.

En nuestro estudio no se encontré una asocia-
cion entre el nivel de hemoglobina preoperatoria,
el requerimiento de transfusiones sanguineas ni
el nivel de hemoglobina postoperatorio, con el
desarrollo de delirium postoperatorio, acorde a
los hallazgos de un estudio clinico randomizado
realizado®?.

Se observd una tendencia al limite de la signi-
ficacion estadistica para la leucocitosis elevada,
hallazgo que podria corresponder a la presencia
de una infeccidén subclinica o paucisintomatica
no detectada.

Marcantonio® establece que 2 de cada 3 casos
de delirium aparecen en los primeros 2 dias del
postoperatorio, con un pico de incidencia en las
24 horas del postoperatorio y un pico de preva-
lencia en las 48 horas. Es posible que varios casos
de delirium postoperatorio de desarrollo tardio no
se detectaran en nuestro trabajo, ya que no se rea-
liz6 seguimiento luego de las 48 horas.

La presencia de depresion se considera como
un factor de riesgo para el desarrollo de delirium
postoperatorio“”, aunque nosotros no encontra-
mos esta asociacion.

Nuestro trabajo tiene varias limitaciones como
el tamafio muestral y la seleccion no probabilisti-
ca de los pacientes, lo que hace que no podamos
generalizar estos resultados. Sin embargo, tiene
el valor de aportar datos locales, no disponibles
hasta el momento, en la tematica del delirium en
cirugia ortopédica.

Este podria ser el puntapié inicial para el desa-
rrollo de unidades de Ortogeriatria a nivel nacio-
nal, como una forma de mejorar los resultados

asistenciales de estos pacientes®?,

Conclusiones
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El delirium es frecuente en el anciano que se so-
mete a cirugia ortopédica por fractura de cadera.

Si bien este trabajo presenta limitaciones, los
resultados son concordantes con la literatura y
aportan datos nacionales acerca del delirium en el

contexto de la cirugia ortopédica.
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Carga de neumonia en adultos hospitalizados

Pneumonia Burden in Hospitalized Adults

Incidéncia de pneumonia em adultos hospitalizados

Hilda Laurani!, Julio Leivas?, Rosario Palacio® y Maria Hortal Palma**

Resumen:

La neumonia adquirida en la comunidad en adultos, es un importante problema de salud publica. En
América Latina son muy escasas las publicaciones que documenten su incidencia. Esta comunicacion
breve proporciona datos preliminares sobre la incidencia (10° persona/afio) de neumonias en adultos
hospitalizados. La base de datos de una institucion médica privada de Uruguay, posibilito la estimacion
de la incidencia de esa patologia, antes de la implementacidon de la vacuna conjugada neumococcica
(VCN) en la infancia y luego de su aplicacion. En 1.688 pacientes con neumonia los mayores de 64
afios predominaron y su incidencia fue de 1.938 en el periodo prevacunacion, descendiendo significati-
vamente a 1.365 luego de la VCN. A pesar de la posible proteccion indirecta de la vacunacion, la infor-

macion presentada alerta sobre la persistencia de morbimortalidad por neumonia en adultos mayores.

Palabras clave:
Neumonia en adultos, incidencia, streptococcus pneumoniae.

Abstract:

Pneumonia in adults poses severe health risks, but data on its burden still lacks in Latin American
countries including Uruguay. To fill this gap preliminary information on hospitalized pneumonia inci-
dence in adults was analyzed. A data base from a private medical institution enabled to estimate, pre

and post pneumococcal conjugate vaccine incidences (10° person/year), by age groups. Out of 1.688
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adults hospitalized due to pneumonia, the group aged >64 yers predominated. For the same age group,
a significant difference (1.938 vs. 1.365) was observed on incidences before and after conjugate vac-
cine application in children. Although more robust information on adult pneumonia hospitalizations
are required to confirm indirect vaccine effect, these data alert on pneumonia persistence which re-

quires preventive measures.

Keywords:

Pneumonia in adults, incidence, streptococcus pneumoniae.

Resumo:

A pneumonia adquirida na comunidade em adultos ¢ um grande problema de saude publica. Na
América Latina existem muito poucas publicagdes que documentam sua incidéncia. Esta breve comu-
nicagdo fornece dados preliminares sobre a incidéncia (10° pessoas/ano) de pneumonias em adultos
hospitalizados. O banco de dados de uma institui¢do médica privada no Uruguai possibilitou estimar
a incidéncia dessa patologia, antes da implementacdo da vacina conjugada pneumocdécica (VCN) na
infancia e apos sua aplicagdo. Em 1.688 pacientes com pneumonia, aqueles com mais de 64 anos de
idade predominaram e sua incidéncia foi de 1.938 no periodo de pré-vacinagdo, descendo significati-

vamente para 1.365 apds a VCN. Apesar da possivel protecao indireta da vacinagao, as informagoes

apresentadas alertam sobre a persisténcia da morbimortalidade por pneumonia em idosos.

Palavras-chave:

Pneumonia em adultos, incidéncia, streptococcus pneumoniae.

Introduccion

La vacunacion confiere inmunidad especifica
frente a un determinado agente infeccioso, pero
algunas vacunas tienen un efecto indirecto, que
protege a personas no vacunadas'’. La proteccion
indirecta la producen vacunas, cuyo agente tiene
reservorio humano y su trasmision es interhuma-
na. Ese efecto ocurre con la vacuna conjugada
neumocdccica (VCN). El reservorio de Strepto-
coccus pneumoniae es la nasofaringe del hom-
bre, de preferencia de los nifios, a los que colo-
niza precozmente®. Produce morbilidad severa
y mortalidad, que predominan en los extremos
de la vida: Las VCN redujeron, en los nifios, la

incidencia de patologias severas por serotipos in-

cluidos en sus formulas y al controlar la portacion
nasofaringea también redujeron la trasmision®®,

Uruguay introdujo la vacuna VCN-7 en marzo
de 2008, con un esquema de tres dosis a los 2,4y
12 meses de edad. Simultdneamente se ofrecieron
dos dosis a nifios nacidos el afio anterior. En mar-
zo 2010, VCN-7 se sustituyd por VCN-13, con
igual esquema de tres dosis y un programa de ni-
velacion (una dosis a todos los nifios hasta 5 afios
de edad). La vacunacion de la cohorte del 2008 y
sucesivas, lograron coberturas cercanas al 95%,
lo que asegurd su efectividad para proteger a la
poblacion vacunada®. Presumiblemente, se re-

dujo ademas la colonizacion nasofaringea por los
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serotipos vacunales, con la correspondiente dis-
minucion de su diseminacion en la comunidad®®.

A pesar del impacto de las neumonias en todas
las edades, falta informacion en América Latina
sobre su incidencia en nifios mayores de 5 afios y
en adultos. Sin embargo, S. pneumoniae es reco-
nocido como el agente etiologico predominate en
adultos con neumonias bacterianas adquiridas en
la comunidad”. Dada la frecuencia y severidad
de la neumonia en adultos mayores, sorprende
la escasez de publicaciones sobre su incidencia,
documentacion que sustentaria recomendaciones
para implementar programas universales de va-
cunacion

El objetivo de esta breve comunicacion es es-
timar la incidencia de las hospitalizaciones por
neumonia en usuarios adultos de una institucion
asistencial del ambito privado de Uruguay y dis-
cutir los posibles factores asociados a su ocurren-

cia.

Métodos

En una institucion medico-asistencial privada
(Centro Médico-Quirargico de Salto-CMQ), se
realizd un estudio transversal con datos retros-
pectivo de adultos hospitalizadas por neumonia.
Se contd con la aprobacion de las autoridades ins-
titucionales para acceder a los archivos de egre-
sos hospitalarios.

El estudio abarcé los afios 2003-2005 (periodo
pre VCN) y 2009-2015 (periodo post VCN). Los
datos se desagregaron por grupos de edad: 14 a
39, 40 a 64 y 65 afios y mas. El nimero de afi-
liados se considerd al cierre de cada afio. En el
periodo post VCN, el aumento de usuarios fue
causado por un cambio en el Sistema Integrado
de Salud que posibilito el ingreso de nuevos afi-

liados, previamente cubiertos por salud publica.

http://dx.doi.org/10.25184/anfamed2018v5n2a3
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El archivo digitalizado de los egresos por neu-
monia siguio los codigos establecidos en la Clasi-
ficacion Estadistica Internacional de Enfermeda-
des y Problemas Relacionados con la Salud (CIE-
10)®. La carga de enfermedad por neumonia por
periodos y grupos de edad fue calculada como
incidencia por 10° persona/afio, lo que se obtiene
multiplicando el numero de casos por 10°, divi-
dido por el numero de afiliados (poblacion ex-
puesta). Para el andlisis estadistico se empleo el
Epi-Info 6.4 y se considerd significativo un valor
<0,005.

Resultados

Se analiz6 un total de 1.688 pacientes adultos
hospitalizados por neumonia. La Tabla 1 mues-
tra por grupo de edades, cuantos usuarios fueron
hospitalizados, antes y después de la VCN. El
mayor porcentaje de hospitalizaciones corres-
pondi6 a los pacientes mayores de 64 afios: en
el periodo pre-VCN se registrd 73,6% y 60,7%
en el post-VCN. Fallecieron 15 pacientes antes
de la VCN, con un promedio de 82 afios de edad
(rango 64-93) y luego de la VCN, hubo 29 de-
cesos por la misma causa, con 80 afios de edad
promedio (rango 47-95).

La Tabla 2 permite analizar las incidencias se-
gun periodo y grupo de edades. Es significativo
el descenso de la incidencia en los mayores de
64 afios en el periodo post VCN, no asi en los
pacientes entre 14 y 64 anos de edad. Es proba-
ble que exista un sesgo en el nimero de casos
en los grupos mas jovenes, pues habitualmente,
en esas edades, se internan unicamente los casos
mas graves o con factores de riesgo.

En el grupo de 65 afos y mas, la incidencia en el
periodo pre VCN fue de 1.938 persona/afio y lue-

go de implementada la VCN, se observé un sig-
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Tabla 1. Numero de afiliados y pacientes adultos hospitalizados por neumonia por grupos de edad, antes y

después de introducida la VCN en Uruguay.

Grupos de edad Pre-VCN Post VCN
(afios)
n afiliados n pacientes n afiliados n pacientes
14-39 38.230 26 140.362 97
40-64 39.962 106 121.705 295
65-99 19.039 369 58.228 795
Total 97.231 501 320.295 1.187

Tabla 2. Incidencia de neumonia en adultos hospitalizados pre y post VCN por grupos de edad.

Incidencia pre VCN Incidencia post VCN
Limites de confianza Limites de confianza
2003-2005 2009-2015
Grupos Menor Mayor Menor Mayor Valor p
edades
14-39 68 45,4 101,2 69,1 56,3 84,7 NS
40-64 265,3 218,2 322,1 2424 2159 272,1 NS
65 and 1.938,1 1.749,3 2.146,6 1.365,3 1.273,4 1.463,7 <0,001
over
Promedio 515,3 471,7 562,8 370,6 350 3924 <0,001
total

nificativo descenso, con una incidencia de 1.365.
También fue significativo el descenso global de la
incidencia entre ambos periodos, pasando de 515

a 371 persona/afio.

Discusion

En Uruguay y en América Latina, es necesario
contar con publicaciones que documenten la inci-
dencia de la neumonia en adultos hospitalizados,
a fin de recomendar programas de vacunacion
para aminorar el impacto de esa patologia. Con
ese propdsito, recientemente el Instituto Sabin de
Washington DC, procur6 reunir informacion so-
bre la incidencia de la neumonia en nifios mayo-
res de 5 afios y en adultos. El relevamiento biblio-
grafico demostrd la escasez de publicaciones de

América Latina, con solo algunas contribuciones

de Brasil, Chile y Argentina. En Uruguay, se con-
t6 con una publicacion de incidencia de neumo-
nia en nifios hospitalizados mayores de 5 afios®.
En el marco de la misma iniciativa se investigo,
en paises latinoamericanos, el total de costos mé-
dicos directos para asistir a adultos hospitalizados
por neumonia: el costo vari6 entre 1.274 y 3.347
dolares americanos (D. Constella comunicacion
personal). Los valores estimados serian mas ele-
vados en pacientes mayores, lo cual es preocu-
pante frente a poblaciones cada vez mas afiosas.
Segun el censo del ao 2011, ya en Uruguay, 14%
de su poblacion tenia mas de 64 afios y 500 de sus
habitantes superaban los 100 afios de edad'?.
Los antecedentes mencionados, reafirman el
impacto para la salud y la economia de las neu-

monias del adulto mayor. A pesar de la escasa
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sensibilidad de las técnicas de diagnostico etio-
logico, se reconoce que en el adulto también S
pneumoniae es el agente mas frecuentemente
asociado a la neumonia bacteriana adquirida en
la comunidad”",

En el grupo de los adultos mayores de 64 afos
de edad, en el periodo 2009-2015, el estudio re-
gistr6 una reduccion significativa de la incidencia
de las neumonias. Esta reduccion ocurrié a pe-
sar de que la pandemia de influenza del afio 2009
pudo haber incrementado el nimero de neumo-
nias hospitalizadas. Ese descenso de la incidencia
puede asociarse a multiples factores, pero en pri-
mer término se le puede vincular a un efecto “re-
bafio” o de proteccion indirecta de la VCN, lo que
ademas confirmaria la relevancia del neumococo
como agente etioldgico. Durante los siete afos de
vacunacion infantil por cohortes, se previnieron
neumococcias en los vacunados!?!¥(4  Se con-
trold la portacion nasofaringea de los serotipos
vacunales y su excrecion al ambiente, evitando
asi su trasmisién a poblacion no vacunada (M.
Hortal, comunicacion personal).

También la vacuna polisacaridica 23-valente
podria haber contribuido al descenso de la inci-
dencia. El Ministerio de Salud Publica recomien-
da su administracion voluntaria, por una sola
vez (revacunacion es excepcional) a adultos de
65 afios y mas, y personas con factores de riesgo
como asplénicos, o inmunodeprimidos!. Su re-
percusion en la epidemiologia de S. pneumoniae
es mucho menor que la de las vacunas conjuga-
das porque protege unicamente a quien la recibe,
pero no actlia sobre la portacion nasofaringea. Su
efecto sobre la incidencia es dificil de evaluar por
cuanto no se llevo registro de su empleo, tampo-
co en el servicio médico que asiste a la poblacion
estudiada se dispone de informacién sobre canti-

dad de vacunas suministradas anualmente.

http://dx.doi.org/10.25184/anfamed2018v5n2a3
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La presente comunicacion, aunque solo analizd
informacién de egresos por neumonia en adultos
de una institucion privada, puso en evidencia la
carga de enfermedad de esa patologia en adul-
tos mayores. El descenso de la incidencia de las
neumonias en mayores de 64 afios, pudo estar de-
terminada por diversos factores, entre los cuales
se destaca la relevancia del efecto indirecto de
la VCN. A pesar de la proteccion indirecta de la
VCN, persistieron las neumonias, cuya morbili-
dad y mortalidad es imperativo prevenir con la
VCN seguida por la 23-valente segin recomen-
dacién de la comision internacional de exper-
tos"¥. Todo ello permite concluir que la neumo-
nia del adulto mayor es un importante problema
de salud, para cuya solucion el efecto indirecto
de la VCN es insuficiente, por lo que se requiere
mayor informacion, en el pais y en la region, que
fundamente la urgente implementacién de pro-
gramas de vacunacion universal para prevenir las

neumonias en los adultos mayores.
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Velocidad de marcha del adulto mayor
funcionalmente saludable

Gait Speed in Functionally and Healthy Elder People

Velocidade da marcha do idoso funcionalmente saudavel

Aldo Sgaravatti',
Dario Santos?, Gustavo Bermudez’ y Ana Barboza**

Resumen:

El proceso de envejecimiento conlleva trastornos conocidos como sindromes geriatricos, los cuales
pueden afectar la reserva funcional e incidir en la velocidad de la marcha, la que es un indicador que
puede predecir eventos adversos y reflejar alteraciones fisiopatologicas subyacentes.

Se realiz6 un estudio descriptivo, observacional y transversal con el objetivo de medir la velocidad
de la marcha en adultos mayores saludables, y su correlacion con variables clinicas y demograficas.

Se calculo la velocidad de la marcha mediante analisis observacional en video, midiendo parametros
espacio-temporales (longitud y tiempo del ciclo de marcha).

Se evalué una muestra de 60 individuos mayores de 65 afos, la edad media fue de 76 afios.

La velocidad de la marcha media fue 1,10 m/s (Rango 0, 60-1,47 m/s). Para el grupo de menos de 75
afos fue de 1,20 m/s, entre los mayores de 80 fue de 1,0 m/s.

Se vio un comportamiento similar al encontrado en estudios internacionales. Se evidencié que la ve-
locidad de la marcha del adulto mayor funcionalmente saludable disminuye con la edad. Este estudio

es el primero realizado en la poblacion anciana uruguaya.

Palabras clave:
Velocidad de la marcha, adulto mayor, cinematica.

Abstract:
The aging process involves disorders known as geriatric syndromes, which can affect the functional
reserve and the gait speed, which is an indicator that can predict adverse events and reflect underlying

pathophysiological changes.
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A descriptive, observational and cross-sectional study was carried out with the aim of measuring the
gait speed in healthy elderly adults, and its relation with clinical and demographic characteristics.

Gait speed was calculated by means of observational video analysis, measuring space-time parame-
ters (length and time of the walking cycle).

A sample of 60 individuals older than 65 years was evaluated, the average age was 76 years.
The average gait speed was 1.10 m/s (range 0.60-1.47 m/s). For the group of less than 75 years it was

1.20 m/s, among those over 80 it was 1.0 m/s.

These findings are similar to that found in international studies. It was evidenced that the gait speed
of the functionally healthy older individuals decreases with age. This study is the first performed in the
Uruguayan elderly population.

Keywords:
Gait Speed, Functionally Healthy Elderly, Kinematics.

Resumo:

O processo de envelhecimento envolve distirbios conhecidos como sindromes geriatricas, que po-
dem afetar a reserva funcional e a velocidade da marcha, que é um indicador que pode prever eventos
adversos e refletir alteragdes fisiopatoldgicas subjacentes.

Foi realizado um estudo descritivo, observacional e transversal, com o objetivo de medir a velocidade
da marcha em idosos saudaveis e sua correlacdo com variaveis clinicas e demograficas.

A velocidade da marcha foi calculada por meio de andlise de video observacional, medindo os para-
metros espago-tempo (duragao e tempo do ciclo da marcha).

Uma amostra de 60 individuos com mais de 65 anos foi avaliada, a idade média foi de 76 anos.

A velocidade da marcha média foi de 1,10 m/s (Faixa 0,60-1,47 m/s). Para o grupo de menos de 75
anos, foi de 1,20 m/s, entre aqueles com mais de 80 anos foi de 1,0 m/s.

Houve um comportamento semelhante ao encontrado em estudos internacionais. Evidenciou-se que a
velocidade de marcha do idoso funcionalmente saudavel diminui com a idade. Este estudo € o primeiro
realizado na populagdo idosa do Uruguai.

Palavras-chave:
Velocidade da marcha, idoso, cinematica.

Introduccion

El envejecimiento de la poblacion es un feno- El proceso de envejecimiento se acompana de
meno global. En Uruguay la poblacion de 65 o trastornos conocidos como sindromes geriatricos,
més afios paso de representar el 7,6% del total de  que afectan la reserva funcional de diferentes or-
habitantes en el afio 1963 al 14,1% en el 2011,y  ganos y sistemas fisiologicos, que a su vez inci-
se estima que esta tendencia se mantendrd en los  den en la Velocidad de la Marcha (VM)@®),
proximos afios'V.
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La marcha humana es una forma de locomocion
bipeda, donde se suceden periodos de apoyo mo-
nopodal y bipodal, permitiendo la traslacion del
centro de masa®. El estudio de las variables es-
pacio-temporales de la marcha permite analizar
cuantitativamente este modo de locomocion.

La marcha es una funcion intrinseca en el ser
humano, su deterioro determina la pérdida de
la independencia. La alteracion de la VM en el
Adulto Mayor (AM) es ademas un indicador de
aumento del riesgo de caidas, fracturas y de ma-
yor morbimortalidad®®, con claro impacto negati-
vo en la calidad de vida®®. Ha demostrado ser una
medida confiable, sensible, valida y especifica”
®_ que varia segun las caracteristicas individuales
y poblacionales®?,

Multiples estudios demuestran que la VM es
capaz de predecir el estado de salud y el riesgo
de declinacion funcional futura; incluyendo hos-
pitalizacion, nivel asistencial requerido al alta y
mortalidad'). Es un indicador general que puede
predecir eventos adversos futuros y reflejar va-
rios procesos fisiopatoldgicos subyacentes!!?,

Para determinar si la VM es normal o patold-
gica, es necesario compararla con valores de re-
ferencia. Datos internacionales muestran valores
de velocidad de la marcha en ancianos que varian
entre 0,80 y 1,30 m/s®03),

Algunos autores establecen una correlacion ne-
gativa entre la VM y la edad, asi como una corre-
lacion positiva con la estatura'®.

En nuestro pais no contamos con estudios que
midan VM del AM, por lo que este estudio apor-
tard valores de referencia en esta poblacion.

El objetivo de este trabajo fue estudiar la velo-
cidad de marcha en un grupo de adultos mayores
saludables, y secundariamente correlacionarla

con sus caracteristicas clinicas y demograficas.
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Material y métodos

Se realizé un estudio descriptivo, observacional
y transversal. La investigacion fue aprobada por
el Comité de Etica del Hospital de Clinicas. Los
participantes accedieron a participar del estudio y
firmaron el consentimiento informado.

Poblacion estudiada

La muestra, seleccionada por conveniencia, se
integrd por 60 AM que concurren a los servicios
ambulatorios del Hospital de Clinicas. Con el fin
de mantener la distribucion por edad y sexo en
mayores de 65 afios hallada en el censo nacional
de 2011 se incluyeron pacientes de las siguientes
categorias: de 65 a 74, (52%) (18 de sexo feme-
nino, 12 de sexo masculino), de 75 a 79 (20%)
(7 de sexo femenino, 5 de sexo masculino y un
grupo igual o mayor a 80 afios (28%) (12 de sexo
femenino y 6 de sexo masculino).

Consideramos Adultos Mayores funcionalmen-
te saludables aquellos que cumplian los siguien-

tes criterios de inclusion:

—Individuos de 65 o mas afos.

—Ambos sexos.

—Vivan en la comunidad.

—Se asistan en consulta ambulatoria.
—Capaces de caminar 10 metros de forma
independiente, sin requerir ayudas técnicas.
—Test de Tinetti mayor o igual a 18.
—Independientes en las actividades basicas
de vida diaria (Indice de Barthel’ mayor o
igual a 95).

—Buen rendimiento cognitivo (MMSE!®
mayor o igual a 26).

— Sin elementos de depresion (Escala de Ye-
savage!'” menor a 6).

— Con buen estado general de salud (Indice
de Charlson'® menor a 4).
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—Sin enfermedades de origen osteoarticular
o neuromuscular severas que afecten la mar-
cha.

—Sin caidas en los ultimos 6 meses.

—Sin enfermedad aguda o cronica descom-
pensada.

—Sin alteraciones visuales que afecten su
desempeno para la marcha

—Sin ingesta de neurolépticos y/o benzodia-
cepinas que afecten la marcha.

—Sin dolor durante la marcha (EVA 0)

La evaluacion clinica fue realizada por médicos
del Departamento de Geriatria y Gerontologia y
la medicion de la VM se ejecuto en la Unidad de
Investigacion en Biomecanica de la Locomocion
Humana; Departamento de Rehabilitacion y Me-

dicina Fisica.

Protocolo experimental para medir
la Velocidad de la Marcha

A cada individuo se le coloc6 un marcador de
1,5 cm de didmetro sobre el calzado (usado habi-
tualmente por el paciente) a 2 cm por debajo de
cada maléolo (Figura 1).

Figura 1. Registro del Ciclo de Marcha de un adul-
to mayor caminando. Se aprecia la linea recta trazada
mediante el uso del software Kinovea, desde el mar-
cador del pie derecho (figura izquierda), hasta el mis-
mo marcador al completar el Ciclo de Marcha (figura
derecha).

Luego se les solicitdé caminar a lo largo de una
pasarela de 10 metros, a una velocidad auto-se-
leccionada para realizar el trayecto; el recorrido
se repitio 3 veces. Con el fin de evitar el efecto de
la inercia del movimiento, no se consideraron los
Ciclos de Marcha (CM) registrados en el primer
y ultimo metro de recorrido (Figura 2). La mar-
cha se filmo utilizando 4 camaras digitales (Sony
DCR H28E) con una frecuencia de captura de 50
imagenes/s. En cada recorrido se obtuvieron 4
CM, uno por cada camara, obteniéndose en total
12 CM. Los ejes focales de las cdmaras se fijaron
perpendicularmente a la linea de progresion de la
marcha de los individuos, colocandose sobre tri-
podes. La ubicacién de las camaras se muestra en
la Figura 2.
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Figura 2. Pasarela de registro de la marcha y ubica-
cion de las camaras filmadoras. Las camaras se ubica-
ron sobre tripodes a 1 m de altura con respecto al piso;
separadas a 2,5 m entre los ejes focales y a 3 m de
distancia respecto a la linea de progresion de la mar-
cha. Cada AM inici6 la marcha en la zona de salida y
finaliz6 en la llegada.

La distancia recorrida en un CM se determino
entre 2 eventos: cuando un pie tocaba el piso y
cuando el mismo pie volvia a tocar el piso (Figu-
ra 1). La velocidad durante cada ciclo se obtuvo
mediante el cociente entre la distancia recorrida
en cada CM (medida en la longitud de la recta
mostrada en la figura 1) y el tiempo transcurrido
entre un toque del pie y cuando el mismo pie toca
nuevamente el suelo. La VM final se obtuvo pro-
mediando las obtenidas en los 12 CM.
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La medicion de la VM se realiz6 mediante el
uso de los programas informaticos Virtualdub
1.10.4 y Kinovea 8.21, ambos software de distri-
bucion libre.

En una publicacion realizada por autores de éste
trabajo® se probo la confiabilidad de la metodo-
logia aqui descripta para medir la VM. Se ha de-
mostrado que los analisis observacionales de vi-
deo para medir las variables espacio temporales
de la marcha son validos"?.

Analisis estadistico

La asociacion entre VM y las caracteristicas
clinicas y demogréficas fue estudiada mediante
modelos de regresion lineal. En primera instancia
se llevaron a cabo regresiones simples (una por
cada variable clinica/demografica) que permitie-
ra cuantificar el efecto marginal de cada variable
sobre la VM.

Luego, se llevo a cabo una regresion lineal mul-
tiple de manera de identificar el efecto parcial
de las variables involucradas. Los supuestos de
normalidad y homoscedasticidad subyacentes al
modelo de regresion fueron comprobados a tra-
vés de los estadisticos de Shapiro-Wilk y Breus-
cj-Pagan respectivamente.

Se establecid un nivel de significacion del 5%.
El procesamiento de los datos se realizd mediante
el software estadistico R.

Resultados

Las caracteristicas demograficas y clinicas de
los AM se presentan en la Tabla 1.

La VM de la muestra fue de 1,16 m/s en pro-
medio.

En la tabla 2 se muestra la VM segun rango de
edad y sexo. En la figura 3 se grafica la distribu-
cion de la VM en cada rango etario.

http://dx.doi.org/10.25184/anfamed2018v5n2a8
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas y clinicas de los
adultos mayores (n=60), se muestran los valores pro-

medios y sus respectivos desvios estandar (DE).

Variable (unidad) Resultado (DE)
Edad (afos) 76 (7)
Sexo 379y234
Escolaridad (afios) 4,0 (1,5)
N° Caidas por afio 2(1,0)
Charlson 1,2 (1,1)
Polifarmacia 2
N° de Psicotrépicos 1
Peso (kg) 67,7 (13,8)
Altura (m) 1,59 (0,11)
IMC (kg/m2) 26,9 (4,2)
VM (m/s) 1,16 (0,21)

Tabla 2. Velocidad media de la marcha (m/s), segun
edad y el sexo, con respectivos desvios estandar (DE).
Los tamafios de las subpoblaciones se han definido to-
mando como referencia la proporcion de la poblacion

Edad Masculino | Femenino | Total (DE)

(afios) (DE) (DE)
65<74 [1,31(0,17) | 1,17 (0,21) |1,23(0,20)
75 <80 1,14 (0,22) | 1,13 (0,20) | 1,12 (0,20)
>80 1,11 (0,23) | 1,03 (0,19) | 1,06 (0,22)
VM (m/s)
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Figura 3. Velocidad de la marcha (m/s) obtenida en
la poblacion, discriminada por grupo etario (media,
valor minimo y maximo, percentil 25 y 75 para cada
grupo).
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Con el fin de evaluar el posible efecto de los factores de estudio sobre la VM se aplicaron modelos de

regresion simple y multiple (Tabla 3).

Tabla 3. Estadisticos de regresion lineal simple y multiple entre las variables demogréaficas y clinicas

con la velocidad de la marcha.

R simple p-valor R multiple p-valor
Con caidas -0,131 0,029 * -0,123 0,047 *
Sexo 0,101 0,074 0,036 0,622
IMC 0,001 0,907 -0,001 0,928
Altura 0,592 0,018 * -0,161 0,632
Con psicotropicos -0,026 0,652 -0,062 0,245
Con polifarmacia -0,157 0,004 * -0,092 0,116
Escolaridad 0,017 0,251 0,018 0,198
Charlson -0,041 0,090 -0,023 0,328
Edad -0,013 <0,001 * -0,010 0,010 *

*Se destacan aquellos de significacion estadistica

Cabe sefialar que la validez de la regresion multiple fue corroborada luego de comprobar el cumplimiento de
los supuestos de normalidad (test Shapiro-Wilks p-valor= 0,699) y homosedasticidad (test de Breusch-Pagan

p-valor=0,991).

Discusion

Anivel internacional la VM de los AM varia en-
tre, 0,60 y 1,70 m/s, considerandose normal una
VM de 1,20 m/s®2CHe2@3)  Egto es acorde con
nuestro estudio que muestra una VM de 1.16 m/s.

Montero-Odasso''” sugiere que la velocidad de
marcha superior a 1,0 m/s se asocia a una mayor
independencia en la realizacion de actividades de
la vida diaria y a un menor riesgo de caidas, lo
que es acorde a lo hallado en nuestro estudio.

En cuanto al comportamiento de la marcha se-
gun la edad, encontramos una disminucion de la
misma a medida que aumenta la edad, siendo de
1,20 m/s en menores de 75 afios y de 1,0 m/s para
edades mayores a 80 afios, como se demuestra
en la Figura 1. En el modelo de regresion sim-
ple (Tabla 3) se aprecia que la VM disminuye
conforme aumenta la edad, asi como con la po-
lifarmacia y el nimero de caidas, mientras que

en la regresion multiple indica que al considerar

simultaneamente todos estos factores, los Gnicos
que mantienen significancia son la edad y el na-
mero de caidas previas. Otras publicaciones que
estudiaron este tema muestran diferentes valores
pero con una tendencia similar a los obtenidos en
este estudio™@?,

Caminar es una actividad compleja y la VM esta
condicionada por muchas variables, que incluyen,
pero no se limitan, al estado de salud de un indi-
viduo, el control motor, la condicidon osteomus-
cular y sensorial”. Encontramos que un 15% de
los AM presenta una VM menor a 1,0 m/s. Inves-
tigadores como Inzitari y Lauretani, encontraron
velocidades menores a 1,0 m/s, y establecieron la
hipotesis que las velocidades menores a 0,80 m/s
podrian estar relacionados con diferentes proce-
sos subclinicos los que estarian en el origen del
deterioro funcional 9,
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En la figura 1 se aprecian los valores de VM en
los diferentes rangos de edad, entre los que no hay
una diferencia significativa. Interpretamos que la
dispersion de los valores de VM podria deberse
a diferentes variables como la actividad fisica u
otros fendomenos vinculados al envejecimiento,
que no fueron tomados en cuenta para el presente
estudio.

No encontramos correlacion entre VM y sexo,
IMC, ingesta de psicotropicos, escolaridad, ni
con la comorbilidad evaluada a través del test de
Charlson. Es posible que la ausencia de corre-
lacion entre las variables mencionadas anterior-
mente se deba a que los AM de nuestro estudio
fueron seleccionados en base a estrictos criterios
de inclusion®.

Existi6 una correlacion positiva moderada con
la altura, interpretamos este hallazgo en base a lo
expresado por Cavagna®, donde demuestra que a
mayor altura la VM aumenta ya que la longitud
de los miembros inferiores es mayor, y el modelo
mecanico de la marcha bipeda se asemeja a un
doble péndulo invertido.

La muestra seleccionada para este estudio se
realizd por conveniencia, en AM ambulatorios
que se asisten en el tercer nivel de atencidn, con
ajustados criterios de inclusion y exclusion, cons-
tituyendo una dificultad para extrapolarlo a la po-
blacion de AM en la comunidad.

Este estudio marca valores de referencia de VM
para nuestra poblacion. Constituye un elemento
fundamental en la valoracion de los AM por ser
una medida fiable y de fécil aplicacion en la prac-
tica clinica y por su importante valor prondstico.

Dada la relevancia de la velocidad de la marcha
como factor prondstico en el AM, consideramos
que este tema amerita la realizacion de futuros es-
tudios que profundicen sobre el verdadero valor
de esta herramienta clinica en la evaluacion del

adulto mayor.
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Persistencia de conducto
onfalomesenterico permeable

Patent Onfalomesenteric Conduct

Persisténcia do ducto onfalomesentérico permeavel

Gabriela Carro'*, Juan Urroz'y Carlos Juambeltz!

Resumen:

La persistencia del conducto onfalomesentérico permeable es una de las formas de presentacion
menos frecuente, dentro de la patologia, de los restos embrionarios derivados de este conducto. Se
presenta el caso de un lactante de 30 dias de vida a quien se le hace un diagndstico de conducto onfa-
lomesentérico permeable y se realiza cirugia resectiva, con una buena evolucioén postoperatoria inme-
diata y con alta a domicilio a los 8 dias. Se revisan los datos de embriologia asi como de patologia, la

presentacion clinica, los diagnosticos diferenciales y las opciones terapéuticas.

Palabras clave:

Conducto onfalomesentérico, conducto vitelino.

Abstract:

The persistence of permeable omphalosenteric duct is one of the less frequent forms of presentation,
within the pathology, of the embryonic remnants derived from this duct. We present the case of a
30-day-old infant who is diagnosed with permeable omphalomesenteric duct, and resective surgery is
performed, with a good postoperative evolution and with home discharge at 8 days. The embryology
data as well as the pathology, the clinical presentation, the differential diagnoses and the therapeutic

options are reviewed.

Keywords:

Omphalomesenteric duct, vitelline duct.
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Resumo:

A persisténcia do ducto onfalossentérico permeavel ¢ uma das formas menos freqiientes de apresen-
tagdo, dentro da patologia, dos remanescentes embrionarios derivados desse ducto. Apresentamos o
caso de um lactente de 30 dias que ¢ diagnosticado com ducto oncomumentérico permeavel, sendo
realizada cirurgia ressectiva, com boa evolugdo pds-operatdria e com descarga domiciliar aos 8§ dias.

Os dados da embriologia, bem como a patologia, a apresentagao clinica, os diagnosticos diferenciais e

as opgoes terapéuticas sao revisados.

Palavras-chave:

Ducto onfalomesentérico, ducto vitelino.

Introduccion

Las alteraciones a nivel del cordon umbilical
son en su conjunto frecuentes en el neonato, por
lo que tanto neonatdlogos como cirujanos deben
conocerlas e identificarlas a fin de actuar oportu-
namente.

Dentro de los componentes del cordon umbili-
cal, la patologia del conducto onfalomesentérico
ocupa un lugar de importancia.

La persistencia del conducto onfalomesentérico
permeable es una de las formas de presentacion
menos frecuente dentro de la patologia de los res-
tos embrionarios derivados de este conducto™®.
Su identificacién a veces puede ser dificultosa,
retrasdndose el diagndstico si no se tiene sospe-
cha de esta entidad.

Dada la baja incidencia de esta patologia es que

se comentara el siguiente caso clinico®.

Historia clinica

Lactante de 30 dias de vida. Producto de tercera
gestacion, embarazo bien controlado y tolerado,
parto vaginal.

Recién nacido de término, vigoroso, peso al na-
cer 3.500 g. Segun el informe de cuidados en re-
cepcion se presentd dificultad para pinzar el cor-
dén umbilical debido a gran didmetro.

Pasa a alojamiento madre-hijo. Presenta a las 12
horas de vida sangrado a nivel de cordén umbili-
cal, se realiza sutura y retiro de pinza de cordén
por parte de neonatdlogo. Alta a domicilio a los 3
dias de vida.

A los 21 dias de vida concurre a control en po-
liclinica de pediatria, se evidencia granuloma a
nivel de cicatriz umbilical, con escasa secrecion
amarillenta. Se indica Mupirocina local y control
en una semana. Se mantiene ombligo en iguales
condiciones por lo que se solicita consulta con
cirujano pediatrico, quien evidencia tumoracioén
rojo-aframbuesada a nivel de cicatriz umbilical
(Figura 1), por la cual frente al esfuerzo del llanto
se observa salida de bilis y aire. Resto del examen

sin particularidades.
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Figura 1. Tumoracion rojo-aframbuesada a nivel de
cicatriz umbilical

Se decide realizar estudio con contraste hidro-
soluble a traves de orificio, que evidencia comu-
nicacion con intestino delgado. Con planteo diag-
nostico de conducto onfalomesentérico permea-
ble se decide resolucion quirtirgica del mismo.

Se realiza paraclinica preoperatoria: hemogra-
ma y crasis, que fueron normales.

Se realiza abordaje periumbilical, se libera con-
ducto onfalomesentérico hasta la unién con el in-
testino delgado, en la unién entre yeyuno e ileon
(Figura 2). Se realiza reseccion en cuila y entero-
rrafia antimesentérica. Cierre de pared, realizan-

do plastia umbilical (Figura 3).

Presenta una buena evolucion postoperatoria.
Alta a los 8 dias.

Figura 2. Abordaje periumbilical del conducto onfa-
lomesentérico

Figura 3. Plastia umbilical
Discusion

Para comprender esta patologia es necesario
conocer la secuencia en el desarrollo de la pared
abdominal, del intestino primitivo y el cordon
umbilical.

Durante la 3* y 4* semana de gestacion, el em-
brion esta formado por una capa trilaminar, el
ectodermo, mesodermo y el endodermo. El ecto-
dermo se enrolla y forma el tubo neural que dara
origen al cerebro y médula espinal. El endodermo
también se enrolla en la cara ventral dando origen
al tubo intestinal. La capa del medio, el mesoder-
mo, mantiene ambos tubos juntos, el neural y el
intestinal, en las caras laterales se divide en una
capa visceral que cubrira el intestino, y una capa
parietal que migra a cada lado para unirse en la
linea media y formar la pared anterolateral del
abdomen®.

En la 5* semana de gestacion, la pared abdomi-
nal se forma por el plegamiento de las capas em-
briogendmicas, con rapido crecimiento del tracto
gastrointestinal que emigra fuera de la cavidad
abdominal a través del anillo umbilical primitivo,
formado por la reflexion entre el amnios y el ec-
todermo, por el que pasan ademas el alantoides,
los vasos umbilicales y el conducto vitelino for-

mando el cordon umbilical primitivo. Entre las
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semanas 10 y 12 el intestino vuelve a la cavidad
abdominal rotando y fijandose en su posicion de-
finitiva; se termina de formar asi el cordon um-
bilical.

El alantoides conecta el ombligo con el seno
urogenital, que es la parte ventral de la cloaca o
futura vejiga, por lo general se oblitera a nivel
del ombligo a la 15* semana, quedando un cordon
fibroso, el uraco.

El conducto onfalomesentérico o conducto vi-
telino es una estructura que permite la comunica-
cion entre el intestino primitivo y el saco vitelino
(unién feto-placentaria). En condiciones norma-
les se cierra hasta desaparecer completamente
entre las semanas 5% y 7* de vida intrauterina (8" a
9* semana en otras publicaciones)" Alteraciones
en la regresion pueden llevar a diferentes patolo-
gias®.

Se han clasificado las anomalias relacionadas
a la falta de involucion del conducto onfalome-
sentérico. Segin Trimingham existen 4 formas
basicas de presentacion, el conducto onfalome-
sentérico totalmente permeable, formando una
fistula entero-umbilical; el conducto parcialmen-
te permeable, donde se distinguen segun el sector
permeable: el seno umbilical (porcion periférica),
el quiste vitelino (porcidn intermedia) y el diver-
ticulo de Meckel (porcion entérica); el remanente
mucoso a nivel umbilical o p6lipo umbilical y por
ultimo la banda congénita, la cual corresponde al
conducto onfalomesentérico obliterado”.

El diverticulo de Meckel es la lesion mas fre-
cuente, se presenta debido a la obliteracion in-
completa del conducto, persistiendo la porcion
entérica permeable; ocurre entre el 2 a 4% de
la poblacion®®. La permeabilidad completa de
todo el conducto es la alteracion menos frecuente
y se expresa en general en la etapa neonatal por

la salida de contenido intestinal por el ombligo®.
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El cierre completo del conducto pero la persis-
tencia de un cordon fibroso puede llevar a com-
plicaciones como volvulo o formacion de hernias
internas.

La comunicacion generalmente es al ileon pero
en algunos casos se ha identificado en otros sec-
tores del tubo digestivo, como el apéndice®.

En algunos casos la comunicacion enterocuta-
nea es de pequefio tamafo, lo que retrasa la salida
de contenido a través de ésta y dificulta el diag-
ndstico oportuno, presentdndose como una tumo-
racion rojiza y confundiéndose facilmente con un
granuloma, el cual es la alteracion umbilical mas
frecuente, en la cual existe generalemente una tu-
moracion rojiza que exuda liquido y que se trata
en general con tratamiento topico con Nitrato de
Plata?,

Dadas las caracteristicas del liquido (bilioso)
no se sospecha alteracion a nivel de otros restos
embrionarios del cordon, como es el caso del ura-
co persistente!"V. Hay casos publicados de coe-
xistencia de uraco y conducto onfalomesentérico
totalmente permeables'?, lo cual es extremada-
mente infrecuente.

Si bien el diagnostico puede realizarse por los
hallazgos clinicos, se puede utilizar para su con-
firmacion el estudio contrastado. Este también
nos permitird descartar como diagnostico dife-
rencial en el paciente una hernia de cordén en la
cual se haya lesionado una asa intestinal al colo-
car la pinza de cordon'?. La ecografia abdominal
podria ser de utilidad sobre todo en pacientes en
los que no se evidencia claramente un orificio fis-
tuloso.

Se realiz6 como paraclinica preoperatoria he-
mograma y crasis (tiempo de protrombina y
KPTT), lo cual forma parte de la pauta de para-
clinica preoperatoria en nifios sanos menores de

6 meses'¥.
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El tratamiento consiste en la reseccion del con-
ducto persistente, y anastomosis intestinal'>. Se
puede realizar un abordaje con fines cosméticos a
través del ombligo y plastia del mismo, o realizar
un abordaje abdominal mediante incision trans-
versa tanto supra como infraumbilical'®, La via
umbilical permite un adecuado acceso a la union
con ileon permitiendo realizar la reseccion sin
dificultad, ademas de ser cosméticamente prefe-
rible frente a otros abordajes. Puede plantearse el
abordaje laparoscopico como método tanto diag-
néstico como terapéutico, si bien en nuestro me-
dio no hay experiencia suficiente.

Este caso clinico, si bien es de baja frecuencia,
como se menciond, nos sirve como aprendizaje
que frente a todo recién nacido con una tumora-
cion rojiza a nivel umbilical, la cual corresponde
a la mucosa evertida y donde se evidencia salida
de contenido bilioso se debe tener presente la pa-
tologia del conducto onfalomesentérico para lo-

grar un diagnoéstico y tratamiento oportuno.

Caso Clinico
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Reporte de Caso: Luxacion simultanea

carpometacarpiana del pulgar y los cuatro dedos

Case Report: Simultaneous Carpometacarpal

Dislocation of the Thumb and Four Fingers

Relato de Caso: Deslocamento carpometacarpal

simultaneo do polegar e quatro dedos

Patricia Curbelo'*, Rodrigo Olivera' y Martin Sosa'

Resumen:

Introduccion: Las luxaciones carpo-metacarpianas son lesiones poco frecuentes, que van del 0,5
al 1% de las luxaciones de los huesos de la mano. Siendo extremadamente infrecuente la luxacion
simultanea de los 5 dedos.

Objetivo: El objetivo de nuestro trabajo es documentar una lesion poco frecuente producida en un
paciente asistido en nuestro centro. Asi como realizar una puesta a punto sobre las medidas diagnosti-
cas y terapéuticas de dicha lesion.

Caso clinico: Se presenta el caso de un hombre de 63 afios, diestro, artesano en hierro y madera, que
sufre un accidente de transito de alta energia en moto versus auto, sufriendo traumatismo en mano
derecha, sin presentar otros traumatismos. De la exploracion fisica, en el departamento de emergencia,
se constata la mano derecha dolorida con gran deformidad en dorso. Se diagnostico: luxacion dorsal
carpo-metacarpiano de los 5 metacarpianos, con fractura del sector distal del trapecio, trapezoide, hue-
so grande y ganchoso. Se realizé reduccion cerrada en block quirtrgico con anestesia general, siendo
la reduccion inestable se colocan agujas de Kirschner para su estabilizacion. Se confecciona, ademas,

una férula de yeso de proteccion. Se solicité una tomografia computada de control donde se objetiva

'Clinica de Traumatologia y Ortopedia de la Universidad de la Republica Orien-
tal del Uruguay (UdelaR). Instituto Nacional de Ortopedia y Traumatologia (INOT).

*Contacto: moipata@hotmail.com
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buena reduccion de las 5 articulaciones carpo-metacarpianas. Se retiraron las agujas de Kirschner a
las 6 semanas. A los 3 meses de la lesion presenta una mano indolora, con buen rango de movilidad,
con disminucion a la fuerza prensil maxima comparada con la contralateral. El paciente reanuda sus
tareas, incorporandose totalmente al trabajo a los 6 meses. Presenta, al afio de la cirugia, un score de
DASH excelente.

Discusion: Las luxaciones de los 5 metacarpianos son lesiones extremadamente raras. Se han repor-
tado en el mundo menos de 20 casos. A pesar de los elementos clinicos sugestivos, el diagnostico de
esta lesion es dificil, siendo fundamental contar con un enfoque radiolégico de perfil estricto de mano.
Los resultados de esta lesion son inciertos, la funcion de la mano y la mufieca se mantiene pero fre-
cuentemente asociado a una reduccion de fuerza prensil. Este tipo de trauma lleva, en mayor o menor

grado, al desarrollo de artrosis carpo metacarpiana a largo plazo.

Palabras clave:

Luxacién simultanea, articulacion carpometacarpiana, mano.

Abstract:

Introduction: Carpometacarpal join dislocations, are really infrequent injuries, with an incidence
that goes from 0,5 to 1% of all bone hand dislocations. Being extremely rare the simultaneous luxation
of all five fingers.

Objectives: Our work objective is to report a very infrequent injury found on a patient treated at our
medical center. As well as getting up to date with diagnosis and treatment of such injury.

Clinical case: A 63 year old male case is presented, right-handed, wood and iron artisan, who was
involved in a high-impact car crush against a motorbike, suffering a trauma on his right hand, with-
out any other injuries. At the emergency room, the physical examination showed a painful right hand
deformed on the back. His diagnosis was dorsal carpometacarpal luxation of all 5 metacarpus, with a
distal fracture of the trapezium, trapezoid, capitate and hamate bones. A closed reduction at the sur-
gical room was performed, with general anesthesia, being the reduction unstable therefore Kirschner
needles were used for stabilization. A plaster cast was used for its protection. A control tomography
was performed showing good reduction of all 5 carpometacarpal joints. Kirschner needles were tak-
en out 6 weeks later, at which point the rehabilitation program was started with the physiatrist team.
Three months after the injury, the hand was painless, with a good range of movement, a diminished
maximum catching strength compared with the other hand. The patient restarted his usual chores, fully
reincorporating to his job 6 months later. He presents an excellent DASH score one year after surgery.

Discussion: Luxation of all 5 metacarpus is an extremely rare injury. It has been reported less than 20
cases worldwide. In spite of clinical suggestive elements, the diagnosis of this injury is quite difficult,
being of great importance to count with x-rays with a straight profile incidence of the hand. The results
of this injury are uncertain; the functionality of the hand and wrist is frequently sustained associated
with a reduction of the catching strength. This type of trauma will end up developing in greater or

lesser degree, long term carpometacarpal arthrosis.

Curbelo P et al. Luxacién carpometacarpiana. An Facultad Med (Univ Repub Urug). 2018;5(2):108-115 109



AnFaMed - ISSN: 2301-1254  http://dx.doi.org/10.25184/anfamed2018v5n2a2 Caso Clinico

Keywords:
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Resumo:

Introducao: As luxacdes carpo-metacarpianas sdo lesdes raras, variando de 0,5 a 1% das luxacdes
dos ossos da mao. O deslocamento simultaneo dos 5 dedos ¢ extremamente incomum.

Objetivo: O objetivo do nosso trabalho ¢ documentar uma lesdo rara produzida em um paciente
assistido em nosso centro. Bem como realizar um set-up nas medidas diagnosticas e terapéuticas da
referida lesao.

Caso clinico: O caso de um homem de 63 anos, destro, artesdo em ferro e madeira, que sofre um
acidente de motocicleta de alta energia em uma motocicleta contra um carro, sofrendo traumatismo
em sua mao direita, sem apresentar outras lesdes, ¢ apresentado. A partir do exame fisico no pronto-
-socorro, ha uma dor na mao direita com grande deformidade nas costas. Foi diagnosticado: luxagao
metacarpal do dorsal do carpo dos 5 metacarpos, com fratura do setor trapézio distal, trapézio, 0sso
grande e hamato. Uma reducao fechada foi realizada em um bloco cirtirgico com anestesia geral, com
a redugdo instavel sendo colocada com fios K para estabilizagdo. Uma tala de gesso protetora também
¢ feita. Solicitou-se tomografia computadorizada de controle, onde foi observada boa redugao das 5
articulacdes carpo-metacarpianas. Os fios de Kirschner foram removidos as 6 semanas. Aos 3 meses
apos a lesdo, ele apresenta uma mao indolor, com boa amplitude de mobilidade, com diminuig¢ao da
forca preénsil maxima em comparacdo com a forga contralateral. O paciente retoma suas tarefas, in-
gressando totalmente no trabalho aos 6 meses. Um excelente escore DASH ¢ apresentado um ano apds
a cirurgia.

Discussao: As luxagdes dos 5 metacarpos sdo lesdes extremamente raras. Menos de 20 casos foram
relatados no mundo. Apesar dos elementos clinicos sugestivos, o diagnostico dessa lesao ¢ dificil,
sendo fundamental a abordagem radiolégica do perfil estrito da mao. Os resultados dessa lesdao sdo
incertos, a funcdo da mao e do punho ¢ mantida, mas freqiientemente associada a uma reducdo na
forca de preensdo. Este tipo de trauma leva, em maior ou menor grau, ao desenvolvimento de artrose

metacarpal do carpo a longo prazo.

Palavras-chave:

Luxagao simultanea, articulagdo carpometacarpiana, mao.
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Introduccion

Las luxaciones carpometacarpianas (CMC)
son lesiones poco frecuentes, que van del 0,5 al
1% de las luxaciones de los huesos de la mano.
Los metacarpianos mayormente afectados son el
cuarto y el quinto, siendo el desplazamiento dor-
sal la forma mas frecuente de luxacion®.

Son producidas en la mayoria de los casos por
trauma contuso de alta energia y se pueden acom-
panar de fracturas de los huesos del carpo y la
base de los metacarpianos. Se trata de lesiones
altamente inestables por lo que su tratamiento es
generalmente quirdrgico.

Las articulaciones CMC son sinoviales planas,
excepto por la articulacion de la base del pulgar
que se trata de una articulacion en encaje recipro-
co. Tienen gran congruencia articular y en con-
secuencia poco rango de movilidad. Los cuatro
metacarpianos cubitales articulan con los huesos
del carpo de la siguiente manera: el 2° con el
trapecio, trapezoide y hueso grande; el 3° con el
hueso grande y los metacarpianos 4° y 5° con el
ganchoso. Ademas, cada metacarpiano tiene una
superficie articular para el metacarpiano adya-
cente. Las articulaciones mencionadas son refor-
zadas tanto volar como dorsalmente por ligamen-
tos carpometacarpianos, asi como por ligamentos
intermetacarpianos®.

La estabilidad inherente de la articulacion car-
pometacarpiana (CMC), aunada al soporte de las
estructuras ligamentarias periféricas, hacen que la
frecuencia de las luxaciones puras sea mucho me-
nor que la de las luxofracturas®®. Las luxaciones
aisladas dorsales se producen por una fuerza axial
compresiva aplicada sobre el dorso de la cabeza
del metacarpiano, lo que causa flexion y compre-
sion axial. Este mecanismo causa desplazamiento

volar de la cabeza del metacarpiano empujando

http://dx.doi.org/10.25184/anfamed2018v5n2a2
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su base dorsalmente causando la ruptura de los

ligamentos estabilizadores’®.

Objetivos

El objetivo de nuestro trabajo es documentar una
lesion poco frecuente producida en un paciente
asistido en nuestro centro. Asi como realizar una
puesta a punto sobre las medidas diagnosticas y

terapéuticas de dicha lesion.

Caso clinico

Se presenta el caso de un hombre de 63 anos,
diestro, artesano en hierro y madera, que sufre
accidente de transito de alta energia en moto ver-
sus auto, sufriendo traumatismo en mano dere-
cha, sin presentar otros traumatismos. Queda de
inmediato con dolor y deformidad a dicho nivel
por lo que consulta. De la exploracidn fisica en el
departamento de emergencia se observo la mano
derecha con gran deformidad en dorso, bien per-
fundida, sin lesiones de piel, con movilidad y sen-
sibilidad de los dedos conservada. Se practicaron
radiografias con enfoque anteroposterior, oblicua
y perfil de la mano que evidencian: luxaciéon dor-
sal carpo-metacarpiano de los 5 metacarpianos
(Figura 1).

Se realiz6 una tomografia computada de la re-
gién que mostro la luxacion antes descripta con
fractura del sector distal del trapecio, trapezoide,

hueso grande y ganchoso (Figura 2).
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Figura 2. Corte sagital, coronal y transversal de tomografia computada

Se realiz6 reduccion cerrada en block quirirgico con anestesia general, siendo la reduccion inesta-
ble se colocan agujas de Kirschner del quinto metacarpiano al hueso ganchoso y hueso grande, del
segundo al trapezoide y hueso grande y dos desde la base del primer metacarpiano uno al trapecio y
otro a la base del segundo. Se controla la reduccion y estabilidad con radioscopia obteniendo buena
estabilidad (Figura 3).

Figura 3. Radiografias intraoperatorias de la reduccion y fijacion lograda
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Se confecciona ade-
mas una férula braqui-
palmar de proteccion.
Se solicité una tomo-
grafia computada de
control donde se obje-
tiva buena reduccion

de las 5 articulaciones

carpo-metacarpianas -
(Figura 4). Figura 4. Cortes sagital, coronal y transversal de tomografia computada luego de

la cirugia

En el postoperatorio inmediato no hubo complicaciones, otorgandose el alta a domicilio a las 24
horas del procedimiento. Se control6 el paciente a la semana, a las 3 y 6 semanas de la lesion. En esta
ultima se quitaron las agujas de Kirschner y se testeo la estabilidad de las articulaciones involucradas,
constatando adecuada estabilidad, una mano indolora, buen rango de movilidad, con disminucién de
fuerza a la maxima prehension comparada con la contralateral. Comienza un programa de rehabili-
tacion a cargo del equipo de fisiatria de nuestro centro. A los 3 meses comienza su actividad laboral,

reanudandose completamente a sus tareas a los 6 meses (Figura 5).

Figura 5. Fotografias de la funcionalidad del paciente a los 6 meses de la lesion

Al afo de la cirugia presenta un Score de DASH  para abrir una botella con la mano afectada. Por
de 0.9. El score de DASH (Disabilities of the lo que destacamos el excelente resultado logrado
Arm, Shoulder and Hand), incluye 30 preguntas  con el tratamiento.
sobre las habilidades y actividades que presenta
el paciente en la Gltima semana, referidas a su  Djscuysion
mano, codo u hombro. Valora actividades de la
vida diaria, del empleo y recreativas. Cada item

Las luxaciones de los 5 metacarpianos son lesio-

tiene 5 opciones que son: sin dificultad, poca di- nes extremadamente raras. Se han reportado en el

ficultad, moderada dificultad, severa dificultad e .,
’ ’ mundo menos de 20 casos@®©O13) T a luxacion

imposible de realizar, a las que se le adjudica un .
dorsal ocurre con mayor frecuencia. El meca-

puntaje®. En el caso de nuestro paciente contestd . . . .
nismo lesional clasicamente esta descrito como

29 de las preguntas con la opcion sin dificultad, traumatismo de alta energia, asociado a acciden-

solo una de cllas contest6 poca dificultad, que fue tes de motociclistas. Algunos autores refieren que
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la luxacion trapecio-metacarpiana precede a las
demas"V. En cambio otros creen que para produ-
cir esta lesion la noxa inicial asienta en las arti-
culaciones segunda y tercera, llamandole a estas
la llave del arco metarcarpal?. A pesar de los
elementos clinicos sugestivos, el diagnostico de
esta lesion es dificil, siendo fundamental contar
con un enfoque radiologico de perfil estricto de
mano. La escasa bibliografia sobre el tema des-
taca la tomografia como una herramienta funda-
mental, que no solo nos confirma el diagnostico
sino que también nos brinda informacion sobre
las frecuentes asociaciones lesionales, ayudando
la planificacion terapéutica P®UOIDINMD Exjste
mayor nimero de publicaciones de luxaciones
de la parrilla metacarpal sin compromiso de la
articulacion trapecio metacarpiana, en estas
queda claramente establecido que son lesiones
altamente inestables y por lo tanto la reduccion
cerrada sin fijacion interna muestra resultados
desfavorable. Los resultados de esta lesion son
inciertos, la funcion de la mano y la mufieca se
mantiene pero frecuentemente asociado a una
reduccion de fuerza de prehension. Este tipo de
trauma lleva en mayor o menor grado al desarro-
llo de artrosis carpo metacarpiana a largo plazo.
En la literatura Unicamente estan descritos dos
pacientes con seguimientos a largo plazo; 4y 13
afios'"”"¥ que han evolucionado con diferentes

grados de artrosis.

http://dx.doi.org/10.25184/anfamed2018v5n2a2
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Hepatotoxicidad por esteroides anabdlicos
androgénicos, reporte de 2 casos en Uruguay

Hepatotoxicity Induced by Anabolic-Androgenic
Steroids, 2 Cases Report in Uruguay

Hepatotoxicidade por anabolizantes esterdides
androgénicos, relato de 2 casos no Uruguai

Yéssica Pontet'", Alfonso Calleri' y Nelia Hernandez!

Resumen:

El consumo ilicito de esteroides anabdlicos androgénicos con fines estéticos ha aumentado en los tul-
timos afos y, aunque raro, es causa de hepatotoxicidad. Los casos con dafio hepatocelular son mas fre-
cuentes, pero los colestasicos son mas graves y pueden asociarse a falla renal. Salvo por la suspension
del farmaco, la hepatotoxicidad por anabolicos no tiene tratamiento especifico. Se describe y discuten
las historias clinicas de dos hombres jovenes, deportistas aficionados que consultaron por ictericia y
presentaron colestasis e insuficiencia renal. El reporte de casos, en patologias poco frecuentes, resulta
fundamental para difundir y ampliar la informacion que ayude al clinico a considerar con firmeza este

diagnostico, incluso ante la falta de reconocimiento inicial del consumo por parte del paciente.

Palabras clave:

Esteroides anabolicos androgénicos, hepatotoxicidad.

Abstract:

Illicit consumption of anabolic-androgenic steroids for aesthetic purposes has increased in recent
years. Hepatocellular damage is more frequent, but cholestasis is more dangerous and may be associat-
ed with renal failure. The clinical records of two young men, amateur athletes who consulted for jaun-
dice in the last year and denied its consumption at the beginning, are described. Except for the drug
interruption, hepatotoxicity by anabolics has no specific treatment. Usually presented as cholestatic
liver disease and renal failure, case reports are fundamental to characterize its clinical-evolutionary
presentation. This may also allow clinicians to firmly consider diagnosis even when the patient denies

consumption.

!Clinica de gastroenterologia “Prof. Dr. Henry Cohen”, Hospital de Clinicas, Facultad de Medicina,
Universidad de la Republica, Uruguay.
*Contacto: yespontet@gmail.com
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Keywords:

Anabolic-androgenic steroids, hepatotoxicity

Resumo:

O uso ilicito de esterdides androgénicos anabdlicos para fins estéticos tem aumentado nos ultimos
anos e, apesar de raro, ¢ causa de hepatotoxicidade. Casos com dano hepatocelular sdo mais freqiien-
tes, mas colestesia ¢ mais grave e pode estar associada a insuficiéncia renal. Com excecdo da suspen-
sao do medicamento, a hepatotoxicidade anabodlica ndo possui tratamento especifico. As historias cli-
nicas de dois homens jovens, atletas amadores que consultaram para ictericia e apresentaram colestase
e insuficiéncia renal, sdo descritos e discutidos. O relato de casos, em patologias pouco freqiientes, ¢

fundamental para disseminar e ampliar as informagdes que auxiliam o clinico a considerar com firme-

za esse diagnostico antes mesmo do ndo reconhecimento inicial do consumo pelo paciente.

Palavras-chave:

Esterdides androgénicos anabolizantes, hepatotoxicidade.

Introduccion

Los esteroides anabolicos androgénicos (EAA)
fueron desarrollados con fines terapéuticos para
el tratamiento del hipogonadismo masculino, la
pubertad tardia en varones y, posteriormente, se
les encontrd utilidad para el cancer de mama, la
osteoporosis y la anemia aplasicaV. El uso ilicito
de EAA sin prescripcion médica, a dosis hiper-
bolicas y combinaciones multiples, resulta cada
vez mas frecuente en un denominador comun que
incluye a hombres jovenes, con un buen estado
fisico, deportistas aficionados o fisicoculturistas.
Su consumo puede devenir en hepatotoxicidad,
insuficiencia renal, hipogonadismo, hipertrofia
miocardica y depresion.

Los EAA son derivados sintéticos de la testos-
terona y se denominan asi por sus acciones an-
drogénicas (el desarrollo del fenotipo masculino)
y anabolizantes (sintesis proteica, accion miotrod-
fica y crecimiento de huesos largos) imposibles

de disociar porque existe un Unico receptor de

androgenos. Cuentan con absorcién mantenida
o retardada y con un metabolismo hepatico dis-
minuido con respecto a la testosterona original.
De acuerdo a su estructura quimica y funcion se
diferencian en tres grupos: testosterona y deriva-
dos (propionato, metiltestosterona, metandroste-
nolona); dihidrotestosterona y derivados (esta-
nozolol, drostanolona, oximetolona, metenolona,
oxandrolona, entre otros) y nandrolona y deriva-
dos (noretandrolona, etilestrenol, entre otros). La
alquilacion C-17 se asocia a injuria hepatica y ha
extendido el consumo por habilitar la via oral y
mayores dosis por toma'’,

A nivel hepatico la presentacion hepatocelular
es mas frecuente, pero la colestasica es mas gra-
ve y puede asociarse a falla renal. Se ha descrito
peliosis y el hallazgo de adenoma o carcinoma
hepatocelular con el consumo prolongado®. La
prevalencia de hepatotoxicidad es dificil de esti-

mar ya que el diagnostico de certeza es complejo
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y la notificacion de reacciones adversas a farma-
cos, por parte de los profesionales sanitarios, es
escasa. Se cree que el uso ilicito de EAA supera
lo prescripto para uso terapéutico, por lo que este
problema de infranotificacion es ain mayor®®

Caso 1

Hombre de 36 afios, sin enfermedad hepatica
previa diagnosticada ni antecedente de alcoholis-
mo, consulté por malestar abdominal inespecifico
de 10 dias de evolucidn, prurito, coluria e icteri-
cia, sin fiebre, rash u otra sintomatologia acompa-
fante. Al examen fisico solo destacaba la ictericia
y lesiones de rascado. La ecografia abdominal al
ingreso describia una vesicula con microlitiasis,
de paredes finas, sin dilatacion de la via biliar, sin
alteraciones de la morfologia hepatica y el bazo
era de tamafio normal. El laboratorio inicial y los
posteriores se detallan en la Tabla 1. En la evo-
lucion se destaca un ascenso progresivo de bili-
rrubina hasta 41 mg/dL, agregando alteracion de
la funcion renal con requerimiento de 3 sesiones
de hemodidlisis. Fue con la gravedad del cuadro
que el paciente reconocio6 el consumo de EAA y
otros farmacos durante los 3 meses previos a la
consulta y los discontinud 16 dias antes (Tabla 2).

http://dx.doi.org/10.25184/anfamed2018v5n2a4

Caso clinico

La serologia viral (VHA, VHB, VHC, CMV) y
los marcadores de autoinmunidad (ANA, ASMA,
AMA, Anti LKM-1) fueron negativos. A 5 meses
del debut se observo la normalizacion de las alte-
raciones hepaticas y renales.

Caso 2

Hombre de 26 afios, celiaco, que cumplia dieta
libre de gluten, sin enfermedad hepatica previa
diagnosticada ni antecedente de alcoholismo,
consulto por ictericia, sin fiebre, dolor, rash u otra
sintomatologia acompanante. Ante la insistencia
en la consulta el paciente reconocid el consumo
de EAA y otros farmacos sin indicacion médica
durante los 2 meses previos a la consulta y los
discontinué 11 dias antes (Tabla 2). La ecografia
abdominal al ingreso fue normal. El laboratorio
inicial y evolutivo se detalla en la Tabla 1. En la
evolucion presentd un ascenso (hasta 49 mg/dL)
y desarroll6 intenso prurito. La alteracion leve y
estable de la creatininemia no requirié hemodia-
lisis. La serologia viral (VHA, VHB, VHC, VIH,
CMYV, VEB) y los marcadores de autoinmunidad
(ANA, ASMA, AMA, Anti LKM-1) fueron ne-

gativos.

Tabla 1. Evolucion bioquimica de los pacientes. * UI/L; # mg/dl

Caso 1 Caso 2
Latencia +60 | +75 | +85 | +87 | +89 | +121 | +165 +63 [ +71 [ +83 | +96 | +126 | +142 | +188 | +218 | +393
(dias) Dié- | Dia- | Dia-
lisis | lisis | lisis

Creatinina# | 0.9 | 1 4.7 1.4 3 1.2 | 0.56 1.1 [ 13| 15| 13 1.3 1.1 1.1 1 1
TP 93 84 88 | 91 61 93 86
Bilirrubina 8 37 | 40 20 18 3 0.45 64 | 16 | 41 | 493 | 32.7 28 2.6 1.4 0.4
total/directa# | 5.4 | 36 | 30 17 15 58| 13 | 34 29.1 25 24 1.1
AST (<45)* | 52 | 59 | 56 42 65 44 43 62 | 58 | 48 40 47 48 26 26 20
ALT (<40)* [ 104 | 46 | 76 36 38 69 56 189 | 132 | 65 41 64 78 49 38 25
FA (<306)* | 689 | 969 | 819 | 480 | 448 | 288 | 231 178 | 221 | 304 | 387 | 379 | 415 | 261 | 215 | 205
GGT (<60)* | 52 | 41 49 37 47 33 36 20 | 21 30 48 33 20
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Tabla 2. Otros farmacos concomitantes, dosis, via y fechas de consumo

http://dx.doi.org/10.25184/anfamed2018v5n2a4

Caso clinico

Nombre Principio activo Dosis Via Inicio Fin
Comercial
Proviron Mesterolona 25mg 25 mg/dia | V/O | 19/09/15 | 12/12/15
Dianabol Meta androsterolona Smg 10 mg/dia | V/O | 19/09/15 | 30/11/15
Boldenona | Undecilenato de boldenona 200mg/ml 2ml/sem |I/M |27/10/15 | 29/11/15
Propionato de testosterona 30 mg
Femipropionato de testosterona 60 mg
Durateston | Isocaproato de testosterona 60 mg I ml/sem |I/M | 22/09/15 | 20/10/15
Caso 1
Decanoato de testosterona 100 mg
Stanozolol | Stanozolol 50 mg/ml I ml3/sem |I/M |27/10/15 | 12/12/15
Tamoxifeno | Tamoxifeno 20 mg 10 mg/dia | V/O | 19/09/15 | 12/12/15
Stanozolol | Stanozolol 50 mg/ml I ml3/sem |[I/M | 11/10/16 | 02/12/16
Caso 2
Tamoxifeno | Tamoxifeno 20 mg 20 mg/sem | V/O | 11/10/16 | 28/11/16
Discusion

El uso de los EAA sin prescripcion médica es
ilegal en la mayoria de los paises, sin embargo,
el consumo por parte de fisicoculturistas y atle-
tas jovenes esta creciendo. En Estados Unidos se
estima entre 1 y 3 millones de consumidores de
EAA, 3-31% en usuarios de gimnasios y entre el
16-50% en culturistas. En el registro espaiiol se
evidencié un aumento significativo del 1 al 8%
del nimero de casos de DILI reportados en los
ultimos 4 afos por esta causa®.

El espectro clinico de la lesion hepética es va-
riable y debido al uso ilicito de estas drogas, la
mayoria de la informacidon disponible proviene
del reporte de casos aislados o series pequefias.
Lo habitual es que en un mismo paciente haya
una asociacion de distintos farmacos, como en
los casos presentados. Al farmaco que con mayor
frecuencia se atribuye la toxicidad es al estanozo-
lol, ya sea en forma aislada o asociada con otros

EAA. El denominador comun es la elevacion de
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la bilirrubina, y la necesidad de hospitalizacion es
frecuente@SOM®ONI0 En Ja Tabla 3 se resumen
los datos mas significativos de los casos publica-
dos. El perfil hepatocelular es el mas descrito y
el colestasico el mas severo y menos frecuente,
también esta descrito en la literatura el desarrollo
de adenomas, hepatocarcinoma y peliosis!'). A
pesar de que el fenotipo predominante es la com-
binacion de dafio hepatocelular con bilirrubina
elevada, los pacientes en general no desarrollan
falla hepatica fulminante. Este resultado favora-
ble contradice el paradigma de la Ley de Hy, que
establece que los pacientes con lesion hepatoce-
lular asociada a ictericia tienen mayor riesgo de

falla hepatica®
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Tabla 3. Casos reportados de hepatotoxicidad vinculada a EAA

Caso clinico

Autor Edad Esteroide Duracion | Tiempo entre Sintomas al Laborato- | PBH | Evolucion | Resol
Afo Sexo del trata- fin del trata- debut rio
miento miento y debut
29a Nandrolona 1 afio 5 sem Epigastralgia, BT: 2,4 S/D S/D S/D
SM Sustanon hepatomegalia | ALT:1653
Solbach, Metandienona FA:372
20154 Estanozolol GGT:463
Crea:1,39
Awai, 18 a Dieselbolan 2 sem 0 Ictericia, BT:10 No BT :38 3m
20145 SM encefalopatia, ALT:229
hepatomegalia GGT:65
41 a Nandrolona 6 sem 0 Ictericia, prurito, BT:11,8 Si BT:48 5m
Luciano, SM Testosterona coluria, astenia ALT:267 Crea:2,9
20146 Metandroste- FA:162
nolona Crea:1,1
Ros- 50 a | Metandroste- 8 sem 0 Dolor abdo- BT:51 Si Pancrea- | 40d
enfeld, SM rolona minal, coluria, ALT:56 titis
20117 anorexia FA:154 BT:51
Adelgazamiento | Crea:2,26 Crea:3,3
Krishnan, | 21 a Metasteron 4 sem 0 Ictericia, prurito, BT:9,9 No BT:38 3m
20098 SM nauseas y ano- FA:250 Crea:1,6
rexia ALT:256
30a Metasteron S/D 0 Ictericia, prurito BT:8 No S/D 3m
SM Crea:1,2
ALT:200
38a 170 metile- 9 sem 0 Prurito, astenia, BT:10 Si BT:53,8 | 2,5m
SM tioallo- nauseas y adel- | ALT:467 Crea:2,4
cholan-2-ene- gazamiento ALT:467
17p-01
42 a Acetato, 1 afio S/D Nauseas, vo- BT:3,4 No S/D S/D
SM ciprionato, mitos ALT:109
Unai, decaonato, Crea:1,57
20139 propionato e
isocaproato de
testosterona
40 a Metildrosta- 6 sem S/D Ictericia, coluria, | BT:49,7 Si BT:49,7 2m
SM nolone prurito, adelga- | ALT:301 Crea:3,2
Kafrouni, zamiento FA:446
200710 Crea 1,2
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El dafio hepatico generalmente se desarrolla en
un periodo de hasta 4 meses luego de iniciada la
terapia (como se comprueba en los casos expues-
tos), pero puede presentarse incluso luego de 24
meses. La presentacion colestasica generalmente
es insidiosa con desarrollo de nauseas, fatiga y
prurito, seguida de coluria e ictericia. La ictericia
y el prurito se pueden prolongar tras discontinuar
la medicacién. Por lo general la elevacion de las
enzimas séricas es modesta, con niveles de ALT
y FA de 2 a 3 veces el valor normal a pesar de
la ictericia. Cursan con GGT normal, por lo que
es importante considerar como diagnoésticos dife-
renciales el consumo de anticonceptivos orales,
la colestasis gravidica y algunas formas de co-
lestasis familiares. La biopsia hepatica muestra
tipicamente una colestasis blanda, con minima
inflamacion y necrosis hepatocelular. El dafio de
los conductos biliares es leve o esta ausente!!2(19),

El paciente del caso 1 tuvo una evolucién a la
falla renal aguda con requerimiento de hemodié-
lisis y por ende quedd catalogado como un caso
severo de DILI'¥, Existe una estrecha relacion,
dependiente del tiempo, entre el nivel de bilirru-
bina y la funcion renal, lo que sugiere un rol de
la bilirrubina en el dafio renal de estos pacientes.
Se estima que el mejor punto de corte del valor de
bilirrubina para predecir el riesgo de disfuncion
renal es 21,5 mg/dL®@. No se sabe claramente el
mecanismo de injuria pero se ha propuesto como
mecanismo la necrosis tubular aguda secundaria
a la colestasis severa y el incremento de la excre-
cion renal de bilirrubina®.

La aplicacion de la escala de CIOMS permitio
categorizar la causalidad como probable para am-
bos caso (scores de 8 y 6 respectivamente),

Con respecto al manejo de la hepatotoxicidad
por EAA, ningln tratamiento esta establecido,

salvo la retirada del farmaco. La recuperacion es
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Caso clinico

lenta y en general se logra luego de 3 a 6 meses
de la suspension, como se observa en los casos
expuestos. Existen casos publicados que reportan
el éxito del tratamiento de la ictericia progresiva
por EAA con 4cido ursodeoxicolico aunque su rol
esta en revision”. El uso de corticoides es inefec-
tivo por lo que debe ser evitado!'?.

La prevalencia de hepatotoxicidad por EAA
parece estar aumentando, probablemente por un
aumento del consumo ilicito. La dificultad para
reglamentar y controlar la distribucion de estos
productos supone un problema de salud ptblica y
es responsabilidad de los médicos concientizar a

la poblacion sobre los riesgos de estos farmacos.
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Alucinosis peduncular: descripcion de un
caso y revision del tema

Peduncular Hallucinosis: a Case Report
and Topic Review

Alucinose peduncular: descricao de
um caso e revisaodo assunto

Elisa Demicheli'”, Fernanda Rodriguez Erazu'y Cristina Vazquez'

Resumen:

La alucinosis peduncular es el término utilizado para describir una forma rara de alucinaciones vi-
suales complejas, vividas, coloridas y generalmente recurrentes que ocurren en relacion a lesiones del
tronco encefalico y el talamo. Es una patologia infrecuente y su fisiopatologia es controvertida.

Describimos el caso de una mujer de 38 afios con alucinosis peduncular asociada a compresion ex-
trinseca del tronco encefalico secundaria a un schwannoma vestibular.

Analizamos las caracteristicas clinicas y los mecanismos fisiopatolégicos subyacentes.

Palabras clave:

Alucinaciones visuales, alucinosis peduncular, schwannoma.

Abstract:

Peduncular hallucinosis is a clinical condition characterized by vivid, colorful, complex visual hallu-
cinations that often recur in time and are described in association with midbrain and thalamic lesions.
It is a rare phenomenon and its precise pathophysiology is unknown.

We describe the case of a 38-year-old woman who developed peduncular hallucinosis in relation to
extrinsic compression of the midbrain secondary to a vestibular schwannoma.

Clinical features and underlying pathophysiological mechanisms are discussed.

'Instituto de Neurologia, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica, Uruguay.
*Contacto: elidemichelinocetti@gmail.com
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Resumo:

A alucinose peduncular é o termo usado para descrever uma forma rara de alucinagdes visuais com-

plexas, vividas, coloridas e geralmente recorrentes que ocorrem em relacdo as lesoes do tronco ence-

falico e do talamo. E uma patologia infreqiiente e sua fisiopatologia é controversa.

Descrevemos o caso de uma mulher de 38 anos de idade com alucinose peduncular associada a com-

pressdo extrinseca do tronco encefalico secundéria ao schwannoma vestibular.

Analisamos as caracteristicas clinicas e os mecanismos fisiopatologicos subjacentes.

Palavras-chave:

Alucinagdes visuais, alucinose peduncular, schwannoma.

Introduccion

Los desordenes de la percepcion son quizas de
los fendémenos mas interesantes y complejos del
campo de la neuropsiquiatria.

Las alucinaciones visuales se definen como la
percepcion de formas, objetos y escenas en au-
sencia de estimulacion sensorial externa. Consti-
tuyen una percepcion falsa, que tiene el impacto
variable de una percepcion real y no puede ser
controlada voluntariamente por quien la experi-
mentaV.

Las alucinaciones visuales pueden observarse
en un conjunto de entidades capaces de alterar la
transmision, el procesamiento y modulacion de la
informacioén visual®.,

Alucinosis peduncular es el nombre acufia-
do histéricamente para describir la presencia de
alucinaciones visuales complejas en lesiones de
tronco cerebral o tdlamo. Fue Lhermitte en 1922
quien inform6 por primera vez el caso de una
mujer de 72 afios, con una hemiparesia derecha
y una paralisis del tercer y sexto par izquierdo,

con alucinaciones visuales, especialmente en la

oscuridad®. Posteriormente Van Bogaert en 1927
describié un caso similar en el cual se confirmo
por autopsia una lesion en el mesencéfalo®

La mayoria de los casos descriptos han sido oca-
sionados por lesiones intrinsecas del sistema ner-
vioso central (SNC), protuberancia, mesencéfalo,
talamo y menos frecuentemente por compresion
extrinseca del tronco cerebral®.

Nosotros describimos un caso de alucinosis pe-
duncular originado por una compresion del tron-
co cerebral por un tumor extra axial.

La infrecuente presencia de alucinaciones en le-
siones ponto mesencefalicas y la controversia en

su patogénesis motivan la revision del tema.
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Una mujer de 38 afos consulto por cefalea de 7
meses de evolucidn, holocraneana, tipo puntada,
intensa, con componente nocturno, progresiva,
con episodios de obnubilacién visual y vomitos.
Presentaba una historia de 4 afos de evolucion
de parestesias, hipoestesia e hipoalgesia topogra-
fiadas a nivel de hemicara izquierda, agregando
en la evolucion acufenos e hipoacusia izquierda.
Notaba ageusia a predominio del sector anterior
de lengua. Referia sensacion vertiginosa subje-
tiva ocasional de afos de evolucion vinculada a
cambios de posicion cefilica, de segundos de du-
racion, que desaparecio gradualmente.

En el examen fisico neurologico se constato nis-
tagmo multidireccional, hipoestesia e hipoalgesia
en el territorio de la segunda y la tercera rama

del trigémino del lado izquierdo, surco nasoge-

niano atenuado a izquierda, hipoacusia neurosen-
sorial izquierda, telebradiquinesia en miembros
izquierdos. Barany y Unterberger lateralizadas a
izquierda.

La resonancia nuclear magnética (RNM) de
craneo reveld una tumoracion a nivel del angulo
pontocerebeloso izquierdo de 32x26 mm compa-
tible con un shwannoma vestibular, con compre-
sion y desplazamiento del IV ventriculo, bulbo y
protuberancia del mismo lado, causando dilata-
cion secundaria del sistema ventricular supraten-
torial. (Figura 1)

Se realizd derivacion ventriculo-peritoneal
(DVP) sin complicaciones, con resolucion poste-

rior de la cefalea. Actualmente en espera de reso-

lucidn quirtirgica del tumor.

Figura 1. Resonancia Magnética cerebral luego de derivacion ventriculo peritoneal. A. Corte coronal en T2 mos-
trando tumoracion hiperintensa a nivel del angulo pontocerebeloso izquierdo que determina compresion y des-
plazamiento de tronco encefalico. B. Corte axial en FIESTA (secuencia de eleccion para valorar relacion tumoral
con pares craneanos). Se observa tumoracion hiperintensa heterogénea compatible con schwannoma vestibular
con imagen caracteristica del componente canalicular ocupando el conducto auditivo interno ipsilateral (flecha).
Ejerce gran efecto de masa comprimiendo y desplazando el tronco encefalico.
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Comenzo6 hace 1 mes (2 meses luego de DVP)
con alucinaciones visuales complejas, detalladas
y coloridas estando en vigilia, pero predominan-
do en horas nocturnas. La primera de ellas se
presentd en la noche, estando despierta, donde
refiere haber visto la cara de un conejo asomarse
al borde de su cama, notando especificamente los
bigotes y el hocico, pensando que se trataba de
un conejo real. Posteriormente relata haber visto
al conejo completo, subiendo a la cama, con pelo
de color rosado como “algodén de azicar”, de
tamafio real, y luego 5 conejos similares movién-
dose arriba de la cama. Cerrd y abrio los ojos para
intentar que las imagenes desaparecieran, sin em-
bargo persistian, con una duracion de minutos.
En ese momento reconoci6 el caracter irreal de
las imagenes. Esta alucinacién se repiti6é en otra
oportunidad, viendo conejos de las caracteristi-
cas descriptas en una esquina de su casa, durante
varios minutos. En otra ocasion, encontrandose
en vigilia, en horas de la noche, relata haber visto
ratones de color “azul eléctrico” de tamafio real
caminando por el piso de la casa, a su alrededor,
sin poder precisar el nimero de ratones observa-
dos. Al ver al primer raton crey6 que se trataba de
uno real, pero al notar el color y al ver varios al
mismo tiempo sintid que se trataba de una aluci-
nacion. En una segunda instancia reiter6 la vision
de ratones, en esta oportunidad los vio caminan-
do por los muebles de su casa. Ademas, refiere
en reiteradas oportunidades la visién de papeles
de colores brillantes cayendo por delante de ella
como una “lluvia de papelitos de carnaval” que
ocupan todo el campo visual. Esto ocurre en vi-
gilia, en cualquier momento del dia, se repite 2
a 3 veces en el dia, pudiendo durar hasta 1 hora.
En ninglin momento vivid las alucinaciones des-
criptas como amenazantes. No se acompafiaron

de alucinaciones auditivas ni tactiles.

http://dx.doi.org/10.25184/anfamed2018v5n2a7

Caso clinico

Refiere insomnio nocturno con 4 horas de des-
canso, de larga data, que en los tltimos meses se
acompana de somnolencia diurna excesiva. Nie-
ga otros trastornos del suefio. Niega trastornos de
caracter y conductuales. Niega alteraciones cog-
nitivas.

La paciente estaba alerta, atenta, orientada en
tiempo y espacio. No se demostraron alteracio-
nes de la agudeza ni campo visual. No presenta-
ba antecedentes de enfermedad psiquiatrica. No
se encontraba consumiendo farmacos, alcohol ni
drogas ilicitas. La evaluacion psiquidtrica y cog-

nitiva fue normal.

Discusion

Las alucinaciones, especialmente visuales, se
asocian con relativa frecuencia a enfermedades
neurologicas.

Pueden observarse en varias afecciones neuro-
logicas tales como epilepsia, encefalopatias me-
tabodlicas o toxicas, enfermedades degenerativas
o pérdida visual®.

Fue en 1930 que Georges de Morsier propu-
so que las alucinaciones deben ser consideradas
como un sintoma neurolégico, abandonando el
concepto de que constituyeran un fendémeno pu-
ramente psicodinamico”.

El origen no cortical de las alucinaciones ha
sido descripto en lesiones taldmicas, sustancia
negra, mesencéfalo y protuberancia®.

A diferencia de las alucinaciones presentes en
las psicosis, las alucinaciones pedunculares in-
volucran personas, animales y escenas familiares
y si bien parecen reales, el paciente es capaz de
reconocer que es una percepcion falsa. Algo ca-
racteristico es que, en la mayoria de las ocasio-
nes, conservan el juicio de realidad, al menos de

una manera parcial (es decir, reconocen la natu-
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raleza irreal de las imagenes alucinatorias). En el
caso presentado, luego de una breve duda inicial
acerca de la naturaleza real de las imagenes, la
paciente siempre reconoci6 el caracter irreal de
las mismas.

Recientemente Galetta publicé una revision de
los casos reportados de alucinaciones peduncu-
lares desde la descripcion original de Lhermitte
hasta la actualidad: 85 casos que cumplen con los
criterios de alucinaciones pedunculares han sido
publicados en la ultima centuria. Este hecho su-
pone una baja frecuencia de este fenomeno clini-
co o un subdiagnostico del mismo.

La localizacion y naturaleza de las lesiones es
diversa, incluyendo lesiones isquémicas, hemo-
rragias, lesiones desmielinizantes y tumores. La
duracion de los sintomas alucinatorios también es
variable desde la transitoria aparicién del fend-
meno con resolucion espontanea hasta la cronifi-
cacion con duracion de afios®19,

Los sintomas frecuentemente acompanantes son
trastornos oculomotores, ataxia, paresia, parkin-
sonismo, trastornos neurosicolégicos, autonémi-
cos y del sueno dependiendo de la localizacién de
la lesion estructuralV,

La alucinosis peduncular ha sido observada en
lesiones de diversa naturaleza incluyendo vascu-
lares e infecciones, hemorragia subaracnoidea,
tumores intrinsecos y extrinsecos en tronco cere-
bral, mielinolisis pontina, secundario a cirugia y
procedimientos angiograficos!2(131H(HA6AN,

La reaccion de los pacientes ante la falsa per-
cepcion puede ser positiva, negativa o neutra,
aunque en general no representa para el pacien-
te un motivo de temor o angustia marcada. Las
alucinaciones comunes son vividas y coloridas e
incluyen animales, personas adultas, nifios, caras
o cabezas deformadas, paisajes y grupos de per-

sonas que caminan en fila, en ocasiones en minia-
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tura (alucinaciones liliputienses). Estas tltimas
no son caracteristicas de la alucinosis peduncular,
pudiéndose observar en otras afecciones neuro-
logicas o psiquiatricas careciendo de valor loca-
lizador. Las alucinaciones pueden presentarse a
cualquier edad, predominan en horas de la noche
y suelen reiterarse en el tiempo de forma este-
reotipada. En el caso de la paciente presentada,
las alucinaciones no fueron vividas con miedo
ni intranquilidad por parte de la paciente. Mani-
festd alucinaciones visuales que se presentaron
con mayor frecuencia en horas nocturnas, fueron
vividas, elaboradas, ricas en colores, incluyendo
grupos de animales, que han recurrido en el tiem-
po de manera similar('®9,

La desaparicion de las alucinaciones estd aso-
ciada a la resolucion de la patologia subyacente,
aunque como se menciond, pueden adoptar un
curso cronico.

Las caracteristicas clinicas de las alucinaciones
visuales en la alucinosis peduncular se solapan
con las presentes en el sindrome de Charles Bon-
net observada en quienes tienen déficit visual®.

Las lesiones ponto-mesencefalicas pueden pro-
ducir alucinaciones a través de la interrupcion
de las aferentes inhibidoras serotonérgicas en el
nucleo geniculado lateral del talamo, lo que da
como resultado una desinhibicion de neuronas de
proyeccion a areas corticales visuales®.

Las proyecciones del nucleo geniculado lateral
del tdlamo a la corteza son moduladas por pro-
yecciones excitatorias del sistema colinérgico e
inhibitorias del sistema serotoninérgico. Lesiones
del tronco cerebral pueden interrumpir la modu-
lacion inhibitoria serotoninérgica, provocando
excitacion del nucleo geniculado lateral dorsal®.

Por otra parte, los ntcleos del rafe dorsal han
sido implicados en el ciclo suefio vigilia y en la

regulacion del suefio de movimientos oculares ra-
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pidos (REM) y no REM. Se ha postulado que el
sistema reticular ascendente puede estar involu-
crado en la produccion de alucinosis peduncular
debido a su asociacion con la alteracion del ciclo
suefio-vigilia. El sistema reticular ascendente se
compone de circuitos neuronales que conectan el
tronco encefalico con la corteza, modulando su
excitabilidad y los ciclos de suefio y vigilia. Se
cree que las lesiones subcorticales que alteran
las vias ponto-geniculo-occipitales estan asocia-
das con el suefio de movimiento ocular rapido
(REM). La interrupcion de las aferentes inhibido-
ras serotoninérgicas en los nucleos del rafe dorsal
resulta en una mayor excitabilidad de las proyec-
ciones ponto-geniculo-occipitales y por lo tanto,
un aumento en el suefio REM. Las alucinaciones
pueden ser el resultado de pacientes que ingresan
al suefio REM rapidamente desde un nivel mas
alto de excitacion, lo que sugiere un mecanismo
similar a las alucinaciones hipnagdgicas'®. En el
caso descripto la paciente presentaba un trastorno
del suefio dado por insomnio nocturno y somno-
lencia diurna, aunque carecemos de estudio poli-
somnografico para una mejor caracterizacion del
suefo.

Otro posible mecanismo para la alucinosis pe-
duncular implica un circuito cerrado entre los
ganglios basales y el lobulo temporal. Middle-
ton sugirio que el l6bulo temporal inferior, que
participa del reconocimiento y discriminacion de
objetos visuales, recibe proyecciones ganglioba-
sales. Propuso que las lesiones de la sustancia ne-
gra y compresion del tronco del encéfalo pueden
resultar en alucinaciones visuales bloqueando la
estimulacion del nicleo subtalamico a la sustan-
cia negra, a su vez la disminucion de inhibicion
taldmica resulta en una mayor actividad del tala-
mo y el 16bulo temporal inferior. Este mecanismo

puede ser responsable de la presencia de aluci-
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nosis peduncular experimentada por algunos pa-
cientes con lesiones vasculares gangliobasales!”.

Existen estudios de imagen funcional que de-
muestran la participacion e interrelacion de di-
versas areas corticales en la produccion de aluci-
naciones pedunculares mas alla del sitio primario
subcortical lesional 119,

El origen primario no cortical de la alucinosis
peduncular reafirma un nivel de organizacion en
redes o sistemas funcionales del SNC y alude al
abandonado término de diasquisis en cuanto a la
disfuncion remota de distintas dreas interconecta-
das de redes neuronales®®.

Las alucinaciones pedunculares son considera-
das un fenémeno infrecuente, sin embargo, debe-
mos destacar que muchos pacientes no relatan es-
pontaneamente sus fendémenos alucinatorios. Por
otra parte, el neur6logo clinico ante lesiones de
tronco cerebral en donde el cuadro clinico puede
estar dominado por sintomas y signos de otra na-
turaleza no suele explorarlas. Por lo tanto, cabe
interrogarse si son realmente infrecuentes, sub-
diagnosticadas o atribuibles a otras causas, sobre
todo en casos en los cuales se presentan en forma

transitoria.
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Tratamiento de defectos masivos de tibia.
Técnica de transporte 6seo con fijador AO**

Treatment of Massive Defects Tibia. Bone Transport
Technique with Fixator AO

Tratamento de defeitos macicos da tibia. Técnica de
transporte 6sseo com fixador AO

Horacio Federico Laborda Olivera'”, Felipe Alejandro Viacava Siazaro®

Alejandro Noria® y Rogelio Rey Nande*

Resumen:

Introduccion: La transportacion Osea se refiere al traslado de un fragmento de hueso a través de un
defecto 6seo, por distraccion osteogénica.

Objetivo: Describir la técnica quirurgica con fijador externo AO, y evaluar los resultados de este
tratamiento en defectos dseos diafisarios de tibia mayores de 4 cm, secundarios a fracturas expuestas
graves o pseudoartrosis infectadas.

Material y método: Se realizd un estudio descriptivo de tipo serie de casos, retrospectivo, de los 14
pacientes tratados entre abril del 2011 y abril del 2015, con las lesiones o secuelas mencionadas en
diferentes centro de Montevideo.

Resultados: Todos los pacientes tenian secuelas a fracturas expuestas graves con defecto segmenta-
rio de tibia mayor a 4 cm. El seguimiento promedio fue de 13 meses (entre 6 y 27). La media de edad

fue de 32 afios (entre 15 y 53), la perdida 6sea promedio 6,7 cm (entre 4 y 11), la velocidad de distrac-
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cion de 0,58 mmy/dia, el periodo de distraccion promedio fue de 92 dias (entre 35 y 172), y el tiempo
medio de fijadores externos desde el inicio fue de 194 dias.

Todos los pacientes requirieron algiin procedimiento quirurgico en el sitio de acoplamiento. Se logro
la consolidacion en 9 pacientes, hubo 2 pseudoartrosis, 2 pacientes abandonaron el tratamiento y uno
decidi6 la amputacion. No hubo ninguna recidiva de infeccion.

Conclusion: La técnica de transportacion 6sea mediante el uso de fijadores externos AO, es una alter-

nativa valida para el tratamiento de las perdidas ¢seas diafisarias de tibia con o sin infeccion.

Palabras clave:
Transporte dseo tibial, fractura abierta, falta de union infectada, fracturas expuestas, pseudoartrosis
infectadas.

Abstract:

Introduction: Bone transport is the slow transportation of the bone fragment along a bone defect,
providing distraction osteogenesis.

Objective: To describe the surgical technique of bone transport using the AO external fixator and to
present the result of this procedure in tibial diafisis defects of more than 4 cm long, which were the
result of severe open fractures or infected no unions.

Material and Methods: This is a retrospective, descriptive study of 14 patients treated in several cen-
ters in Montevideo from April 2011 to April 2015.

Results: The average age of the patients was 32 years (15-32), the average bone loss 6,7 cm (4-11),
the distraction speed 0,58 mm/day, the mean distraction period 92 days (35-172) and the mean time
external fixation was 194 days. The mean follow up was 13 months (6-27). All patients needed an ad-
ditional surgical procedure in the docking site. Bone healing was accomplished in 9 patients and there
were 2 no unions. There were 2 further patients who abandoned the treatment and another patient who
requested amputation. At the latest follow up there was no recurrence of infection.

Conclusion: Bone transport using AO external fixator, is a valid alternative for the treatment of seg-

mental bone loss of the diafisis of the tibia with or without infection.

Keywords:

Tibial Bone Transport, Open Fracture, Infected Nonunion, Infected Pseudoarthrosis.

Resumo:

Introdugdo: O transporte 6sseo € o transporte lento do fragmento dsseo ao longo de um defeito 6sseo,
que proporciona distracdo osteogénica.

Objetivo: Descrever a técnica cirirgica de transporte de 0sso, utilizando o fixador externo AO e apre-
sentar o resultado deste procedimento nos defeitos da diafise da tibia de mais de 4 cm de comprimento,
que foram um resultado de fracturas expostas graves ou auséncia de juntas infectados.

Material e métodos: Trata-se de um estudo descritivo e retrospectivo de 14 pacientes atendidos em
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diversos centros de Montevidéu no periodo de abril de 2011 a abril de 2015.

Resultados: A idade média dos pacientes era de 32 anos (15-32), a 6,7 cm perda dssea média (4-11), a
taxa de distrac¢ao 0,58 milimetros/dia, periodo médio de 92 dias distrac¢do (35-172) e o tempo médio
de fixacdo externa foi de 194 dias. O seguimento médio foi de 13 meses (6-27). Todos os pacientes pre-
cisaram de um procedimento cirtrgico adicional no local de encaixe. A cicatrizacdo 6ssea foi realizada
em 9 pacientes e ndo houve 2 articulagdes. Houve mais 2 pacientes que abandonaram o tratamento ¢
outro paciente que solicitou a amputagdo. No ultimo seguimento, ndo houve recidiva da infecgao.

Conclusdo: O transporte 0sseo utilizando o fixador externo AO é uma alternativa valida para o trata-

mento da perda 6ssea segmentar da diafise da tibia com ou sem infecgao.

Palavras-chave:

Transporte do osso lombar, fratura exposta, auséncia de unido infectada, fraturas expostas, pseu-

do-artrose infectada.

Introduccion

El manejo de graves lesiones Oseas en la tibia,
asociadas a infeccion y pérdida ésea es un gran
reto para el cirujano, debido al gran numero de
fracasos y al costo sanitario que implican estos
complejos procedimientos reconstructivos.

Los defectos 6seos pueden ser resultado de re-
secciones o pérdidas Oseas. Esto es asi por trau-
matismos graves en los miembros que causan
fracturas expuestas, lesiones por arma de fuego,
desvitalizacion 6sea por pseudoartrosis, infeccio-
nes o tumoresV®,

Ilizarov en Siberia, en 1951®®), disefid un siste-
ma de fijacion versatil, econdémico y con un gran
numero de aplicaciones en la resolucion de pa-
tologias osteoarticulares traumaticas, infecciosas,
congénitas y tumorales, el cual contintia vigente
en la actualidad.

El método de transporte dseo se basa en un prin-
cipio fundamental que es la induccion de la os-
teogénesis en distraccion de fragmentos dseos, 1o
que busca la formacion de tejido 6seo de excelen-
te calidad biologica, donde traslada un segmento

de hueso en direccion longitudinal, bajo los prin-
cipios de tension-estrés, permitiendo dicho pro-
cedimientoMA@EEN®)

Ilizarov demostré como la traccion gradual del
callo estimula no solo la osteogénesis sino tam-
bién el crecimiento y regeneracion de los tejidos
blandos circundantes tales como piel, muasculos,
nervios y vasos sanguineos®®.

Las opciones terapéuticas de reconstruccion del
miembro inferior en situaciones similares son el
injerto de peroné vascularizado, membrana indu-
cida, transporte Oseo e injerto pretibial, los cuales
tienen diferentes grados de recomendacionV®),

La mayoria de estos pacientes presentan una lar-
ga evolucion y un importante numero de fracasos
terapéuticos previos. Sufren gran estrés emocio-
nal, psicologico, laboral, en su vida personal y
familiar, que coloca esta opcion terapéutica como
la Gltima alternativa antes de la amputacion defi-

nitiva del miembro afectado.
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Objetivo

Describir la técnica de distraccion osea utilizan-
do fijadores externos AO y evaluar los resultados
del tratamiento de los defectos de tibia secunda-
rios a fracturas expuestas graves multioperadas y

con diferentes tiempos de evolucion.
Materiales y métodos

Se disefd un estudio descriptivo, retrospectivo,
del tipo serie de casos, en pacientes con defectos
Oseos secundarios a fracturas expuestas graves de
tibia, con defecto segmentario diafisario mayor a
4 cm resueltos con esta técnica ya descrita.

Se evaluaron los 14 pacientes tratados en el pe-
riodo entre el 1.° de abril 2011 y el 30 de abril
2015 en la ciudad de Montevideo, Uruguay, por
el mismo equipo quirurgico, con los diagndsticos
y defectos 6seos mencionados.

Solo se incluyeron los pacientes que aceptaron
el método de tratamiento y mostraron colabora-
cion con el mismo. Todos los pacientes recibieron
el tratamiento completo por parte de un mismo
equipo quirargico.

Se disefio un formulario para la recoleccion de
la informacion de cada caso clinico, incluyendo
la medicion de las siguientes variables de interés:
nombre, edad, sexo, fecha del accidente de tran-
sito, centro asistencial, tipo de fractura expuesta,
nimero de cirugias previas, numero de cirugias
durante el tratamiento, defecto 6seo, periodo de
distraccion, velocidad de distraccidon dia, tiem-
po de uso de fijadores externos, complicaciones
durante el tratamiento del dolor, infeccion de
Schanz, deformidades residuales, movilidad arti-
cular y resultado de tratamiento final con consoli-
dacion y erradicacion de la infeccion.

Los datos de cada variable fueron ingresados
en una mascara de captura de datos previamen-

http://dx.doi.org/10.25184/anfamed2018v5n2al12
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te disefiada, a los efectos de facilitar su posterior

procesamiento y analisis estadistico. Para dicho

analisis se utilizaron herramientas de estadistica
descriptiva del software PSPP para Windows.

Los resultados fueron valorados utilizando el
sistema de Paley®!?, Segtin los resultados, se ca-
talogaron como:

— Excelente, cuando se encontro consolidacion,
sin infeccion, deformidad menor a 7°, y dis-
crepancia final menor a 2,5 cm.

— Bueno, si hubo consolidacion y 2 criterios
iniciales.

— Malo, si no hubo consolidacion, no se
control6 la infeccion, o con deformidad y
discrepancia mayor.

La valoracion funcional se bas6 en 5 criterios:
cojera importante, deformidad en equino rigida
de cuello de pie, distrofia de tejidos blandos (hi-
persensibilidad o insensibilidad) y dolor e inca-
pacidad para realizar actividades diarias.

El estado funcional se catalogd como:

— Excelente, si el paciente es activo y no tiene
ninguno de los criterios anteriores.

— Bueno, cuando hay actividad y uno o dos cri-
terios.

— Regular, si hay actividad y tres o cuatro cri-
terios.

— Malo, si el paciente no consigue realizar sus
actividades cotidianas diarias.

Se registro la respuesta por parte del paciente
del indice de satisfaccion con el tratamiento y re-
sultado final, siendo las opciones:

— Muy Satisfecho

— Satisfecho

— Insatisfecho
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Técnica quirurgica:

Todos los pacientes fueron sometidos a la si-
guiente secuencia terapéutica quirurgica:
1) Seleccion correcta del paciente para transporte
0s€o.
2) Fistulectomia amplia y profunda, secuestrecto-
mia, reseccion 6sea amplia del foco de pseudoar-
trosis hasta quedar fragmentos sangrantes, regu-
larizacion de fragmentos Oseos, apertura de canal
medular. Colocacion de Schanz paralelo a la ar-
ticulacion en epifisis de tibia proximal y distal.
Control con intensificador de imagenes, alinea-
cioén de Schanz. Armado de montaje con fijadores
externos (montaje monoplanar con doble tubo),
solo 2 pacientes tenian en la evolucion espaciador
de cemento con antibioticos, nosotros realizamos

todo el procedimiento en un solo tiempo.

Figura 1. Técnica: reseccion 6sea amplia

Fuente: Horacio Laborda

3) Osteotomia proximal o distal de tibia metafi-
saria segun localizacion del defecto 6seo en di-
ferente incision quirtrgica, la misma se puede
realizar con escoplo, sierra Gigli o con mecha.

Osteotomia de peroné.

Figura 2. Técnica: montaje fijador en hueso plastico
Fuente: Horacio Laborda

4) Revision del montaje y alineacion del miem-
bro, revision de osteotomia.

5) Periodo de latencia de 10 dias con compresion
del foco de osteotomia.
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Figura 3. Técnica: montaje final de fijadores externos,
osteotomia tibial

Fuente: Horacio Laborda

6) Antibidticos por 6 semanas segun el resultado
del cultivo intraoperatorio.

7) A los 10 dias distraccion a una frecuencia de
1/6 rosca cada 4 horas.

8) Revision del sitio de acoplamiento: al comple-
tar el transporte 0seo, se realizd desbridamiento
de tejido interpuesto, aplicacion de injerto dseo
autélogo a todos los pacientes. En algunos casos
compresion interfragmentaria y en los pacientes
que necesitaron realineacion o el sitio de aco-
plamiento era defectuoso entre los fragmentos,
se realiz6 colocacidon de placa bloqueada previo
retiro de montaje de fijadores.

Figura 4. Técnica: fase de compresion en docking site

Fuente: Horacio Laborda

El retiro del fijador por cualquier razon previa a
la consolidacion de la fractura fue considerado un
fracaso del procedimiento

Resultados

Del total de pacientes, 4 eran mujeres y 10 eran
hombres. La media de edad fue 32,2 afios (15-
53). Los centros asistenciales de procedencia de
los pacientes fueron: INOT (Instituto Nacional
de Ortopedia y Traumatologia) 9 pacientes, SMI
(Servicio Medico Integral) 3 pacientes, CASMU
(Centro de Asistencia del Sindicato Médico del
Uruguay) y Hospital Policial 1 paciente cada uno.

La lesion inicial en los 14 pacientes fue la frac-
tura expuesta: Gustilo tipo IIIb con 10 pacientes,
seguido de la I1la con 2 pacientes, 1 paciente con
fractura tipo II, y 1 paciente con tipo Illc.

El tiempo promedio de evolucion fue de 14 +
10,1 meses (entre 2 y 36 meses).

El mimero de cirugias previas promedio fue de
8 (entre 3 y 15).

El seguimiento promedio fue de 13 meses (entre
6 y 27 meses).

Las cirugias totales requeridas por el tratamien-
to de transporte 0seo fueron de 1 para 2 pacientes,
2 para 8 pacientes, 3 para 3 pacientes y 4 para 1
paciente, las mismas correspondieron a coloca-
ciéon de montaje y osteotomia, revision del sitio,
acoplamiento e injerto autélogo, a veces coloca-
cion de placa bloqueada y osteotomia de reali-
neacion.

Doce pacientes (86%) tuvieron como patologia
de ingreso al protocolo pseudoartrosis infectada y
en 2 pacientes (14%) fractura expuesta IIIB. Los
gérmenes encontrados fueron Staphylococcus
Aureus Meticilino Sensible y Meticilino Resis-
tente, Pseudomona Aeruginosa, Acinetobacter, E.

Coliy Flora Polimicrobiana a predominio Gram-.
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N°de | Sexo Edad Institucion Tipo de fractura | Tiempo de evo- | Cirugias Total de
caso (afios) expuesta lucion (meses) | previas | cirugias del
tratamiento
1 m 51 INOT II 18 11 2
2 f 39 INOT Ib 12 8 4
3 m 22 INOT Ilc 17 2
4 m 26 INOT Ib 14 10 2
5 f 53 INOT b 14 12 3
6 m 35 INOT Ib 4 8 2
7 f 26 INOT ITa 34 10 2
8 m 39 INOT Ib 11 3 1
9 m 24 INOT ITa 5 4 1
10 m 23 SMI Ib 12 4 3
11 m 25 SMI Ib 12 6 2
12 m 29 SMI IIb 5 10 3
13 f 15 CASMU Ib 2 15 2
14 m 44 H.POLICIAL IIb 36 7 2

Fuente: elaboracion propia

La perdida 6sea mostrd una media de 6,7+2,0
centimetros (minimo 4 y maximo 11 centime-
tros).

El periodo de distraccion promedio fue de
92435 dias (entre 35 y 172 dias). La velocidad de
distraccion media fue de 0,58+0,26 mm/dia (en-
tre 0,24 y 1,23).

El tiempo promedio de uso de los fijadores fue
de 194+70 dias desde el inicio de este procedi-
miento (entre 96 y 358 dias).

El tratamiento final consistio en 7 osteosintesis
con placa bloqueada maés injerto 6seo, 5 compre-
sion mas injerto 6seo terminando con tratamien-
to funcional, 1 paciente abandon¢ el tratamiento
luego de la osteotomia y 1 amputado.

Consolidaron 69,2% (9 de 14 pacientes), 5 de
los 7 con osteosintesis con placa bloqueada y 4
de los 5 con tratamiento funcional; en 2 pacientes
no se logro la consolidacion del sitio de acopla-
miento resultando una pseudoartrosis aséptica,
uno para osteosintesis con placa y otro para tra-
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tamiento funcional; 1 paciente con osteosintesis
con placa abandon¢ el tratamiento luego de la
cirugia.

Referente a la tasa de infeccion no hubo ningu-
na recidiva de la misma, ni infeccion del sitio de
osteotomia.

Los resultados 6seos segln la clasificacion de
Paley fueron: 6 excelentes, 3 buenos, y 2 malos;
en tanto para la valoracion funcional fueron 5 ex-
celentes, 4 buenos y 2 malos, 3 abandonaron el
tratamiento.

La evaluacion de satisfaccion de los pacientes
para el tratamiento y el resultado final mostré un
nivel de muy satisfecho en 6 pacientes, 3 satisfe-
cho, en tanto 2 pacientes se manifestaron insatis-
fechos dado que no se logro la consolidacion del
sitio de acoplamiento.

Las complicaciones fueron: una fractura del
hueso neoformado que se tratd ortopédicamente
con buena consolidacion, y desaxacion del frag-
mento de bala que requiri6 luego una osteotomia
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Tabla 2. Caracteristicas evolutivas del tratamiento
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Pérdida Periodo de | Velocidad de | Tiempo de | Tratamiento Resultado
N° de caso Osea distraccion | distraccion | fijador final Tratamiento
inicial (cm) | (dias) (mm/dia) (dias) final
1 124 0,56 249 Tto Funcional | consolidado
2 172 0,24 358 osteosintesis consolidado
con placa
3 5 96 0,40 209 Tto Funcional | consolidado
4 101 0,40 269 Tto Funcional | consolidado
5 8 103 0,78 209 osteosintesis consolidado
con placa
6 7 96 0,60 169 osteosintesis pseudoartrosis
con placa
7 4 56 0,68 132 Tto Funcional | pseudoartrosis
8 6 75 0,33 159 amputado amputado
9 11 124 0,48 139 osteosintesis Abandona
con placa tratamiento
10 5 20 0,5 45 Abandona Abandona
tratamiento tratamiento
11 35 1,23 138 Tto Funcional | consolidado
12 7 74 0,41 96 osteosintesis consolidado
con placa
13 7 69 0,83 171 osteosintesis consolidado
con placa
14 5 72 0,63 222 osteosintesis consolidado
con placa

Fuente: elaboracion propia

de realineacion en 3 pacientes, al no poder mane-
jar el varo-valgo y retro-antecurvatum con estos
fijadores y el resultado final en estos casos fue ex-
celente. Un paciente present6 rotura del implan-
te (placa DCP), se reintervino y se coloco placa
bloqueada mas injerto autélogo logrando la con-
solidacion. Se presentaron 4 casos de infeccion
superficial de los Schanz, que se resolvieron con
antibioticos via oral.

So6lo un paciente requirid internacion por dolor
a la distraccion, que mejor6 al disminuir el trans-

porte a razon de 3 veces por dia 1/6 de rosca.
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Tres pacientes cumplieron con los requisitos de
ingreso pero:

a) Uno llegd a transportar 2,5 cm y decidio
no continuar con tratamiento, optando por la
amputacion.
b) Otro comenzé el tratamiento pero lo detuvo
a la mitad de su defecto total por lo que no
completo dicho tratamiento.
¢) Al ultimo se le realiz6 la osteotomia, pero el
paciente no comenz¢ la distraccion en tiempo
y forma, se lo reintervino y el paciente volvio
a realizar lo mismo, por lo que se consideran

fallas del tratamiento.
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Discusion

Existe una alta evidencia acerca de las cualida-
des terapéuticas del uso de la fijacidon externa en
el tratamiento de las graves lesiones de los miem-
bros inferiores con pérdidas oseas o asociadas
a infeccion en huesos largos y en especial en ti-
bia(IO)(ll)'

Los principios de Ilizarov en las indicaciones y
aplicaciones técnicas, brindan seguridad y garan-
tias en la resolucion de las patologias osteoarticu-
lares mas complejas constituyéndose en un méto-
do con excelentes resultados!2(!0IHIA6),

La mayoria de las lesiones se debieron a acci-
dentes de transito, clasificadas como fracturas ex-
puestas Gustilo IIIB, como expresa la literatura
internacional”. Es muy importante el manejo pre-
vio de las partes blandas y la correcta reseccion de
fragmentos 0seos desvitalizados, antes de armar
el montaje.

La transportacion se inici6 entre los 10y 15 dias
posteriores a la osteotomia, ya que si se inicia en
forma previa el hueso neoformado no es de ca-
lidad adecuada y se fractura; después de los 15
dias la osteotomia consolida y es dificil iniciar la
distraccion®@®u3)anas).

El promedio de distraccion por dia fue de 0,58
mm siendo, la recomendada entre 0,5 a 1,5 mm/
dia®@@®8).

El problema en esta serie de pacientes resultd
ser el sitio de acoplamiento. A diferencia de otros
trabajos todos requirieron cirugia, ya sea aporte
de injerto 6seo autdlogo de cresta iliaca al mo-
mento del acoplamiento para estimular la consoli-
dacion del mismo o asociacion de injerto mas os-
teosintesis con placa!”%D Obtuvimos 2 casos
de pseudoartrosis asépticas, una para cada tipo de

tratamiento.
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Caso clinico

La consolidaciéon fue de 9 de los 14 pacientes,
similar a los resultados de otros estudios con fija-
dores del tipo Ilizarov u Orthofix?? 2324,

Es importante destacar que logramos erradicar
la infeccion en 100% de los casos y no hubo re-
cidivas. Este tipo de tratamiento se puede realizar
con o sin espaciador, en nuestro caso lo realiza-
mos en un solo tiempo en doce pacientes y a dos
se le habia realizado un espaciador de cemento
con antibidticos en cirugia previa.

Una diferencia muy importante con el trata-
miento de Ilizarov, es que el paciente puede apo-
yar en forma inmediata; y en nuestros pacientes
no, hasta el periodo de compresion posterior a la
colocacion de injerto o con signos de consolida-
cion radiologico con placa.

Este es un tratamiento de salvataje del miembro
inferior por lo cual es imprescindible contar con
un paciente que entienda desde el primer momen-
to que tipo de tratamiento se va a realizar, la du-
racion del mismo, como realizar la distraccion,
curacion de los Schanz y lo principal, controlar la
ansiedad del paciente. Debe tenerse en cuenta que
menos la cirugia, todo el periodo de tratamien-
to lo realiza el propio paciente. Tres pacientes de
este trabajo no comprendieron el proceso de recu-
peracion y por ende no fue exitoso el resultado®.
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Consideraciones éticas

Toda la informacion en este estudio es confi-
dencial y fue manejada segin las normas éticas
para estudios de investigacion epidemiologica.
La identidad de los pacientes fue manejada uni-
camente por los médicos intervinientes en el pro-
ceso asistencial. Una base de datos informatizada
fue creada con el solo fin de procesar la informa-
cion recabada, manteniendo en la misma, la infor-
macion de los pacientes de forma no identificada,
a través de un codigo asignado a cada paciente,
unicamente conocido por parte de los investiga-
dores del estudio.

Conclusion

La técnica de transporte 6seo con fijadores ex-
ternos AO, mediante el principio de osteogénesis
por distraccidén es una buena alternativa para el
tratamiento de las pérdidas Oseas diafisarias de la
tibia mayores a 4 cm con o sin infeccion.

Debemos seleccionar correctamente el tipo de
paciente para aplicar este tratamiento y minimizar
complicaciones y/o abandono. El desbridamiento
radical es el paso clave para controlar la infeccion
6sea. Adicionalmente, es necesario lograr un con-
tacto precoz de los pacientes con equipos entrena-
dos y asi evitar multiples cirugias sin un resultado
adecuado.

http://dx.doi.org/10.25184/anfamed2018v5n2al12

Caso clinico
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En este numero, con el articulo de la Lic. Verdnica Delbono Gonzalez
damos inicio a la Seccion de “"Debates”. Tal como se indica en la
pagina correspondiente se trata de "“Presentaciones sustentadas de
opiniones que enriquezcan el conocimiento y la decision en areas de
interés para la salud publica”.

Esperamos recibir opiniones (concordantes o discordantes) con lo
afirmado en este interesante articulo.

Abordaje de la sexualidad en el periodo
gravido-puerperal

Approach to sexuality in the gravid period-puerperal

Abordagem da sexualidade no periodo gravidico-puerperal

Verodnica Delbono Gonzalez!'™

Resumen

Conocer el proceso fisiologico del periodo gravido-puerperal y el de la respuesta sexual por sepa-
rado no seria suficientes para realizar el abordaje integral en sexualidad que deberia adoptarse. Este
articulo pretende revisar y despertar reflexiones acerca del abordaje integral de las mujeres embaraza-
das y puérperas, considerandolas seres sexuales incorporando una perspectiva de diversidad sexual.
Debemos conocer en términos generales qué sucede en cada trimestre, no solo desde el punto de vista
obstétrico, sino también desde una perspectiva erotico sexual que pueda abordar a la mujer amante, no
solo verla como “madre”. La asistencia en salud sexual -que incluye la esfera reproductiva- debe ser
realizada por profesionales con capacitacion y actualizacion suficientes para que las mujeres puedan

vivir y expresar su sexualidad de la forma mas libre y segura posible.

'Obstetra Partera. Profesora Adjunta. Sexologia y Educacion Sexual.
Escuela de Parteras. Facultad de Medicina, Universidad de la Republica, Uruguay.
*Contacto: verodelbonog@gmail.com
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Presentacion

Durante los controles prenatales es fundamental incluir una vision integral de la salud de la mujer,
entendiéndola como ser sexual; en esta etapa, es central el aspecto reproductivo, pero sin olvidar el
sexual. Cultural y socialmente no se asocia a la gestante con aspectos referentes a la genitalidad, el
erotismo y el placer sensual; mas bien se aleja de esa perspectiva y se idealiza la maternidad romantica
y el afecto del entorno, dejando de lado los aspectos concernientes al deseo y la pasion que originan
(mayoritariamente) el producto de tal estado gravido.

La sexualidad, y especialmente lo referente a las relaciones sexuales durante el embarazo y puerpe-
rio, son tematicas poco abordadas por los profesionales de la salud, y cuando se hacen se vinculan con
aspectos de prevencion de riesgos y/o dafios asociados a otra causa. Idealmente, se aconseja que el
abordaje se realice en controles prenatales, preparacion para la maternidad/paternidad y se realice con
una perspectiva integral e inclusiva en términos de diversidad sexual y género.

Como obstetras debemos tener en cuenta, a la hora de contraindicar relaciones sexuales, la orienta-
cion sexual, las practicas sexuales de la usuaria y cudles son las que contraindicaremos. Habitualmente
se tiende a generalizar de forma coitocentrada y falocéntrica (coito vaginal; pene-vagina), obviando la
multiplicidad de practicas sexuales que no necesariamente vamos a contraindicar.

Cuando hablamos de sexualidad no solo se debe tener presente aspectos de la genitalidad, sino todos
los aspectos de la sexualidad. En una relacion sexual interviene todo el cuerpo y también las emo-
ciones, sensaciones y sentimientos. Cuando una pareja desea compartir sentimientos de intimidad,
amor, ternura, sensualidad, erotismo, sexo y pasion (en cualquiera de sus formas) lo puede hacer sin la
obligatoriedad del coito vaginal o anal: los masajes, las caricias, el petting, y la masturbacion pueden
ser una importante fuente de placer sexual y comunicacion intima, tanto durante el embarazo como
fuera de é1. La prohibicion de coito vaginal no implica prohibicion para los encuentros sexuales, en un
embarazo de bajo riesgo no conlleva riesgos ni efectos perjudiciales.

Las usuarias y sus parejas, muchas veces ante el desconocimiento, dudan y no preguntan, dejandose
llevar por mitos y creencias de que la sexualidad no se vivencia de forma satisfactoria y se pierdan mo-
mentos de contencion, intimidad y placer, que son saludables para esa mujer/madre y el futuro/a hijo/a.

Es importante mencionar los cambios que aparecen en cada trimestre y asociarlos a la vivencia de
cada mujer/pareja de forma individual. Muchos estudios muestran que las vivencias acerca de la se-
xualidad en el embarazo y puerperio son individualizadas a cada pareja, lo que se manifiesta es que
la contencion y el apoyo familiar, asi como el de pareja, y la educacion sexual, favorecen vivencias

positivas.

Palabras clave:

Sexualidad, embarazo, puerperio, salud, abordaje integral.
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Cambios durante el embarazo

Los cambios hormonales (aumento de proges-
terona y estrégenos) incrementan el deseo sexual
durante el embarazo y producen efectos dispares
en la sexualidad de las gestantes, mientras al-
gunas aumentan su libido, otras sufren el efecto
contrario.

La vivencia de la sexualidad en el embarazo
puede ser influenciada por: modificaciones pro-
pias del embarazo (como aumento de peso, es-
trias, edemas, dolor lumbar, nauseas, vomitos,
alteraciones del suefo, cambios de humor, can-
sancio, etc.), el contexto cultural (como la educa-
cion, vivencias, estado socioecondmico, impacto
del embarazo en su salud, miedos, mitos, creen-
cias, conformacion familiar, etc.) y los factores
que influyen en la pareja (como la comunicacion,
compromiso, vida sexual, informacion que dis-

pongan, miedos y mitos, etc.).
Cambios por trimestre
Primer trimestre

Existe una diferencia en la conducta sexual, con
disminucion de la libido en mujeres, que presen-
tan elementos del sistema neurovegetativo (niu-
seas, vomitos, mareos) los que generan molestias
y malestar, cansancio, trastornos del suefio, dolor
por las propias modificaciones del cuerpo como
es la turgencia y aumento de sensibilidad mama-
ria, temor a perder el embarazo, miedo al dolor y
en un porcentaje menor de mujeres aumento de
la libido.

Debates

Segundo trimestre

Todos los autores coinciden en que existe un
aumento del deseo sexual debido a un aumento
de estrogenos y progesterona producidos por la
placenta, las cuales también aumentan la circu-
lacion sanguinea, especialmente en la pelvis pro-
duciendo aumento de la lubricacion vaginal. Al
desaparecer el sindrome neurovegetativo y con
la disminucion del dolor mamario, la vivencia se
vuelve placentera. Se asocia que la percepcion
de movimientos fetales en este periodo disipa el
temor a la pérdida del embarazo, brindando una
idea subjetiva de tranquilidad y seguridad a la
mujer demostrando que todo esta bien. Es de des-
tacar que en este periodo se ha demostrado que
mujeres anorgasmicas presentan su primer orgas-
mo, 0 mujeres sin experiencia en orgasmos multi-
ples, lo experimentan debido a la vasocongestion
aumentada (propia del estado gravido) que gene-
ra una mayor excitacion y facilita a las mujeres
llegar mas rapido a la fase de meseta, la cual es

seguida por el orgasmo.

Tercer trimestre

El deseo persiste, la frecuencia de los encuen-
tros sexuales coitales disminuye, generalmente
por incomodidad de la pareja ante el aumento del
tamafio uterino, por lo que deben buscar posicio-
nes en las cuales no presione el abdomen, lo que
genera mayor cansancio y hasta pérdida de inte-
rés en este tipo de encuentro sexual. También, se
debe mencionar el miedo de la pareja o alguno/a
de sus integrantes, a desencadenar un parto pre-

maturo o rotura de membranas.
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Periodo puerperal

En el periodo puerperal, el momento y la forma
en que se reinician las relaciones sexuales varian
de una pareja a otra. Algunas de las dificultades
que se experimentan en este periodo, enfocadas
al sentimiento de la mujer (considerando la duali-
dad madre - mujer amante) son: cansancio, estrés,
falta de sueno, atencion focalizada en el/la recién
nacido/a, sentimiento que el cuerpo es poco atrac-
tivo, temor al dolor, temor al desempeno, etc.

La bibliografia acerca del retorno a la activi-
dad sexual de la mujer en el puerperio (con una
perspectiva coital), afirma que el reinicio de las
relaciones sexuales debe ocurrir a partir del dia
40 postparto, conforme al confort y deseo de la
mujer. Ese limite esta fijado con el fin de prevenir
infecciones puerperales, que pudieran ocurrir en
una relacion coital vaginal sin preservativo, con
el consiguiente ascenso de bacterias a la cavidad
uterina, la que previo a ese periodo se encuentra
expuesta.

En el puerperio ocurren también cambios a ni-
vel fisico, social y psicoldgico en la relacion de
la pareja, todos los que influyen en el reinicio de
las relaciones sexuales. Un ejemplo de la mul-
tidimensionalidad del abordaje en la sexualidad
durante el puerperio son los cambios ocasionados
por la disminucién estrogénica durante este pe-
riodo. La disminucion de estrogenos es causante
de la falta de deseo sexual, la tristeza puerperal y
el adelgazamiento de las paredes vaginales con la
consiguiente disminucion en la lubricacion geni-
tal que dificultan la excitacion.

Por otro lado, el aumento de la prolactina esta
directamente relacionado con la disminucion de
la testosterona, hormona potenciadora de la li-
bido por excelencia. La oxitocina por su parte,

excretada con la funcion de la lactancia, puede

Debates

generar sensaciones contradictorias en la mujer
que amamanta, ya que provoca excitacion sexual,
lo que desconcierta y genera en algunas mujeres
sentimientos de culpa.

En lo que respecta al dolor, se dice que puede
deberse a que la mujer lo correlaciona con el do-
lor vivido en el parto. En cambio, se ha demos-
trado que dicho dolor se ve mas acentuado en
aquellas mujeres que necesitaron una episiorrafia
o sutura de desgarro, o como ya se menciond, de-
bido al adelgazamiento de las paredes vaginales
y disminucién de lubricacion genital.

Otro aspecto importante para destacar es el te-
mor al desempeino sexual por parte de la mujer,
que involucra el miedo al dolor, o0 a no ser atrac-
tiva para su pareja por una baja autoestima, gene-
rada por la inconformidad corporal en esta etapa.

El puerperio es un periodo en el cual las parejas
deben tener una muy buena comunicacion, dia-
logo y comprension entre ellos, en especial por
parte de la pareja para asi sobrellevar de la me-
jor manera el proceso de sexualidad, ya que hay
momentos en que la mujer no estd alin preparada
para reiniciar las relaciones sexuales y para ello
es esencial la comprension, el compafierismo y la

comunicacion.
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Recomendaciones generales

Abordar la sexualidad de forma natural desde
el inicio de las consultas e instar a que realicen
preguntas ambos/as integrantes de la pareja (en el
caso que corresponda).

No contraindicar las relaciones sexuales a me-
nos que exista una indicacion médica de peso que
la fundamente. Recordar que la actividad/practica
sexual, no debe centrarse solamente en el coito
vaginal debiéndose hacer explicito en la contra-
indicacion.

Debemos recordar que no existe evidencia cien-
tifica que respalde que las contracciones uterinas
del orgasmo desencadenen el parto, como tampo-
co estd comprobado que las prostaglandinas del
semen lo desencadenen.

Las posiciones mas comodas para las relaciones
sexuales coitales son las que evitan la presion ab-
dominal, considerandose las que ubican a la mu-
jer delante, ya sea en cuatro apoyos, de pie o de
lado.

Se recomienda contraindicar las relaciones se-
xuales coitales cuando existe ruptura prematura
de membranas, placenta previa, antecedentes de
pérdidas recurrentes de embarazo o partos de pre-
término (si1 bien no estd comprobado, podria au-
mentar la contractilidad uterina, pero no es causa

directa de ello).
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En la seccion de “Resena historica” el Equipo Editor de AnFaMed tiene el placer de presentar el tra-
bajo del Prof. Luis Ruso Martinez sobre el aporte del Dr. Gerardo Caprio a la cirugia hepatica. Este
recordado cirujano uruguayo, basandose en conceptos anatdémicos de otro ilustre compatriota el Dr.
Luis Mérola, plante6 una novedosa técnica de abordaje quirargico de patologias hepaticas, que si bien
fue criticado en su época, ha demostrado su valor a lo largo del tiempo.

Este trabajo fue objeto de una publicacion internacional (Luis Ruso Martinez. Caprio and Meé-
rola: Latin American contribution to the development of liver surgery. Dig. Surg 2018 Mar 1. doi:
10.1159/000487309). Presentamos aqui una version ligeramente modificada y en idioma espafiol, con
la finalidad de difundir este texto en nuestro pais y hacerlo llegar a un publico no necesariamente liga-
do a la actividad quirargica.

Si bien para la presente publicacion el autor amplié el texto del trabajo presentado en idioma inglés,
AnFaMed recab¢ la autorizacion de Digestive Surgery para esta nueva publicacion. Los editores de la
revista (Karger AG) dieron su aval solicitando la inclusién de la nota que se incorpora en la primera

pagina.

Ruso L. Caprio, Mérola y los origenes de la cirugia hepdtica en el Uruguay. An Facultad Med (Univ Repub Urug). 2018; 146
5(2):146-155
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Caprio, Mérola y los origenes de la
cirugia hepatica en el Uruguay*

Caprio & Mérola. The Origins of Liver
Surgery in Uruguay

Caprio, Mérola e os origens da cirurgia hepatica no Uruguai

Luis Ruso Martinez'

Resumen:

En la historia de la cirugia hepatica los pioneros latinoamericanos han sido escasamente menciona-
dos en la literatura anglosajona. Tal vez una excepcion sea el trabajo del cirujano uruguayo Gerardo
Caprio, que publico su informe sobre una reseccion del 16bulo izquierdo del higado, en 1931, en un
periodo oscuro de las ideas sobre esta técnica quirtrgica, luego del fuerte impulso que tuviera en los
ultimos 25 afios del siglo XIX. Los conceptos anatdmicos y de la movilizacion hepatica utilizados por
Caprio fueron desarrollados por Mérola en comunicaciones realizadas entre 1916 y 1920, las cuales
incluso muestran fundadas discrepancias con los grandes anatomistas de la época.

El presente trabajo analiza el perfil académico de Mérola y Caprio a través de un analisis de sus pu-
blicaciones, en cuanto a las bases de conocimiento y experiencia que impulsaron a Caprio a realizar
esa hepatectomia y describir los principios quirdrgicos aplicados en la misma, que se consolidarian en
el mundo recién 20 afios después.

*Parte de este trabajo fue publicado en inglés en la revista Digestive Surgery. Dig Surg
(DOI:10.1159/000487309)

This article has been translated from the original by Luis Ruso Martinez.

S. Karger AG Basel cannot be held responsible for any errors or inaccuracies that may have occurred
during translation.

THIS ARTICLE IS COPYRIGHT-PROTECTED. PLEASE NOTE THAT ANY FURTHER DISTRIBUTION
REQUIRES A WRITTEN CONSENT FROM S. KARGER AG, BASEL.

'Profesor Titular de Cirugia. Clinica Quirurgica “3” Hospital Maciel. Facultad de Medicina, Universidad de la
Reptblica. Uruguay.

Correspondencia: Luis Ruso Martinez. Hospital Maciel. 25 de Mayo 174. CP. 11000. Montevideo. Uruguay.
Teléfono: +598 99 621801 Fax +598 2 9153000 Ext.1318.
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Abstract:

Regarding the history of liver surgery, Latin American pioneers have only occasionally been men-
tioned in Anglo-Saxon literature. One of such rare cases was Uruguayan surgeon Gerardo Caprio,
who in 1931 published a report about a resection of the left lobe of the liver. This was done during an
uneventful period in the development of ideas on this surgical technique, following the remarkable
advances made in the last quarter of the 19" Century. The anatomic and liver manipulation concepts
used by Caprio had been developed by Mérola in reports dating back to 1916 and 1920, which revealed
well-grounded disagreements with the most renowned anatomists of the time.

This paper discusses Mérola and Caprio’s academic profile by analyzing their publications, the
knowledge base and experience that led the latter to perform such liver resection, and the surgical
principles applied to it, which would only be formally adopted worldwide twenty years later.

Keywords:
History, Liver cancer, Liver surgery.

Resumo:

Na historia da cirurgia hepatica, os pioneiros latino-americanos pouco foram mencionados na litera-
tura anglo-saxdnica. Talvez uma excecdo seja o trabalho do cirurgido uruguaio Gerardo Caprio, que
publicou uma ressec¢ao do lobo esquerdo do figado em 1931, em um periodo sombrio de as idéias
sobre esta técnica cirargica, apos o forte impulso que teve nos Ultimos 25 anos do século XIX. Os
conceitos anatémicos e a mobilizagdo hepatica utilizada pelo Caprio foram desenvolvidos por Mérola
em comunicacgdes que datam de 1916 a 1920, que até mesmo mostre desentendimentos claros com os
grandes anatomistas da época.

Este artigo analisa o perfil académico de Merola e Caprio através de uma analise de suas publicacdes,
em termos de bases de conhecimento e experiéncia que levaram a esta hepatectomia e aos principios

cirargicos aplicados nele, que seria consolidado em o mundo apenas 20 anos depois.

Palavras-chave:
Historia, cancer de figado, cirurgia hepatica.

Introduccion

La historia de la cirugia hepatica es larga y esta  segmentectomia II-III reglada, por metéstasis de
extensamente documentada en la literatura. En  un melanoma, en un periodo oscuro en la evolu-
ella, inscribié su nombre Gerardo Caprio (1902-  cion de las ideas y avance de la experiencia sobre
1977), cirujano uruguayo, que trabajo en el Hos-  las resecciones hepaticas. Su comunicacion fue
pital Pasteur de Montevideo y que realizo una bi- una contribucion pionera®® en el largo camino
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para llegar a realizar una hepatectomia segura, es
decir, con escaso sangrado y baja morbimortali-
dad.

En los ultimos 25 afios del siglo XIX, se reali-
zan las primeras hepatectomias regladas® y los
primeros trabajos experimentales®®©7 sobre
reseccion y hemostasis del parénquima hepatico;
aunque solo habia cifras vinculadas a resecciones
de higado por trauma, cuya mortalidad oscilaba
entre 31-66%?.

Por esa época, Karl Johann Langenbuch® reali-
z6 la primera hepatectomia, con sobrevida, pre-
viamente planificada, el 18 de enero de 1887® o
el 13 de febrero de 1887, y reseco 370 g de pa-
rénquima de un l6ébulo hepatico izquierdo pedi-
culado y mévil®, previa ligadura de los pediculos
vasculares, en una mujer de 30 afios, portadora
de dolor abdominal, que el autor atribuye a un
“tumor” causado por compresion del corset!?.
Aun asi, la paciente debio ser reoperada, a las
pocas horas, por una hemorragia de un vaso hi-
liar, sobreviviendo a la cirugia®. Para Lau''?, a
la luz del conocimiento actual, una posibilidad es
que el “tumor del corset” fuera un adenoma. Para
Bismuth) el examen patoldgico de la pieza fue
normal, no mostro lesion.

Que Languenbuch fuera el primero en realizar
una hepatectomia electiva, puede ser dudoso.
Cousins comunica un caso de reseccion hepati-
ca en 187012, Escher, publica una reseccion de
una masa hepatica “del tamano de la cabeza de
un hombre” en 1886!% y Lius!"¥ reporta una re-
seccion de un tumor hepatico de 15x13 cm. Pero
todos los pacientes fallecieron en el posoperato-
rio inmediato.

La primera segmentectomia lateral izquierda
(bisegmentectomia II- IIT) fue realizada por Keen
en 18999, En ese momento a causa de la falta de
conocimiento anatomico de los planos lobares y

segmentarios del higado, la operacion fue consi-
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derada como una lobectomia izquierda. El proce-
dimiento fue realizado por un cancer de higado,
utilizando electrocauterio” y fueron ligados con
catgut cinco pediculos intrahepaticos.

Luego de la hepatectomia derecha realizada por
Walter Wendel, en 1911, las comunicaciones se
fueron agregando y para 1945 ya se habian regis-
trado en la literatura unas 220 hepatectomias®.

No es facil explicar las circunstancias que ro-
dearon este emprendimiento quirirgico excep-
cional para el desarrollo quirtrgico de la época.
El contexto sociopolitico y cultural fue determi-
nante para que el gesto pionero de Caprio pueda
considerarse como la expresion quirargica de un
periodo productivo y social floreciente y rico en
logros e ideas como lo fue el Uruguay de 1930.

Entre 1928 y 1929, el mundo se conmovia por
el descubrimiento del bacteridlogo britanico
Alexander Fleming: la existencia de un moho con
poder de inhibir el desarrollo de los estafilococos,
que dara origen a la penicilina. En tanto en USA,
se produce el colapso de la Bolsa de Nueva York
y comienza la Gran Depresion. Sin embargo, a
pesar del impacto de esta crisis, la prosperidad
economica de nuestro pais se sostuvo. El creci-
miento demografico, la inmigracion europea y
el desarrollo de la clase media en un pais cuya
economia permitia una movilidad social intensa.
Las mejoras de las condiciones de vida y la fre-
cuencia de los contactos con el extranjero, con-
tribuyeron a transformar la forma de vida de la
sociedad uruguaya. En Montevideo, aument6 la
concentracion de poblacion y aparecieron nuevos
barrios, se extendio el asfalto en las calles, se mul-
tiplicaron los espacios verdes y los edificios. Fue
en esos afnos en los que Carlos Gardel adquirio
fama, comenzaron a imprimirse sus discos, viajo
a Europa donde popularizo el tango y se convirtio
en idolo de multitudes. Era el pais de los primeros
campeones del mundo de futbol, pero también un

Ruso L. Caprio, Mérola y los origenes de la cirugia hepdtica en el Uruguay. An Facultad Med (Univ Repub Urug). 2018; 149
5(2):146-155



AnFaMed - ISSN: 2301-1254

Resefia historica

momento de desarrollo de la educacion y la sa-
lud; que habia comenzado en 1900 con proyectos
emblematicos. Se habian construido los edificios
de la Facultad de Medicina, de la Universidad
de la Republica, el Hospital de Nifos, el Mili-
tar y en 1930 se coloco6 la piedra fundamental del
Hospital Universitario. Asimismo, era el pais con
menor tasa de mortalidad infantil de América y
una de las mas bajas de mundo!®.

Mérola y Caprio

En el ambito médico la escuela anatomo-quirur-
gica uruguaya, con Mérola en la vanguardia, fue
determinante para el desarrollo de la cirugia he-
patica iniciada por Caprio a partir de 1929.

Lorenzo Mérola, nacié en Montevideo en febre-
ro de 1880 y fallecid en 1935, a los 55 afios de
edad. Se recibié de médico en la Facultad de Me-
dicina de la Universidad de la Reptblica en 1905.
Fue socio fundador, en 1920, de la Sociedad de
Cirugia del Uruguay. Su actuacion académica
fue destacada como anatomista y cirujano. En
1925 fue nominado Profesor de Clinica Quirurgi-
ca, cargo que desempefio en el Hospital Pasteur,
aunque previamente se habia desempefiado como
Profesor Interino y subdirector de la Catedra de
Anatomia y Profesor de Medicina Operatoria y
Patologia Quirtrgica. Realizo visitas académicas
a USA y aun asi, se consideraba alumno de Fara-
beuf (Figura 1).

La biblioteca de la Facultad de Medicina regis-
tra 14 trabajos de Mérola como autor, que abar-
caron muy diversos campos de la cirugia como
era el estilo de la época, de los cuales se destacan,
a los efectos de esta comunicacion, dos de ellos
(anatomo-quirtrgicos) que integran el volumen
de Notas Anatomicas publicado en 1920U7: la
técnica de la toracofrenolaparotomia derecha, a
través de la 10.* costilla, para el abordaje de la

Figura 1. Dr. Lorenzo Mérola

cara superior del higado, presentado previamen-
te en Congreso Medico de Montevideo, en abril
de 1916, publicado en 19171, y el estudio ana-
tomico del peritoneo hepatico, presentado en el
Congreso Medico Nacional de Rio de Janeiro
(Brasil) en octubre de 1918 y publicado un afio

mas tarde!?.
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Figura 2. Dr. Gerardo Caprio
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En tal sentido debe destacarse la personalidad
quirargica de Gerardo Caprio, (Figura 2) que na-
cio en 1902, se recibidé de médico a los 26 anos
(1928), recibid su entrenamiento quirtrgico en el
Hospital Pasteur y fue durante muchos afos ciru-
jano del Instituto del Cancer. Fue, como todos en
su época, cirujano general: dominaba la cirugia
mamaria, especialmente la mastectomia radical y
la cirugia oncoldgica pelviana por via baja, aun-
que también transito por la cirugia endécrina con
solido conocimiento de la misma, especialmente
la técnica de la tiroidectomia y suprarrenalecto-
mia. Incursiond también en la cirugia digestiva

abdominal, publicando su experiencia en gas-
trectomias por cancer, pero no fue un cirujano
hepato-biliar en el término que lo concebimos
actualmente®. Su hepatectomia izquierda fue
producto del estudio y el estimulo de su profesor
Lorenzo Mérola, de quien tom6 el conocimiento
y la practica de esta técnica en la sala de disec-
cion®@Y. El trabajo cientifico que documenta esta
cirugia fue presentado en la Sociedad de Ciru-
gia del Uruguay el 30 de septiembre de 1931?32,
La paciente habia sido operada un mes antes, en
agosto de 1931 (Figura 3).

Figura 3. La publicacion de Caprio en la Sociedad de Cirugia del Uruguay

La hepatectomia de Caprio

Alos efectos de su andlisis, el trabajo de Caprio,
puede ser explicado en tres secciones: la idea de
la factibilidad, la operacién con sus considera-
ciones técnicas y los comentarios de la literatura.

Los antecedentes de un paciente operado un afio
antes, la practica anatomica y los estudios de su
maestro Lorenzo Mérola, fueron las bases de su
pensamiento respecto a la factibilidad de una he-

patectomia. Al respecto, trabajos previos avalan
su tajante afirmacion de que “teniamos resuelto
el problema fundamental de movilizacion y exte-
riorizacion del 16bulo y del higado entero™. En el
primero, presentado en 1929 y publicado un afio
después® a propoésito de una herida de bala en el
higado, se expone el problema de la hemorragia
y la movilizacidén hepatica. En €l se describe la
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movilizacion del 16bulo izquierdo del higado y el
dominio de la suprahepatica izquierda, median-
te compresion, aunque luego sutura la lesion con
catgut y asocia un perfecto packing “no pensa-
mos en taponar porque hubiera sido imposible e
ineficaz (...) las mechas que pusimos después, es-
taban apretadas alrededor del higado”. El pacien-
te fallecid, pero no por fracaso de la técnica qui-
rirgica, sino por el desconocimiento de la época
en relacion a la reposicion de sangre y volumen
en situaciones de exanguinacion. En ésta comu-
nicacion se establecen algunos conceptos inno-
vadores en relacion a la fragilidad del parénqui-
ma hepatico: “los autores clasicos (seguramente
haciendo referencia al trabajo de Elliot®® que en
1897 dijo que el higado es "muy friable, tan lleno
de vasos enormes y tan evidentemente incapaz
de ser suturado, que parece imposible manejar
con ¢xito grandes heridas de su sustancia’) dicen
que “el higado adhiere al diafragma en forma tal
que si se intenta despegarlo se rompe la viscera.
Realmente no nos explicamos esta afirmacion”.
El segundo trabajo se refiere a la anatomia del
peritoneo hepatico, comunicacion de Mérola al
Congreso Medico de Rio Janeiro de 1918, publi-
cada en los Anales de la Facultad de Medicina
(Montevideo, 1920)('7, en la que se describen las
bases anatomicas de la movilizacion del higado
derecho basada en que el sostén de la glandula
son los ligamentos coronario y triangular, y que
la seccion de los mismos permite la exteriori-
zacion del organo. El ligamento coronario esta
constituido por dos hojas peritoneales una ante-
rior y otra posterior e inferior; a la superior se le
une en la parte media el ligamento suspensor, a
la inferior el meso hepatocava y el pequeno epi-
plon17@_El sistema de sostén del higado son los
ligamentos triangulares y el eje central fibroso,
que fija el sector venoso cavosuprahepatico. Esta
concepcidn, deja en un segundo plano el rol del

ligamento coronario como sistema de fijacion y
desecha los trabajos de Grégoire® que atribuia
la fijacion posterior del higado al tejido celular
retro hepatico comprendido entre las hojas del li-
gamento coronario y formando parte del mismo
(Figura 4).
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Fre, 3, — L fwce poaléclvnrn du 16ke fiad dans a0 forme, — Colle face it limdtbe
im bk par 1o reflab du phi cotiiialre suptticnr (1), en has pag Jo eopli coronaine
k (2] ot Poxtrémitd infétiours du kobole de Spiog pxirémity gaucks
ot ridlte & un verilably bord, — Lo sillon verlical droit kogn 1a vekne
). — Lo aillon vartic i Jio wanial &*Aran
D r i Hiktenid edpanals
Tasophinge, — Lo
o le b Ryluge), gui cmnbyuenl postiriear, fonest
falt sadlthe & 1a fuce knférkotin Jar ses deus Johalen s enudd (1) of pagillaire (8).
e, droid (&) o8 guuchi (6], s= troavend s doax extrémitis
" aillon dn 13 veine eave intirieuse et celul du cnoal 4" Arantivs
 wurontlo foce in U renivire.

Figura 4. El esquema muestra el espacio retro hepati-
co como parte del ligamento coronario® y postula que
fija el higado al diafragma. Tomado de Grégoire R.(*.

Es claro para Mérola en sus trabajos anatdmicos
y para Caprio en su experiencia quirurgica!!”’?
que el espacio retro hepatico comprendido entre
ambos ligamentos coronarios, esta ocupado por
un tejido celular laxo facilmente decolable, si se
secciona el ligamento triangular, y consideran
esta maniobra clave para la exteriorizacion del
lobulo derecho del higado.

La descripcion de la cirugia, en tono coloquial,
se inicia marcando el objetivo del trabajo: probar
la factibilidad de la hepatectomia, incluyendo el
abordaje por una incision mediana, al cual califi-
ca de “suficiente”.
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Es interesante esta comunicacidon que transita
intuitivamente (con una escasa base clinica, pero
fuerte conocimiento anatdémico) por los princi-
pios que rigen la cirugia hepatica hasta nuestros
dias y que recién serian consagrados por la evi-
dencia muchos afios después, principalmente lue-
go de las publicaciones de Thon Tan Tung, Cantle
y Couinad.

Aborda y soluciona a satisfaccion de los princi-
pios de hemostasis la de la superficie de seccion
hepatica, que era el gran problema de la épo-
ca. “La seccion tenia cuatro dedos de espesor y
doce centimetros de largo, pasando por tejido al
parecer normal”, “no se vio sangre”. Asi como
la movilizacidon hepatica, a la cual considera la
maniobra fundamental que permite realizar una
hepatectomia y menciona trabajos de literatura
en los que los cirujanos “se detenian”, porque
“en ningln caso se hizo movilizacion del orga-
no, que es lo que yo creo importante”. Establece
claramente que la seccion de los ligamentos de
fijacion, son la llave de la exteriorizacion hepa-
tica, incluyendo que la misma puede ser de todo
el organo, basada en que el sostén hepatico no
depende del tejido celuloadiposo retroperitoneal
sino de los ligamentos coronario y triangular(?.
Queda claro el concepto de “operacion anatomi-
ca”, reglada, que precedid en 25 afios a la seg-
mentacion del higado.

Asimismo, evalua el problema de la regenera-
cion hepatica y la necesidad de mantener un vo-
lumen critico de masa hepatica (...) “fisioldgica-
mente no tiene inconvenientes, pues con lo que
queda (de higado) alcanza, sin contar con la re-
generacion,que es segura y dura 3 o 4 semanas”.

En los comentarios que realiza “ojeando la bi-
bliografia”, cita 10 autores, mencionado breve-
mente algunas caracteristicas de dichas comu-
nicaciones. Cita trabajos cldsicos como el de

Keen® que en 1899 publico 76 resecciones he-
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paticas de las cuales 37 fueron por tumores ma-
lignos y benignos, el de Wendel®”, publicado en
1911, que comunica el primer caso de una hepa-
tectomia derecha casi total por un tumor primario
del higado y el trabajo experimental de Kousnet-
zoff®® que en 1896 establecid que pasando liga-
duras a través del higado a una distancia suficien-
te de los margenes de la herida para asegurarse de
que no iban a resbalar y traccionado hacia arriba
con fuerza, era posible lograr la hemostasis del
parénquima hepatico. En definitiva revela un
profundo conocimiento y analisis critico de los
trabajos fundamentales de la época, los cuales le
aportaron elementos sobre los que asento6 su inno-
vacion técnica.

En 1978, el Dr. De Chiara en su comentario so-
bre la comunicacion: Hepatectomia dextromedia-
na por cancer secundario de higado a 46 arios de
la hepatectomia de Caprio®", manifesto:

tuve la fortuna de asistir a la sesion de la So-
ciedad de Cirugia en la avenida 18 de Julio
donde el Dr. Gerardo Caprio presento este
caso. No hay que olvidar que en esa época
Caprio era un hombre joven, acababa de ter-
minar su jefatura de clinica y expuso ante el
auditorio de los grandes maestros del mo-
mento. Esa comunicacién no cayé como un
balde de hielo, sino como todo el Polo nor-
te junto y después de un momento en el que
parecia que iba a finalizar sin comentarios,
uno de los maestros presente, dijo que eso
le parecia una “acrobacia quirurgica” y que
no veia porvenir a esos intentos, sefialando
que no debian pasar de ejercicios de Medi-
cina Operatoria. (...) Recuerdo que el Prof.
Lorenzo Mérola fue quien hizo la defensa de
la técnica, de sus aplicaciones e incluso con
aquella vision que tenia de los problemas,di-
jo: “vaya a saber si en el futuro no habra que
operar las metastasis”. El maestro detractor
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de la hepatectomia, quedo en el olvido; pero
la hepatectomia de Caprio permanece reco-
nocida a nivel internacional®®.

En definitiva, el presente trabajo aporta un alto
nivel de evidencia respecto a la contribucion de
la escuela quirurgica uruguaya al desarrollo de
la cirugia hepatica en la década de 1930 y que
le permite ocupar un lugar intermedio entre las
primeras hepatectomias regladas de Wendel de
1911 y las de la postguerra (1945 en adelante).
Estos aportes fueron en tres aspectos: la realiza-
cion de una bisegmentectomia II — I1I reglada, sin
complicaciones y siguiendo los principios de mo-
vilizacion hepatica debidamente fundamentados
por trabajos anatdomicos previos y el manejo de la
ligadura pedicular y hemostasis intraoperatoria,
que serian verificados por la experiencia quirtr-
gica 20 afios después.
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Carta a los lectores

Reflexiones desde 30 anos de cirugia
académica

Dr. Luis Ruso Martinez!

Hace unos dias, con motivo de mi cese como
Profesor de Clinica Quirtrgica, tuve el honor de
ser recibido por el Consejo de la Facultad de Me-
dicina. En esa oportunidad, desde la perspectiva
de los afios vividos en el ambito de esta casa de
estudios, y a modo de insumo para la reflexion,
hice referencia a algunos aspectos que entiendo
de importancia al momento de proyectar el futuro
desde un pasado vertiginoso y un presente turbu-
lento e incierto.

Creo que los recuerdos, considerados no como
imagenes congeladas del pasado, sino enfocados
desde un andlisis critico y reflexivo de los aconte-
cimientos vividos, incluyendo su contexto social
y politico, deben ser usados como trampolin al
futuro y deben operar como la base de un legado.
De ese modo, lo que uno deja puede servirle a los
demas como una herramienta que aporte al creci-
miento intelectual y al desarrollo de las personas
y del colectivo.

En esta linea de pensamiento expuse algunos
conceptos sobre la ética y el ejercicio clinico, que
he madurado a través de mi experiencia docente
y asistencial. Me gustaria ahora, ponerlos a consi-
deracion de los lectores de Anales de la Facultad
de Medicina (AnFaMed)

— La base del ejercicio de la medicina es la ética.
Resumo algunos conceptos practicos con respec-
to a este punto. En primer lugar: la responsabi-
lidad con el enfermo, darle tiempo y buen trato
a ¢l y a su familia, acompanarlo en la muerte y
asegurarle un “bien morir”, con dignidad, sin do-
lor ni disnea. Igualmente importante es el respeto
a los colegas y a todo el equipo de salud. En esto
—nadie es mas que nadie— y debe incluirse a
los que saben mucho y a los que saben menos, a
los que son siempre muy utiles y a los que no lo
son tanto, tratando de obtener de cada uno lo que
tiene de positivo; porque en defnitiva la medici-
na, como patria, se hace con todos. Tenemos que
ser dignos de nuestra profesion, estudiar, anali-
zar, ser criticos, pensar que toda solucion técnica
debe pasar por ser la mejor para el enfermo.
—La base del ejercicio clinico sigue siendo, en
mi opiniodn, el “cuerpo a cuerpo”, el contacto con
el enfermo. La anamnesis que nos permite cono-
cer a la persona y el examen fisico son fundamen-
tales, porque sobre todo nos introducen al univer-
so social y afectivo del otro, no se genera solo un
vinculo con su patologia. Esta es una vision cla-
sica, pero a mi juicio aun imprescindible. La gran

mayoria de errores que hemos cometido se vin-

Profesor Titular de Cirugia. Clinica Quirargica. Hospital Maciel. Facultad de Medicina. Montevideo. Uruguay.
Correspondencia: Luis Ruso Martinez. Hospital Maciel. 25 de Mayo 174. CP 11000. Montevideo. Uruguay.
Teléfono: +598 99 621801 Fax +598 2 9153000 Ext.1318.

Contacto: lIrusomartinez@gmail.com

Ruso L. Reflexiones desde 30 afios de cirugia académica. An Facultad Med (Univ Repub Urug). 2018;5(2):156-158 156



AnFaMed - ISSN: 2301-1254

cularon con una pobre o insuficiente evaluacion
clinica, no por errores de los estudios auxiliares.

Sin embargo, debo aceptar que el desarrollo de
la tecnologia de la imagen y la trasmision masiva
de la informacidn, han modificado profundamen-
te la practica clinica tradicional.

Nuestras decisiones por influencia y dependen-
cia de las tecnologias de la informacion, estan go-
bernadas por fenomenos de razonamiento como
el llamado “fenémeno de las aguas turbulentas”,
porque las innovaciones, trascurren como un via-
je por un rio turbulento, en el cual —apenas en
forma transitoria— se transita por aguas tranqui-
las, que permiten pensar y evaluar. Los dilemas
crecen y se hacen ingobernables y la toma de de-
cision esta infectada de dudas e inseguridades.

Hoy la toma de la decision terapéutica no esta
basada en horas de estudios en libros con cono-
cimiento asentado y probado, sino que esta per-
forada por la necesidad de decisiones rapidas to-
madas con informacion generalmente con bajos
niveles de evidencia y por consecuencia efimera.

Podemos preguntarnos por la brecha entre la
oferta tecnologica en medicina y que es realmen-
te lo imprescindible, lo necesario y lo superfluo,
para lograr el mayor beneficio para nuestros pa-
cientes.

En esta linea, creo que los futuros planes de
estudios deben poner fuerte énfasis en formar
intelectos muy criticos, capaces de discernir lo
mejor para el enfermo, desde un concepto de ges-
tion clinica, que evite la sobrecarga econdémica
del sistema de salud y por consecuencia ,médicos
que sean capaces de soportar las fuertes presiones
del mercado de insumos y tecnologia.

Debera considerarse que ademds de los cono-
cimientos técnicos basicos tradicionales, se de-
beran incorporar competencias en: cuidados del
paciente, tener habilidades interpersonales y de
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comunicacion, profesionalismo —entendido éste
como la unién de conocimiento, responsabilidad
y valores morales aplicados— y capacidad de
trabajar en equipos multidisciplinarios y en redes
profesionales.

También es un desafio ético y profesional, acep-
tar el error y los eventos adversos, asi como ana-
lizarlos en profundidad desde la perspectiva de
la mejoria de la calidad y la gestion, desterrando
el consagrado e inutil enfoque punitivo del error.

Si algo he visto en estos 30 afos, fue caer para-
digmas. Desaparecieron los ligamentos laterales
del recto y estaba prohibo hacer un packing hepa-
tico en la urgencia. Hoy se operan las metastasis
hepaticas y la carcinomatosis peritoneal, con ex-
celentes resultados; diagndsticos que eran sindni-
mos de muerte a corto plazo cuando yo comencé
con este oficio. Esto ha sido de lo més disfrutable.
A mi generacion le toco vivir permanentemente
en las fronteras del conocimiento, todo los dias
habia algo nuevo para aprender, para estudiar,
para evaluar, para discutir, para hacer un ateneo
y sobre todo para construir nuevos conceptos, al-
gunos de los cuales caducaron tan rapido como
nacieron. Aprendimos a nunca pensar que un es-
fuerzo de anélisis critico fue en vano; sino que
siempre serd el inicio de una nueva idea.

El avance en estos afios fue explosivo y expo-
nencial. En mis primeras guardias vi hacer suero
subcutaneo y sangrias para tratar el edema pul-
monar cardiogénico; la hipovolemia se trataba
con transfusiones de sangre, no existia el control
de dafios y ni siquiera contdbamos con la rani-
tidina. Hoy tenemos profundos conocimientos
fisiopatologicos para programar terapéuticas, la
posibilidad de soporte sistémico con diferente
niveles de cuidados y podemos hacer una hepa-
tectomia laparoscdpica sin reposicion de sangre.

(1113

Como dijo el Profesor Merola: ““parece cosa de

hechiceros”.
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Lo mismo ha sucedido con la educacion: la cues-
tion de la formacion de los medicos y como sos-
tener las destrezas adquiridas a largo plazo. Dos
ejemplos cortos. A la cirugia llegaron las mujeres
con excelentes resultados técnicos y alto aporte
de humanismo. Con su forma de vivir, sus hijos
y sus familias, estan cambiando el ejercicio de la
especialidad y sobre todo van a cambiar el mode-
lo del trabajo quirtirgico. Como otro ejemplo, en
poco tiempo 5 generaciones diferentes —desde
los baby boomers hasta los millennials—van a
estar integradas en el mismo mercado de trabajo,
cada una de ellas con perspectivas laborales, per-
sonales y educativas diferentes. El impacto ya es
tremendo, los de mi generacion con el libro y la

radiografia de abdomen de pie, los milennials to-
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mando decisiones desde la web. Todo vale, todo
aporta, pero las consecuencias deben ser pensar-
se, equilibrarse y ponerse en la perspectiva del
mejor ejercicio de la medicina...

El médico del futuro tendra un arduo trabajo
porque a la carga cldsica de conocimientos, debe-
rd destinar gran parte de su tiempo de estudio al
desarrollo de la inteligencia emocional y al per-
feccionamiento de habilidades profesionales mas
alla de las estrictamente técnicas.

En la profundidad del quehacer médico, la res-
ponsabilidad y el trato educado y afectuoso con
el enfermo y su familia, deberan continuar gober-
nando nuestro trabajo.

Agradecimiento: Al Prof. Dr. Juan Dapueto

por su estimulo y sugerencias.
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