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Cambios epidemiolégicos de 1992 a 2007 en una unidad
de cuidados intensivos neonatales

Carina Feria-Kaiser'*, Mario H. Vargas® y Maria E.Y. Furuya?

"Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales, Hospital de Pediatria, Centro Médico Nacional Siglo XXI, Instituto Mexicano del Seguro
Social, México, D.F; 2Unidad de Investigacion Médica en Enfermedades Respiratorias, Hospital de Pediatria, Centro Médico Nacional
Siglo XXI, Instituto Mexicano del Seguro Social, México, D.F.

Resumen

Introduccion: a través del tiempo se espera que los avances en el cuidado neonatal modifiquen el perfil epidemioldgico
de pacientes y enfermedades atendidos en unidades de cuidados intensivos neonatales (UCIN). Nuestro objetivo fue
identificar dichos cambios en una UCIN de la Ciudad de México. Métodos: en 5,192 pacientes admitidos de 1997-2007
analizamos, retrospectivamente, edad, sexo, peso al ingreso, estancia hospitalaria, diagndsticos de egreso y causa de
muerte. Resultados: en el periodo estudiado los pacientes ingresaron cada vez a mayor edad (mediana de 3 dias en
1992 a 9 en 2007; coeficiente de correlacion de Spearman [rg] = 0.87) y con menor peso (2,800-2,343 g; ry = -0.56),
mientras que la estancia hospitalaria se mantuvo estable (aproximadamente, 9 dias). Mds del 90% tenian afecciones
cardiacas, digestivas y/o pulmonares, y la mayoria (71.4%) tenian condiciones cuyo tratamiento suele ser quirdrgico.
Los problemas cardioldgicos y neurolégicos aumentaron (rs = 0.86 y 0.85, respectivamente), mientras que los pulmonares
disminuyeron (rq = -0.79). La mortalidad y el porcentaje de autopsias descendieron de 26 a 15% (ry = -0.80), y de
32.5 a 10.7% (rg = -0.53), respectivamente. Las enfermedades mds frecuentemente asociadas al fallecimiento fueron
las uroldgicas/nefroldgicas e infecciosas. Conclusion: los patrones epidemioldgicos en nuestra UCIN claramente estdn
cambiando, por lo que es importante y recomendable buscar cambios similares en otras unidades.

PALABRAS CLAVE: Unidad de cuidados intensivos neonatales. Epidemiologia. Morbilidad. Mortalidad. Tendencia
temporal. Estancia hospitalaria.

Abstract

Introduction: progressive advances in neonatal care are expected to change the epidemiological profile of patients
and conditions seen in neonatal intensive care units (NICU). Thus, the objective of this study was to identify such changes
in a NICU in Mexico City. Methods: retrospectively, we analyzed age, gender, weight at admission, hospital stay,
diagnoses at discharge and cause of death in 5,192 patients admitted from 1992-2007 Results: in the study period,
patients were admitted at a progressively older age (median of 3 days old in 1992 to 9 in 2007; ry = 0.87) and lower
weight (2,800-2,343 g; ry = -0.56), while length of hospital stay was stable (approximately, 9 days). Over 90% patients
had cardiological, digestive and/or pulmonary diseases, and most patients (714%) had conditions for which a surgical
approach is the usual treatment. Cardiological and neurologic problems increased (ry = 0.86 and 0.85, respectively),
while pulmonary diseases decreased (rq = -0.79). Mortality and autopsy rate diminished from 26 to 15% (rg = -0.80),
and from 32.5 to 10.7% (rq = -0.53), respectively. Conditions more frequently associated with death were urologic/
nephrologic and infectious diseases. Conclusion: epidemiological patterns in our NICU are clearly changing, and thus
searching for similar time trends in other NICU is warranted.

KEY WORDS: Neonatal intensive care unit. Epidemiology. Morbidity. Mortality. Time trend. Hospital stay.
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Uno de los mayores desafios para cualquier sistema
de salud es proporcionar la mejor atencion médica con
los menores costos, y para lograr este objetivo es
esencial la informacién epidemioldgica. Asi, la planifi-
cacion estratégica y la optimizacion de los recursos,
entre otros problemas, deben ser basadas en un ana-
lisis detallado de las tendencias epidemioldgicas en la
poblacion atendida’, mismas que podrian alertar sobre
la necesidad de cambios en las politicas de atencion
del recién nacido.

En los ultimos afos ha habido cambios progresivos
en los perfiles epidemioldgicos de pacientes y afec-
ciones vistos en las UCIN?. Algunos de estos cambios
podrian explicarse por la introduccion de diversas es-
trategias para el manejo de los recién nacidos prema-
turos, incluyendo aquellos con peso extremadamente
bajo, que han impactado favorablemente en los indi-
ces de sobrevida y morbilidad tales como el uso de
esteroides prenatales y de surfactante exdgeno?s. Asi
mismo, el mejoramiento o introduccion de nuevas téc-
nicas y procedimientos quirdrgicos han permitido la
resolucion de condiciones graves que ponfan en pe-
ligro la vida como, por ejemplo, las cardiopatias con-
génitas complejas*®. Llama la atencion que en la li-
teratura médica la mayorfa de las publicaciones
sobre epidemiologia neonatal abordan aspectos espe-
cificos de solo algunas enfermedades, sobre todo in-
fecciosas®8, y/o solo en poblaciones seleccionadas,
como es el caso de la evolucion del prematuro ex-
tremo®!", siendo escasa la informacion sobre el con-
junto global de enfermedades atendidas en la UCIN y
su comportamiento epidemiologico™.

Por lo tanto, el objetivo del presente estudio fue
analizar la informacion disponible en nuestra UCIN
de 1992-2007.

Métodos

Se realiz6 un estudio retrospectivo, observacional y
descriptivo en el cual se recabaron los principales
datos de todos los pacientes admitidos a la UCIN del
Hospital de Pediatria, Centro Médico Nacional Siglo XXI,
en la Ciudad de México, de junio de 1992 (cuando
nuestra UCIN inici6 sus actividades) a diciembre de
2007. Este es un hospital del tercer nivel de atencion
médica dedicado al cuidado de la salud de pacientes
pediatricos de hasta 16 afios de edad y que pertene-
ce al Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS). La

poblacién total de asegurados en el IMSS fue de,
aproximadamente, 34.5 millones en 1992 y cerca de
50.6 millones en 2007. Puesto que en el Centro Médi-
co Nacional Siglo XXI no se brinda atencion obstétrica,
todos los pacientes admitidos a la UCIN nacieron en
otras unidades médicas y fueron enviados en trans-
porte neonatal terrestre porque tenian condiciones
médicas o quirdrgicas que requerian una atencion de
alta especialidad. La informacion obtenida incluyd
nombre, edad, género, peso al ingreso, duracion de
la estancia hospitalaria, diagndsticos al egreso vy, en
aquellos que fallecieron, la causa de muerte. Debido
a que algunos registros del servicio estuvieron incom-
pletos, la informacion de 1992-1994 y 1998 se obtuvo
principalmente de los archivos del Departamento de
Patologia e incluy6 aproximadamente una tercera par-
te de los pacientes atendidos en la UCIN en esos
anos. Para evitar sesgos en el andlisis, en algunas
evaluaciones se omitieron estos afios.

Debido a que la mayoria de las variables no tuvieron
una distribucion normal, los datos se analizaron utili-
zando un enfoque no paramétrico. Asi, ademas de las
estadisticas descriptivas (frecuencias ajustadas, me-
dianas y cuartiles), se utilizé la prueba U de Mann-
Whitney, el coeficiente de correlacién de Spearman, y
las pruebas de Kruskal-Wallis y de Dunn. También se
emplearon razén de momios (odds ratio [OR]) con sus
intervalos de confianza (IC) al 95% y prueba de 2.
La significancia estadistica se fijo en p inferior a 0.05 de
dos colas.

Resultados

Nuestro estudio incluyé los datos de 5,192 pacientes
admitidos en la UCIN en el periodo estudiado, habien-
do sido atendidos anualmente entre 333 a 460 pacien-
tes (mediana de 399 pacientes). Hubo 441 (8.5%)
reingresos (321 pacientes con uno, 48 con dos, y 8
con tres readmisiones a la UCIN).

La proporcion de pacientes de sexo masculino fue
de 63% en 1992, pero en afios subsecuentes hubo
una tendencia a la baja hasta alcanzar en los ultimos
afos una proporcion casi similar entre hombres y mu-
jeres (rg = -0.56; p = 0.02) (Fig. 1). La edad al ingreso
fue progresivamente mayor durante el periodo de es-
tudio, pasando de 3 (0.96-10.0) dias de vida extraute-
rina (mediana [cuartil 1 - cuartil 3]) en 1992 a una
mediana de 9 (2-26) dias en 2007 (rg = 0.87; p < 0.001)
(Fig. 2 A). Por el contrario, el peso al momento de su
ingreso disminuy6 en ese periodo, pues cambid de
2,800 a 2,343 g (ry = -0.56; p = 0.02) (Fig. 2 B).
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Figura 1. Proporcion de pacientes masculinos atendidos en la UCIN
en el periodo analizado.

La tabla 1 muestra la frecuencia relativa de grupos
diagndsticos y la duracion de la estancia hospitalaria
en cada uno de ellos, y en la tabla 2 se puede con-
sultar un listado minucioso de los diagndsticos indivi-
duales. En los 5,192 pacientes se establecieron un
total de 10,094 diagnosticos individuales (o bien,
8,368 si se agrupan de acuerdo con categorias de
enfermedades). Interesantemente, durante el periodo
del estudio, mas del 90% de los pacientes tenfan una
condicién cardiolégica, digestiva y/o pulmonar. Con
respecto a los problemas cardiologicos, el conducto
arterioso permeable (PCA) fue la condicién mas pre-
valente, ya que casi el 15% de los pacientes tenian
este problema. Un andlisis mas puntual mostrd que de
los recién nacidos con PCA el 13.9% también padecian
cardiopatias complejas como estenosis de la valvula
pulmonar, coartacion de la aorta o ventriculo hipopla-
sico. En el 86.1% restante la PCA fue una condicion
aislada (95%) o acompafiada de defecto septal (5%).
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Tabla 1. Frecuencia de enfermedades por grandes grupos
y duracion de la estancia hospitalaria en 5,192 pacientes

vistos en la UCIN de 1992-2007

Enfermedades Pacientes Estancia
n (%) hospitalaria* (dias)
Cardiologicas 1,858 (35.8) 8 (4-17)
Digestivas 1,475 (28.4) 11 (5-28)
Respiratorias 1,412 (27.2) 9.5 (4-22)
Infecciosas 785 (15.1) 10 (4-24)
Neuroldgicas 432 (8.3) 9 (4-24)
Urolégicas y 369 (7.1) 8 (3-18)
nefrolégicas
Defectos de la 296 (5.7) 16 (8-27)
pared abdominal
Alteraciones 289 (5.6) 10 (4-21)
genéticas
Asfixia perinatal 253 (4.9) 8 (5-14)
Ictericia 216 (4.2) 9.5 (4-21)
Hemorragia 170 (3.3) 9 (5-27)
intracraneal
Miscelaneos 813 (15.7) 6 (3-17)
Total 5,192 (100) 9 (4-19)
*Los datos se expresan como mediana (cuartil 1 - cuartil 3).

A lo largo de los afos la duracion de la estancia
hospitalaria se mantuvo relativamente estable, con una
mediana global de 9 (4-19) dias. Este valor fue esen-
cialmente el mismo para todos los grupos de enferme-
dad (Tabla 1), exceptuando los pacientes con defec-
tos de la pared abdominal que tuvieron una estancia
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Figura 2. Cambios en la edad (A) y el peso (B) de los neonatos al momento de su ingreso a la UCIN durante el periodo analizado.
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Tabla 2. Frecuencia de diagndsticos individuales en 5,192 pacientes atendidos en la UCIN de 1992-2007

Diagnéstico Pacientes (n)  Porcentaje del grupo Porcentaje de todos
de enfermedad los pacientes
Cardiologia 1,858 100.0 35.8
Conducto arterioso permeable 757 40.7 14.6
Choque cardiogénico 448 241 8.6
Estenosis/atresia de la valvula pulmonar 195 10.5 3.8
Sindrome de ventriculo hipopléasico 168 9.0 3.2
Coartacién/hipoplasia de la aorta 166 8.9 3.2
Defecto septal ventricular 148 8.0 29
Transposicion de grandes vasos 104 5.6 2.0
Defecto septal auricular 94 5.1 1.8
Miscelaneos 285 156.3 55
Digestivo 1,475 100.0 28.4
Enterocolitis necrosante 333 22.6 6.4
Atresia esofagica 279 18.9 54
Malformacién anorrectal 222 15.1 4.3
Reflujo gastroesoféagico 203 13.8 3.9
Atresia intestinal 177 12.0 3.4
Asociacion VATER 80 54 1.5
Miscelaneos 293 19.9 5.6
Respiratorio 1,412 100.0 27.2
SDR/inmadurez pulmonar 300 21.2 5.8
Displasia broncopulmonar 277 19.6 53
Lesion de la via aérea 263 18.6 5.1
Neumonia intrahospitalaria 142 10.1 2.7
Hernia diafragmaética congénita 138 9.8 2.7
Atelectasia 128 8.7 2.4
Neumotérax/neumomediastino 105 7.4 2.0
Insuficiencia respiratoria 105 7.4 2.0
Hipertension pulmonar 79 5.6 1.5
Miscelaneos 197 14.0 3.8
Infecciones 785 100.0 15.1
Sepsis 562 71.6 10.8
Choque séptico 326 415 6.3
Miscelaneos 52 6.6 1.0
Neurologia 432 100.0 8.3
Hidrocefalia posthemorragica 146 33.8 2.8
Crisis convulsivas 81 18.8 16
Meningitis 47 10.9 0.9
Malformacién de Chiari 37 8.6 0.7
Ependimitis 30 6.9 0.6
Hidrocefalia congénita 29 6.7 0.6
Meningocele/mielomeningocele 23 53 0.4
Miscelaneos 118 27.3 2.3
Urologia y nefrologia 369 100.0 71
Falla renal aguda 281 76.2 5.4
Hidronefrosis 36 9.8 0.7
Enfermedad poliquistica renal 20 54 0.4
Miscelaneos 44 11.9 0.8

Continta
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Tabla 2. Frecuencia de diagndsticos individuales en 5,192 pacientes atendidos en la UCIN de 1992-2007 (Continuacion)

Diagnéstico Pacientes (n)  Porcentaje del grupo Porcentaje de todos
de enfermedad los pacientes
Defectos de pared abdominal 296 100.0 5.7
Gastrosquisis 168 56.8 3.2
Onfalocele 73 24.7 14
Hernia inguinal 28 9.5 0.5
Extrofia de cloaca 22 7.4 0.4
Miscelaneos 9 3.0 0.2
Alteraciones genéticas 289 100.0 56
Sindrome de Down 124 429 2.4
Sindrome dismorfico 55 19.0 1.1
Trisomia 18 25 8.7 0.5
Miscelaneos 85 29.4 1.6
Asfixia perinatal 253 100.0 4.9
Ictericia 216 100.0 4.2
Colestasis 108 50.0 2.1
Hiperbilirrubinemia 98 454 1.9
Insuficiencia hepatica 15 6.9 0.3
Hemorragia intracraneana 170 100.0 3.3
Periintraventricular 53 31.2 1.0
Subaracnoidea 39 229 0.8
Con dilatacion ventricular 36 21.2 0.7
Intraventricular 35 20.6 0.7
Miscelaneos 7 41 0.1
Hematologia 96 100.0 1.8
Trombosis/vasospasmo 60 62.5 1.2
Coagulacién intravascular diseminada 12 125 0.2
Policitemia 6 6.3 0.1
Enfermedad hemorragica 5 52 0.1
Miscelaneos 13 13.5 0.3
Ortopédicos 89 100.0 1.7
Osteoartritis 53 59.6 1.0
Fracturas 11 12.4 0.2
Artrogriposis 7 7.9 0.1
Displasia congénita de cadera 5 5.6 0.1
Miscelaneos 13 14.6 0.3
Tumores 79 100.0 15
Endocrinologia 63 100.0 1.2
Hijo de madre diabética 25 39.7 0.5
Hipoglucemia 16 25.4 0.3
Genitales ambiguos 7 111 0.1
Hermafroditismo verdadero 5 7.9 0.1
Miscelaneos 10 15.9 0.2
Oftalmologia 45 100.0 0.9
Retinopatia del prematuro 37 82.2 0.7
Miscelaneos 8 17.8 0.2
Errores o eventos adversos 32 100.0 0.6
Vasospasmo en extremidad/necrosis 14 43.8 0.3
Quemaduras 12 375 0.2

Contintia
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Tabla 2. Frecuencia de diagndsticos individuales en 5,192 pacientes atendidos en la UCIN de 1992-2007 (Continuacion)

Diagnéstico

Pacientes (n)

Porcentaje del grupo
de enfermedad

Porcentaje de todos
los pacientes

Lesion vascular
Miscelaneos

Errores innatos del metabolismo
Hipotiroidismo congénito
Sospecha clinica sin confirmacion bioguimica
Tirosinemia
Miscelaneos

Dermatologia

Otros
Prematurez
Falla organica multiple
Trauma obstétrico
Choque mixto
Desnutricion
Choque hipovolémico
Paladar hendido
Miscelaneos

4 12.5 0.1
20 62.5 0.4
21 100.0 0.4
1 52.4 0.2

4 19.0 0.1

2 9.5 0.0

4 19.0 0.1
14 100.0 0.3

374 100.0 7.2
126 33.7 2.4
70 18.7 1.3
51 13.6 1.0
46 12.3 0.9
29 7.8 0.6
23 6.1 0.4
22 59 0.4
4 11.0 0.8

SDR: sindrome de dificultad respiratoria; VATER: acrénimo de: defectos Vertebrales, atresia Anal, fistula Traqueo-Esofagica, malformacion de extremidades, Renal y cardiopatia.

notablemente mas prolongada de 16 (8-27) dias (p < 0.05
contra cualquier otro grupo). No obstante, también
hubo algunos pacientes con estancias relativamente
prolongadas, hasta de 248 dias. La mediana de la
estancia hospitalaria no fue diferente entre hombres y
mujeres (p = 0.74).

Como puede verse en la figura 3, durante el periodo
del estudio hubo una tendencia ascendente en la
proporcién de problemas cardiolégicos (rg = 0.86;
p = 0.0003) y neurolégicos (ry = 0.85; p = 0.0005).
Entre las afecciones cardioldgicas, la cardiopatia com-
pleja estuvo presente en cerca del 30% de los pacien-
tes al inicio del periodo analizado, y progresivamente
aumento hasta alcanzar alrededor del 55% en el Ultimo
afno. Por el contrario, las condiciones pulmonares mos-
traron una tendencia a disminuir (rg = -0.79; p = 0.002).
Otras condiciones como las digestivas, infecciosas y
urolégicas/nefrolégicas se mantuvieron sin cambios a
lo largo de los afios.

Aproximadamente, la mitad de los grupos diagnoés-
ticos (es decir, 4,024 de 8,369) eran condiciones cuyo
enfoque terapéutico suele ser quirdrgico (Tabla 3). En
el andlisis individual por paciente, estas condiciones
predominantemente quirdrgicas estaban presentes en
el 71.4% de ellos (es decir, 3,709 de 5,192).

En el periodo del estudio hubo una disminucion pro-
gresiva de la mortalidad global, de 26% en 1995 a

15% en 2007 (rg = -0.80; p = 0.002) (Fig. 4 A). Cuando
se analizé por grupos de diagndstico, la mayoria de
las enfermedades desplegaron esta tendencia a la
baja, principalmente en los Ultimos 5 afios (Fig. 5). En
cuanto a la proporcién de autopsias, éstas también
mostraron una disminucion de 32.5% en 1995 a 10.7%
en 2007 (rg = -0.53; p = 0.08), aunque esta tendencia
no alcanzé significancia estadistica (Fig. 4 B).

La tabla 4 muestra la mortalidad observada en cada
grupo de enfermedad, siendo las condiciones uroldgi-
cas/nefrolégicas y las enfermedades infecciosas las
gue mayor riesgo de muerte representaron, con OR de
7.18 (IC 95%: 4.96-10.4) y 5.67 (IC 95%: 4.34-7.43),
respectivamente. Aunque la proporcién de muertes
entre los pacientes con enfermedades cardiolégicas
fue solo del 22%, este grupo también obtuvo una OR
significativa de 1.95 (IC 95%: 1.54-2.47).

Discusion

Durante el periodo estudiado los neonatos admitidos
a la UCIN tuvieron una edad progresivamente mayor,
pero su peso al ingreso fue cada vez mas bajo. La
explicacion mas probable del por qué de estas ten-
dencias es que los avances en el cuidado perinatal
han estado propiciando la supervivencia de un nime-
ro creciente de prematuros a edades gestacionales
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Figura 3. Tendencias temporales de algunas enfermedades seleccionadas entre pacientes admitidos en la UCIN.

cada vez menores® 0. Es sabido que los prematuros
sufren una mayor incidencia de comorbilidades que
los nifios a término™, lo que podria prolongar el tiempo
de estancia en la unidad médica donde nacen. La
combinacion de estos factores haria que se retrasara
el envio de los pacientes a nuestro hospital, por lo que
serfan admitidos con méas edad y menor peso'®. Una
explicacion alternativa que no podemos descartar es
que los neonatos admitidos a nuestra UCIN hayan
tenido cada vez mas desnutricion (tal vez favorecida
por las comorbilidades), pero nuestra base de datos
no incluyd, entre otros datos, la edad gestacional, por
lo que no pudimos evaluar el estado nutricional de
acuerdo con la edad gestacional corregida.

Al principio del periodo analizado encontramos un
porcentaje notablemente mayor de pacientes del sexo
masculino, pero progresivamente disminuyé hasta
que, en los afios méas recientes, se alcanzd una pro-
porcién relativamente similar entre ambos sexos. Un
analisis méas profundo (datos no mostrados) demostrd
gue esta tendencia fue similar en las tres enfermeda-
des méas prevalentes (cardioldgicas, digestivas y res-
piratorias). Lo anterior concuerda con algunos estu-
dios que muestran una frecuencia bastante similar de
ambos géneros entre neonatos a término gravemente
enfermos™®. Sin embargo, se ha descrito que entre los
prematuros admitidos a una UCIN existe un discreto
predominio de pacientes del sexo masculino (16-20%

1
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Tabla 3. Condiciones atendidas en la UCIN durante 1992-2007 cuyo manejo habitual es predominantemente quirdrgico

Pacientes Condiciones quirdrgicas
Enfermedad n n %
Cardiopatias complejas 1,858 1,545 83.2
Problemas digestivos 1,475 1,440 97.6
Enfermedades respiratorias 1,412 198 14.0
Enfermedades neurolégicas 432 248 57.4
Enfermedades urolégicas y nefrolégicas 369 90 24.4
Defectos de pared abdominal 296 296 100.0
Alteraciones genéticas 289 15 52
Problemas ortopédicos 89 53 59.6
Tumores 79 79 100.0
Enfermedades endocrinoldgicas 63 4 6.3
Otras 2,006 56 2.8
Total 8,368 4,024 481

mas que las nifias)'®. Si tomamos en cuenta que los
recién nacidos masculinos son méas propensos a morir
que las mujeres'3, entonces la disminucién progresiva
del porcentaje de pacientes masculinos atendidos en
nuestra UCIN pudiera explicarse porque las unidades
médicas tienen cada vez mayor capacidad para diag-
nosticar y tratar los problemas neonatales de esta po-
blacién masculina, requiriendo cada vez con menos
frecuencia su envio a nuestro hospital.

La duracién de la estancia hospitalaria que encon-
tramos en nuestro estudio (mediana de 9 [4-19] dias)
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resulta muy similar a las cifras reportadas por Berry, et al.'”
en unidades neonatales de dos hospitales pediatricos
canadienses (mediana de 8 [4-20] dias). No encontra-
mos diferencias en la duracion de la hospitalizacion
cuando se analizé por sexo o tipo de enfermedad,
exceptuando en los pacientes con defectos de la pa-
red abdominal, que mostraron una hospitalizacién mas
prolongada que cualquier otro grupo (Tabla 1). Algu-
nos estudios han informado que las infecciones noso-
comiales aumentan notablemente la estancia hospita-
laria’'. Aunque en el presente estudio no pudimos
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Figura 4. Tendencia temporal de la mortalidad y las autopsias en la UCIN.
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Figura 5. Andlisis de la mortalidad en tres periodos de tiempo.

evaluar este problema debido a que nuestros registros
no especificaban si el origen de la infeccion era in-
trahospitalaria, analizando los datos de nuestro comité
local de mortalidad encontramos que la mediana de la
estancia era cinco veces mayor si la infeccion era
nosocomial (19 dias) que cuando no lo era (3 dias).

Es importante anotar que en nuestra UCIN hubo
neonatos con una estancia hospitalaria muy prolon-
gada. Ademas de los altos costos que representan
las estancias prolongadas, se ha documentado que
éstas originan retraso en el desarrollo emocional y
neurolégico®®2!, Debido a la naturaleza critica del cui-
dado médico otorgado en la UCIN, habitualmente es
muy escaso el tiempo utilizado para proporcionar pro-
gramas de estimulacion del desarrollo a los pacientes.
Esto debe constituir una grave preocupacion, ya que
se ha demostrado que proporcionando ciertas manio-
bras benéficas (cambios de posicién, estimulo tactil,
programa canguro, etc.) y minimizando los estimulos
nocivos (ruido, luz, dolor, etc.) podremos obtener un
mejor resultado en lo que respecta al neurodesarrollo
neonatal?%?',

Debido a que nuestro hospital es un centro de refe-
rencia encontramos una amplia gama de condiciones
patoldgicas, con predominio de las cardioldgicas, di-
gestivas y pulmonares. Durante el periodo analizado

2003-2007

algunas enfermedades mostraron un aumento progre-
sivo (cardiologicas y neuroldgicas) y otras tuvieron una
tendencia hacia la baja (enfermedades pulmonares).
Una explicacion potencial para esta transicion epide-
miologica podria relacionarse con la supervivencia de
neonatos nacidos con menores edades gestacionales.
Asi, es posible que cada vez mas neonatos con con-
diciones cardiolégicas o neuroldgicas relacionadas
con la prematurez, tales como la PCA o la hidrocefa-
lia posthemorragica, estén siendo enviados a nuestra
UCIN para tratamiento quirtrgico. Adicionalmente,
una cada vez mayor capacidad tecnoldgica, asi
como algunos cambios en las politicas de admision,
también podrian explicar parcialmente las tendencias
crecientes. Con respecto a la tendencia descendente
con que se presentan los trastornos pulmonares, es
probable que el uso del surfactante, junto con las
mejores técnicas ventilatorias y otras medidas terapéu-
ticas, hayan reducido la necesidad de transferir a los
pacientes de los hospitales de segundo nivel de aten-
cién a nuestra UCIN?>24,

En un nimero considerable de pacientes (71.4%) las
enfermedades de fondo eran condiciones que, por lo
comun, reciben un tratamiento predominantemente
quirdrgico, incluyendo procedimientos como la repa-
racion de hernia diafragmaética o la cirugia cardiovascular

13



14

Gaceta Médica de México. 2013;149

Tabla 4. Mortalidad segun grupos de enfermedad en el periodo 2003-2007 y razones de momios asociadas

Mortalidad

Enfermedad n % OR (IC 95%)
Uroldgica/nefrologica 70/129* 54 7.18 (4.96-10.4)
Infecciosa 134/309* 43 5.67 (4.34-7.43)
Cardiolégica 186/836* 22 1.95 (1.54-2.47)
Desdrdenes genéticos 25/131 19 1.18 (0.75-1.86)
Asfixia perinatal 15/88 17 1.02 (0.58-1.80)
Hemorragia intracraneal 18/106 17 1.02 (0.60-1.71)
Neuroldgicas 30/198 15 0.87 (0.58-1.31)
Respiratorias 74/490 15 0.85 (0.64-1.12)
Digestivas 70/539* 13 0.67 (0.51-0.89)
Defectos de la pared abdominal 9/88 10 0.55 (0.27-1.11)
Otras 95/370 26 2.00 (1.52-2.62)
Total 334/1,991 17 -

*p < 0.01 por prueba y,.

paliativa. Este conocimiento es importante para planear
estrategias de atencion médica orientadas a cuidados
posquirdrgicos, tales como ventilacion mecanica, anal-
gesia y nutricién parenteral, entre otros.

Nuestro estudio reveld que en todos los grupos de
enfermedades hubo una tendencia descendente de la
mortalidad, por o menos en los Ultimos 5 afios anali-
zados. Esta tendencia a la baja se ha mencionado ya
en otras UCIN'222232526 v probablemente es el reflejo
de los adelantos en el cuidado médico neonatal, inclu-
yendo mejores técnicas diagnosticas aplicadas de forma
méas oportuna. Entre las causas principales de morta-
lidad infantil, los neonatélogos estan involucrados en,
por lo menos, cuatro: cardiopatias congénitas, asfixia
perinatal, prematurez y otras malformaciones congéni-
tas'??® por lo que estos especialistas deben tener
presente las tendencias de las causas especificas de
mortalidad.

Algunas condiciones se asociaron a mayor riesgo
de mortalidad, como las enfermedades nefroldgicas,
infecciosas y cardiolégicas. La elevada mortalidad que
encontramos en las primeras dos condiciones (54 y
43%, respectivamente) puede explicarse porque am-
bas pueden ser a menudo complicaciones de otras
condiciones o incluso ser la causa principal de la
muerte. Es conveniente mencionar que, en compara-
cién con las enfermedades nefroldgicas e infecciosas,

las enfermedades cardioldégicas se asociaron a una
tasa de mortalidad relativamente baja. Sin embargo,
debido a que las afecciones cardioldgicas fueron la
causa principal de diagndsticos en la UCIN, el nime-
ro absoluto de fallecimientos asociado a estas condi-
ciones fue muy alto.

Un problema preocupante que revela nuestro estu-
dio es que la proporcion de autopsias tuvo una clara
tendencia descendente en el periodo estudiado. Esto
concuerda con reportes de otras UCIN, y su explica-
cion podria radicar en la percepcion limitada de los
padres sobre la importancia de la autopsia, pero mas
aun en la falta de interés del personal médico para
obtener la autorizacién para la autopsia®’. Probable-
mente, uno de los motivos de este desinterés es que
en la actualidad se dispone de mejores herramientas
diagndsticas que permiten elaborar diagnésticos mas
precisos. Sin embargo, la autopsia todavia es Util para
descubrir diagndsticos insospechados que pudieran
ser importantes para el consejo parental®®,

Nuestro estudio debe interpretarse cautelosamente
debido a los sesgos potenciales que pueden estar
presentes. El predominio de algunas condiciones po-
drfan variar durante el periodo del estudio debido a la
adquisicién de mejores capacidades para el diagnés-
tico en nuestra UCIN (p. ej. aumento de las habilida-
des clinicas del personal médico, mejores métodos
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auxiliares de diagnoéstico como el tamiz neonatal o
la resonancia magnética, entre otros). Por otro lado, la
falta de datos sobre la edad gestacional nos impidio
mostrar conclusiones soélidas sobre el grado de pre-
maturez en nuestros pacientes. Finalmente, aunque no
contamos con datos completos en 4 de los 16 afos
evaluados, estos afos fueron eliminados de algunos
anélisis para evitar sesgos en los resultados.

En conclusion, nuestros resultados muestran que en
los ultimos afios han ocurrido cambios importantes en
el patron epidemiolégico de los pacientes y condicio-
nes vistos en nuestra UCIN, por lo que es relevante
buscar tendencias similares en otras UCIN.
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Conocimiento sobre el virus herpes simple tipo 2 y virus
del papiloma humano, y percepcion de riesgo a adquirir
las infecciones entre estudiantes universitarios

Antonia Herrera-Ortiz, Carlos Rodolfo Arriaga-Demeza, Carlos Jesus Conde-Gonzalez
y Miguel Angel Sanchez-Alemdn*

Laboratorio de Infecciones de Transmision Sexual, Centro de Investigaciones sobre Enfermedades Infecciosas, Instituto Nacional de Salud Publica

Resumen

Introduccion: entre los jovenes universitarios de 18-24 afios de edad, las infecciones de transmision sexual (ITS) mds
frecuentes son causadas por virus del herpes simple tipo 2 (VHS-2) y virus del papiloma humano (VPH). Las intervenciones
educativas para la prevencion de ITS pueden ayudar a disminuir la prevalencia de estas entre los universitarios.
Objetivo: conocer el cambio de conocimiento sobre las ITS virales, de percepcion del riesgo y de comportamiento
sexual entre 182 estudiantes de la Universidad Auténoma del Estado de Morelos (UAEM). Material y métodos: se
llevd a cabo un ensayo comunitario (antes-después), utilizando folletos para la prevencion de VHS-2 y VPH, haciendo
énfasis sobre los factores de riesgo detectados en estudiantes de la misma universidad. Resultados: se encontré un
cambio en la percepcion del riesgo de contraer alguna ITS al final de la intervencion (56.5 antes vs 67.7% despugs),
sugiriendo que los folletos ayudaron a los estudiantes a conocer mas sobre sus propios comportamientos de riesgo.
Asi' mismo, hubo un incremento del conocimiento tanto de VPH como de VHS-2. Conclusiones: es necesario aumentar
el tamafo de muestra en futuras intervenciones para evaluar en mayor detalle el cambio en los conocimientos, los
comportamientos sexuales y la prevalencia de las infecciones.

PALABRAS CLAVE: Intervencidn educativa. VHS-2. VPH. Percepcidn de riesgo.

Abstract

Introduction: herpes simplex virus type 2 (HSV-2) and human papillomavirus (HPV) are the most frequent sexually
transmitted infections (STI) among college students 18-24 years old. Educational interventions for STI prevention can
help to decrease viral STI prevalence among students. Objective: to know the change in knowledge, perception of risk
and sexual behavior among 182 students of the Autonomous University of the State of Morelos. Material and method:
a community intervention trial (before-after) was carried out, using brochures for prevention of HSV-2 and HPV, including
information about these STI, with emphasis on the risk factors identified in students of the same university. Results: we
found a change in the perception of STI risk during the intervention (56.5 before vs. 67.7% after intervention), possibly
the brochures assisted students to learn more about their own risk behaviors. Likewise, there was an increase in knowledge
in both HPV and HSV-2. Conclusions: it is necessary to increase the sample size in future interventions to assess
further the change in knowledge, sexual behaviors and the prevalence of infections.

KEY WORDS: Educational intervention. HSV-2. HPV. Perception of risk.
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|ntroducci6n

Las ITS son extremadamente frecuentes en muchos
paises en vias de desarrollo y son consideradas como un
serio problema de salud publica alrededor del mundo2,
Su importancia reside no solo en las enfermedades
agudas que ocasionan, sino en las complicaciones y
secuelas que las caracterizan. Ademas, los estudios
epidemioldgicos han demostrado una fuerte asociacion
entre las ITS y la transmisién del VIH*®. Asi mismo, hay
evidencia bioldégica mostrando que la presencia de
una ITS incrementa la inoculacién de VIH, mediante
mecanismos como las lesiones de la mucosa directa,
reclutamiento de células blanco para el VIH en el trac-
to genital y por la mayor carga viral en el plasma y
secreciones genitales®?®,

Los datos disponibles sobre la epidemiologia de las
ITS en México son variables, debido a que no todas
son de registro obligatorio®, por lo que la notificacion
esta sujeta al subregistro y subnatificacion, sin embar-
go las ITS en su conjunto se ubican entre las primeras
cinco causas de morbilidad general en los grupos de
edad entre 20-24 y 25-44 anos'®. En particular, se ha
encontrado que la prevalencia de anticuerpos contra
VHS-2 en poblacién general es inferior al 20%'"; en
contraste, para la poblacién con comportamientos
sexuales de alto riesgo puede ser de méas del 80% %13,
Un estudio llevado a cabo con adolescentes escolari-
zados de entre 11-24 afios en el estado de Morelos
encontré una seroprevalencia global de VHS-2 de
5.7%, con 9.2% en el caso de las mujeres estudiantes
de secundaria’™, en tanto que otro estudio con adoles-
centes de 15-21 afnos en localidades urbanas peque-
fias encontré una seroprevalencia de VHS-2 de 11%
entre los sexualmente activos'. Por otra parte, se ha
documentado una prevalencia de 18% del VPH en
mujeres menores de 25 afios, aungue se han encon-
trado prevalencias més altas en trabajadoras sexuales
de la Ciudad de México (43%)'617.

En un estudio transversal realizado en el afio 2000
en estudiantes de diversas facultades de la UAEM, se
encontrd que las ITS méas frecuentes entre los jovenes
universitarios fueron VHS-2 (prevalencia global de 5.9%)
y VPH (prevalencia global de 14.4%), mientras que la
prevalencia de otras ITS investigadas fue muy baja;
por ejemplo, para C. trachomatis fue 1.04%, y no se
encontré ningun caso de N. gonorrhoeae'®?. Asi mis-
mo, en ese estudio se analizaron los factores de ries-
go asociados a la adquisicion de las ITS por parte de
los universitarios; entre ellos se encontraron: tener dos

0 méas compafieros sexuales en el Ultimo afio, tener el
antecedente de alguna ITS, antecedentes del uso de
drogas, inicio temprano de vida sexual activa, lo cual
incrementa las posibilidades de tener mas compafie-
ros/as, el intercambio de sexo por dinero, relaciones
sexuales (RS) con personas del mismo sexo asf como
el no uso de condon'®,

A pesar de que la salud sexual de los adolescentes
ha recibido cada vez mayor atencion, la evidencia mues-
tfra que es necesario mejorar las estrategias de preven-
cion de ITS, puesto que estas siguen ocurriendo?’.
Pocos estudios se han enfocado en dicha educacion
en estudiantes universitarios, y, mas bien, lo han hecho
en el desarrollo de proyectos de intervencion en dife-
rentes grupos poblacionales para proporcionar infor-
macion sobre el correcto uso de condon, toma de
decisiones, habilidades de comunicacion, atrasar el
inicio de vida sexual y disminuir el nimero de parejas
sexuales, pero pocos se han enfocado en conocer el
nivel de conocimientos de ITS en los jovenes?>2.

En México los estudios realizados sobre intervencion
se han enfocado principalmente en VIH y prevencion
de embarazos no deseados®'% sin embargo, en la
poblacion en general, el riesgo de contagio de VIH es
menor que el de otras ITS, principalmente VHS-2 y
VPH, debido a la baja prevalencia de VIH entre la
poblacion mexicana y a las relativamente altas preva-
lencias ya descritas para los otros virus. Ademas, los
esfuerzos de prevenciéon se han enfocado en el uso
de condon para el VIH, y la pastilla de emergencia en
el caso de embarazos no deseados, sin lograr cam-
bios en el comportamiento sexual®?425, por lo que es
necesario buscar nuevas estrategias que permitan a
los jévenes tomar conciencia en sus comportamientos
para lograr la prevencion.

El objetivo del presente trabajo fue conocer el cam-
bio de los conocimientos de VHS-2 y VPH en los es-
tudiantes de Medicina de la UAEM, mediante la entre-
ga de folletos de prevencion de VPH y VHS-2, ademas
de conocer el cambio en la percepcion de riesgo de
contraer VPH y VHS-2 entre los alumnos.

Materiales y métodos
Diseno del estudio

Ensayo comunitario tipo antes-después que se llevo
a cabo en la Facultad de Medicina de la UAEM, en la
ciudad de Cuernavaca, durante el afio 2006. Se invitd
a participar a todos los alumnos que cursaban del
primero al cuarto semestre de la carrera de Medicina
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(aproximadamente 250 alumnos), de ambos sexos,
mayores de 18 afios, y que firmaron la carta de con-
sentimiento informado. Se eligi¢ la Facultad de Medi-
cina para este estudio, debido a que esta fue una de
las escuelas que mayor participacion tuvo en estudios
previos'®2 y solo se considerd a los alumnos de los
primeros cuatro semestres, ya que esto facilitaba el
seguimiento a los alumnos.

Se evalud el nivel de conocimientos de los participan-
tes sobre el VPH y VHS-2, asi como el comportamiento
sexual, tanto antes como después de la intervencion
informativa, mediante el empleo de un cuestionario
autoaplicado, el cual fue validado previamente'®.

Intervencion

La intervencion se realizé por medio de dos folletos
informativos, uno sobre VHS-2 y el otro sobre VPH
(Anexos 1y 2). La elaboracién de los folletos se rea-
lizd en el Instituto Nacional de Salud Publica (INSP).
Cada folleto tiene dos secciones, una con informacion
cientifica especifica como: qué es el virus, como se
contrae, sintomas, complicaciones, diagnéstico, trata-
miento y prevencion; en la segunda seccion se incluyo
informacidn sobre la prevalencia obtenida en estudios
previos en la misma universidad, indicando los princi-
pales comportamientos sexuales de riesgo asociados
a cada una de las ITS virales, lo cual es relevante pues
representa informacion generada en la misma univer-
sidad™®°, Los folletos fueron validados con el apoyo
de un panel de expertos del INSP, posteriormente se
expusieron a dos grupos focales mixtos de seis indi-
viduos cada uno, y finalmente se aplicaron en un
piloto a 20 estudiantes de manera individual.

La intervencion consistié en tres etapas. La primera
se realiz6 en marzo de 2006, la cual incluyo el empleo
del cuestionario autoaplicado, asi como la entrega de
los folletos informativos a cada uno de los participantes,
una vez que terminaron de contestar el cuestionario. La
segunda etapa se realizd 4 meses después, y consistio
en la entrega de los mismos dos folletos a cada uno de
los alumnos en sus salones de clase. La tercera etapa
se realiz6 en octubre-noviembre de 2006, la cual con-
sistio en la administracion del cuestionario autoapli-
cado, similar al de la primera etapa, y la aplicaciéon de
un cuestionario para evaluar la percepcion del folleto.

indice de conocimientos

Para la construccion del indice de conocimientos,
tanto para VHS-2 como para VPH, se tomaron en cuenta

las seis preguntas abiertas correspondientes a cada
una de las ITS en cuestion. Se recodificé a partir de
la respuesta de cada pregunta, se le asignaron dos
puntos a aquellas respuestas que se contestaron co-
rrectamente y un punto a aquellas respuestas que
aunque incompletas estaban correctas. Las respues-
tas correctas se calificaron segun la informacién plas-
mada en los folletos informativos que se le entregd a
cada uno de los participantes. El maximo de puntos
qgue cada participante podia obtener fue 12, cuando
todas las respuestas eran correctas, y el minimo fue
0, cuando no respondieron correctamente a ninguna
pregunta.

El indice se codificéd en conocimiento bajo (0-3 pun-
tos), conocimiento medio (4-8 puntos) y conocimiento
alto (9-12 puntos). Para el andlisis multivariado se
construy6 un segundo indice con solo dos categorias,
una de nivel bajo y otra de nivel medio/alto.

Analisis estadistico

La descripcion de la poblacion se realizé mediante
un andlisis de medidas de tendencia central para las
variables cuantitativas, y para cualitativas un analisis
de frecuencias simples. Posteriormente se efectu6 un
analisis bivariado comparando las diferentes variables
en relacion con el conocimiento sobre VPH/VHS-2, con
un especial interés en comparar el grupo control (an-
tes) y el grupo de intervencion (después), con el fin
de buscar posibles asociaciones significativas.

Posteriormente se realiz6 otro andlisis bivariado con
la variable dependiente de percepcion de riesgo, para
finalmente obtener razén de momios (RM) mediante un
analisis multivariado de regresion logistica, utilizando
un procedimiento saturado con eliminacion progresiva
(backward). La RM se corrigié mediante el método de
Zhang, para no sobrestimar la magnitud de la asocia-
cion®. Para el andlisis estadistico se utilizo el programa
SPSS version 13.0, con intervalos de confianza al 95%.

Resultados

En el estudio participaron un total de 182 estudiantes
al inicio de la intervencion, los cuales firmaron la carta
de consentimiento informado y contestaron el cuestio-
nario autoaplicado. Ocho meses después, en la evalua-
cién final de la intervencion, solo continuaron 127 estu-
diantes (69% de la muestra inicial), los cuales se
presentaron al cuestionario postintervencion, sin embargo,
debido a que tres participantes no contestaron, para el
analisis comparativo se consideraron 124 participantes.
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Tabla 1. Caracteristicas demogréficas y de comportamiento
sexual al inicio de la intervencion en estudiantes de Medi-
cina de la UAEM

Variable n %

Sexo Hombre 67 54
Mujer 57 46

Edad 18-20 105 84.7

21 0 mas 19 156.3

Uso de drogas Alguna vez 14 11.3

Nunca 110 887
RS* Si 64 61.6
No 60 48.4
Antecedente de ITS No sé 12 9.7
No 112 90.3
Condén ultima RS* Si 43 34.7
No 21 16.9

No RSt 60 48.4

Parejas ultimos 12 meses 2y mas 17 13.7

1 47 37.9
No RS 60 48.4
Parejas mismo sexo Si 8 6.5
No 56 452
No RS 60 48.4
Parejas ocasionales Si 7 5.6
No 57 46.0
No RS 60 48.4
Parejas concurrentes Si 8 6.5
No 56 452
No RS 60 48.4
Percepcion de riesgo de No 54 435

contagio Es posible 70 56.5

*Uso de conddn en la dltima RS.
No han tenido RS.
*Relaciones sexuales

En la tabla 1 se muestran las caracteristicas gene-
rales de la poblacion de estudio, asi como de su com-
portamiento sexual. La mayoria de los participantes
tenian entre 18-21 anos de edad, siendo 54% hombres
y 46% mujeres. Al inicio de la intervencion el 61.6%
de los participantes ya habia iniciado su vida sexual.
Cabe sefialar que solo el 20% reportd haber usado
conddn en su Ultima RS, mientras que el 56% de los
participantes se consideraba con cierta posibilidad de
contagio de alguna ITS.

En cuanto al indice de conocimientos de las ITS, se
observo que los alumnos tuvieron un mayor conoci-
miento sobre VPH comparado con VHS-2 en los tres
niveles del indice de conocimientos (bajo, medio o alto:

p < 0.001, p = 0.020 y p < 0.001, respectivamente).
Los resultados mostraron (Fig. 1) que, al inicio de la
intervencion, el 41% de la poblacion tuvo un indice de
conocimiento alto acerca del VPH, y, como se espe-
raba, la proporcion de estudiantes con este indice de
conocimientos se incrementd al final de la misma,
disminuyendo la proporcion de estudiantes con in-
dice de conocimiento bajo y medio, sin embargo
los resultados no son estadisticamente significativos
(p =0.314,p =0.597 y p = 0.161, respectivamente). Por
otra parte, al inicio de la intervencion solo el 8.1% de
los estudiantes tenfan un indice de conocimiento alto
de VHS-2 (Fig. 2), y este permaneci6 sin cambio al
final de la intervencion, sin embargo cabe resaltar que,
del 54% que tenfan un indice bajo, se disminuy¢ al
42.7%, mientras que se incrementd la proporcion de
estudiantes con indice de conocimientos medios de
VHS-2 al final de la intervencion (37.1 antes vs 49.2%
después); este resultado fue marginalmente significa-
tivo (p = 0.072).

En relacion con el conocimiento de VPH con las
diferentes caracteristicas (Tabla 2), las mujeres tuvie-
ron un mayor conocimiento de VPH, asi como los
estudiantes de 21 afios 0 mayores, ademas de aque-
llos que no usaron preservativos en su Ultima RS y, de
manera marginal, los estudiantes que mencionaron no
tener parejas ocasionales durante el dltimo afio. La
intervencion aument6 en poco mas del 5% la propor-
cion de estudiantes con un conocimiento medio o alto
de VPH, aunque este dato no fue estadisticamente
significativo (p = 0.240).

En lo que se refiere al VHS-2 (Tabla 2), los resultados
indican que la intervencion aumenté la proporcion de
estudiantes con conocimiento medio/alto de VHS-2 en
aproximadamente un 12% (p = 0.057), siendo margi-
nalmente significativo. Los estudiantes de mayor edad
tuvieron mejores conocimientos sobre esta ITS, asf
como aquellos que ya habian iniciado su vida sexual;
de manera significativa, los que no usaron condén en
su Ultima RS, asf como aquellos que se perciben en
riesgo de contagio, tuvieron mas conocimientos sobre
VHS-2 (p = 0.0385y p = 0.017, respectivamente).

Finalmente, el andlisis multivariado de percepcion de
riesgo por parte de los estudiantes mostré (Tabla 3)
un incremento en la proporciéon de universitarios que
se perciben en riesgo después de la intervencion,
aunque de manera marginal (p = 0.067). Esta percep-
cién fue mayor en hombres (p < 0.001), asi como en
los universitarios con antecedentes de ITS. La percep-
cion de riesgo de contagio estuvo asociada a algunas
conductas sexuales consideradas de riesgo como el
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Figura 1. indice de conocimientos de VPH antes y después de la intervencidn.

no uso de condon, tener dos 0 mas parejas en 10s
ultimos 12 meses, parejas del mismo sexo, parejas
ocasionales y parejas concurrentes, pero al incluirlas
en el modelo final solo el nimero de parejas sexuales
se considerd asociado a la percepcion de riesgo. En
cuanto al indice de conocimientos y la percepcién de
riesgo, se observé que los estudiantes con indice me-
dio/alto de VHS-2 se perciben con mayor riesgo de
contagio (p = 0.017), pero en el modelo final se en-
contré una asociacion con el conocimiento sobre VPH
(p = 0.104).
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Discusion

En el presente trabajo se realizd una intervencion
informativa en estudiantes de la Facultad de Medicina
de la UAEM. Cabe mencionar que la intervencion tiene
como antecedentes los estudios realizados en varias
facultades de la UAEM, incluyendo la de Medicina, don-
de se encontr6 que las ITS con mayor prevalencia entre
los universitarios eran VPH y VHS-2, por lo que la inter-
vencion se realizd enfocandose en esas dos ITS'820,
Ademas, la informacién sobre los comportamientos de
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Figura 2. indice de conocimientos de VHS-2 antes y después de la intervencion.
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Tabla 2. Analisis bivariado del indice de conocimientos sobre VPH y VHS-2 en los estudiantes de Medicina de la UAEM

Variable VPHS (%) p VHS-28

Intervencion Antes 79.8 0.240 45.2 0.057
Después 85.5 57.3

Sexo Hombre 76.9 0.009* 50.7 0.874
Mujer 89.5 51.8

Edad 18-20 79.4 0.010* 47.9 0.051
21 0o méas 94.4 63.0

Uso de drogas Alguna vez 75.0 0.256 429 0.348
Nunca 83.6 52.3

RS* Si 85.1 0.276 56.7 0.060
No 79.8 44.7

Antecedente de ITS No sé 88.9 0.365 66.7 0.089
No 81.9 49.3

Condon ultima relacion® Si 78.4 0.010* 51.1 0.035*
No 97.8 67.4
No RS 79.8 44.7

Parejas ultimos 12 meses 2 0 més 77.4 0.242 48.4 0.097
1 87.4 59.2
No RS 79.8 44.7

Parejas mismo sexo Si 93.8 0.343 68.8 0.101
No 83.9 55.1
No RS 79.8 44.7

Parejas ocasionales Si 66.7 0.075 60.0 0.164
No 87.4 56.3
No RS 79.8 44.7

Parejas concurrentes Si 80.0 0.475 60.0 0.164
No 85.7 56.3
No RS 79.8 44.7

Percepcion de riesgo de contagio No 7.7 0.104 415 0.017*
Es posible 85.7 571

SSe muestra la proporcion de estudiantes con indice de conocimientos medio/alto.
*Estadisticamente significativo.

*Relaciones sexuales

SUso de condon en la dltima RS.

riesgo incluida en los folletos fue derivada de los es-
tudios en esa poblacion, por lo que se esperaba una
mayor identificacion por parte de los estudiantes que
participaron en la intervencion. En ese sentido, este es
el primer estudio, del que se tenga conocimiento en
México, en el que la intervencion se basé en la infor-
macion generada previamente sobre ITS en una po-
blaciéon similar a la poblacion blanco de la interven-
cion. Esto es muy importante, ya que la dinamica de
transmision de las ITS y las conductas de riesgo de-
penden en gran medida de la poblacion en cuestion,
y considerar las necesidades especificas y sus propios

factores de riesgo puede ser relevante al aplicar inter-
venciones en los jovenes.

Los resultados mostraron que, entre los estudiantes
de la Facultad de Medicina de la UAEM, hubo un
mayor conocimiento sobre VPH que sobre VHS-2, pro-
bablemente debido a que el VPH es una infeccion mas
conocida en nuestra sociedad, sobre todo desde el
afio 2006, con la aparicién de las vacunas recombi-
nantes de particulas similares al virus contra la infec-
cion por VPH?"28y |a promocion mas abierta de dichas
vacunas por los principales medios de comunicacion
masiva. Aunado a esto, la Facultad de Medicina de la

21



22

Gaceta Médica de México. 2013;149

Tabla 3. Analisis bivariado de la percepcion de riesgo de contagio entre los estudiantes de Medicina de la UAEM

Variable Percepcion de riesgo p RM, (IC 95%)
de contagio® (% )
Medicién Después 67.7 0.067 1.2 (0.9-1.4)
Antes 56.5 1.0
Sexo Hombre 731 < 0.001* 1.4 (1.1-1.6)
Mujer 49.1 1.0
Edad 18-20 58.8 0.040*
21 0o mas 741
Uso de drogas Alguna vez 71.4 0.280
Nunca 60.9
RS* Si 79.1 < 0.001*
No 421
Antecedente de ITS No sé 96.3 < 0.001* 1.6 (1.1-1.7)*
No 57.9 1.0
Condon Ultima relacion$ Si 78.4 < 0.001*
No 80.4
No RS 421
Parejas ultimos 12 meses 2 0 méas 90.3 < 0.001* 2.0 (1.4-2.3)*
1 75.7 1.6 (1.2-1.9)*
No RS 421 1.0
Parejas mismo sexo Si 100 < 0.001*
No 76.3
No RS 421
Parejas ocasionales Si 100 < 0.001%
No 76.5
No RS 421
Parejas concurrentes Si 93.3 < 0.001*
No 77.3
No RS 421
Conocimiento de VPH Medio/alto 64.4 0.104 1.3 (0.9-1.6)
Bajo 51.2 1.0
Conocimiento deVHS-2 Medio/alto 69.3 0.017*
Bajo 54.4

RM,: razén de momios ajustada por medicién, sexo, antecedentes de ITS, parejas dltimos 12 meses y conocimientos de VPH.

*Estadisticamente significativo.

*Percepcion de riesgo de contagio: porcentaje de alumnos que consideran posible contagiarse de alguna ITS.

*Relaciones sexuales
SUso de condén en la ultima RS.

UAEM se encuentra ubicada cerca del INSP, institucion
participante en los ensayos clinicos multicéntricos de
evaluacion de las vacunas contra VPH de Merck y
Glaxo; ademas, el INSP ha realizado numerosos estu-
dios sobre VPH en hombres y mujeres, incluyendo
universitarios6:18.19.27.30,

El andlisis del efecto en el nivel de conocimientos so-
bre las ITS tratadas antes y después de la intervencion

(8 meses entre antes y después) mostré un aumento
de 12% en la proporcién de estudiantes de Medicina
con conocimiento medio/alto de VHS-2 después de la
entrega de los folletos y solamente un aumento de 6%
del nivel de conocimientos medio/alto sobre VPH. Des-
taca un aumento mayor en cuanto a los conocimientos
de VHS-2 debido a que es una ITS a la cual no se le ha
dado demasiada importancia, y, por lo tanto, muchos



A. Herrera-Ortiz, et al.: Conocimiento de ITS y riesgo de contagio

de los alumnos conocieron sobre esta ITS con la en-
trega del folleto. El ligero aumento o mejoria en los
conocimientos sobre VPH por parte de los estudiantes
se debid basicamente a que antes de la intervencion
la proporcién de estudiantes con pocos conocimientos
sobre VPH era baja (20%), por lo que el efecto de la
intervencion fue menor, asi como no significativo. Sin
embargo, un estudio recientemente publicado, realiza-
do en la UAEM en la misma temporalidad que el pre-
sente (afio 2006), mostré que, efectivamente, los nive-
les de conocimiento de los estudiantes de la UAEM
sobre el VPH es relativamente alto cuando se compa-
ra con estudios realizados en otras poblaciones®’.
Cabe mencionar que en sus resultados los estudiantes
del area de Ciencias de la Salud son los que tienen
un conocimiento mayor acerca del VPH, lo cual con-
cuerda con otros estudios realizados en estudiantes
universitarios en otras regiones del mundo®'-%, por lo
que no es sorprendente que hayamos encontrado al-
tos niveles de conocimientos de VPH en los estudian-
tes de Medicina y, por lo tanto, el impacto de la inter-
vencion sea moderado. En algunos estudios se ha
sugerido que los estudiantes universitarios adquirieron
los conocimientos de VPH después de ingresar a la
universidad, pues los alumnos de los grados mas
avanzados son los que tuvieron los niveles mas altos®?,
lo cual contrasta con nuestros resultados, ya que aqui
se incluyeron solamente alumnos de los primeros gra-
dos (1-4 semestres) y no hubo diferencias significati-
vas cuando se compar6 con los niveles de conocimien-
tos de grados mas avanzados (datos no mostrados),
reforzando la idea de la influencia de la introduccion de
la vacuna contra el VPH y la publicidad dada a esta,
en los niveles de conocimiento del VPH entre los
estudiantes. Otro dato que fortalece esta idea es el
hecho de que estudios realizados previamente a la
introduccion de la vacuna muestran proporciones
més bajas de alumnos de licenciatura con conocimien-
tos de VPH3+36,

Otro hallazgo relevante del presente estudio es que,
al evaluar la posibilidad de contagiarse de una ITS por
parte de los estudiantes de Medicina, se encontr6 que,
después de la intervencion, un 10% més de los jove-
nes se percibid con riesgo de contagio que al inicio
de la intervencion; esta percepcion se asocié con el
incremento en los conocimientos sobre VPH en el mo-
delo final y con VHS-2 solo en el andlisis bivariado. Las
implicaciones que esto pudiera tener es que se espe-
rarfa que, al percibirse en riesgo, hubiera un cambio
en su comportamiento sexual, sin embargo no se ob-
servaron cambios estadisticamente significativos en

cuanto a una disminucion de conductas sexuales de
riesgo después de la intervencion, probablemente de-
bido al tamafio de muestra de los estudiantes sexual-
mente activos y del relativamente corto tiempo en que
se realizd la evaluacion.

Como dato adicional, se evalu6 (datos no mostra-
dos) la aceptacion del folleto utilizado para la interven-
cion entre los estudiantes de la Facultad de Medicina,
mediante una encuesta final donde los alumnos res-
pondieron preguntas abiertas acerca del folleto. La
informacién fue aceptada por los estudiantes, y en
muchos casos se compartié (casi el 70% de ellos o
compartieron con algun amigo o familiar). Es importan-
te el hecho de que 65% de ellos considerd que la in-
formacion le sirvi en su vida personal.

Cabe destacar que, en el presente estudio, «antes
y después», se tuvo la desventaja de no contar con
un grupo control en paralelo, para comparar aquellos
que reciben la intervencion contra aquellos que no la
reciben. Otra limitante fue la menor respuesta al final de
la intervencion, la proporcién de pérdidas fue del 30%,
la cual se debid principalmente a que algunos alumnos
dejaron de pertenecer a la Facultad de Medicina o
simplemente no consideraron pertinente volver a par-
ticipar, aunque no hubo diferencias significativas entre
los estudiantes que abandonaron el estudio y los que
finalizaron. Sin embargo es alentador que, aun des-
pués de 8 meses, hubiera estudiantes que conserva-
ban los folletos (55%, datos no mostrados) y que hu-
biera cambios en la percepcion de riesgos como
resultado de la intervencion. Finalmente, un limitante
mas fue la falta de muestras bioldgicas, por lo que no
fue posible el analisis de prevalencia y seroprevalen-
cia de VPH y VHS-2 antes y después de la interven-
cion, lo cual habria mostrado el posible impacto bio-
l6gico de la intervencion.

La informacion generada en el presente estudio de-
beria ser considerada para futuras intervenciones,
puesto que un incremento en la percepcion de riesgo
entre la poblacion puede mejorar la aceptacion de
medidas preventivas tales como la vacunacion. Ade-
mas, un mayor conocimiento de VPH y VHS-2 también
podria afectar a la aceptabilidad y comprensién acer-
ca de la prueba de ADN del VPH, que sigue evaluan-
dose, asf como los estudios sobre VHS-2 que se rea-
lizan. Asi mismo, un aumento de los niveles de
conocimiento de VPH podria ayudar a aumentar las
tasas de deteccion de cancer cervical en el programa
de deteccion oportuna®’.

Finalmente, puesto que los esfuerzos realizados
para la prevencion de ITS en jovenes no han dado
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los resultados esperados, la educacion sexual a edad
temprana cobra relevancia, y deberia ser la base de
cualquier programa o estrategia de prevencion, ya que
podria ayudar a los adolescentes y jévenes a comen-
zar su actividad sexual con préacticas protegidas, sien-
do una conducta constante de prevencion en su vida
futura. Ademas, es indispensable, en futuras investi-
gaciones, conocer el efecto biolégico de las estrate-
gias de intervencion. Lo ideal es que al llevar a cabo
una intervencion educativa se refleje en un cambio de
conocimiento sobre las ITS, y, como consecuencia,
haya cambio de actitud (conductas de riesgo) y se
concrete biologicamente en una disminucion en la tasa
de infeccion.
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Anexo 2. Folleto informativo VHS-2.
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Resumen

Objetivo: determinar el efecto de cohorte de nacimiento sobre la fluorosis dental en escolares nacidos alrededor del
periodo de instauracion del Programa Nacional de Fluoruracion de la Sal Doméstica. Material y métodos: en un
estudio transversal se examinaron 1,644 escolares de 6-13 afios de edad de Campeche, México, nacidos entre 1985-1992.
La fluorosis dental se evalué con el indice de Dean en la denticion permanente. Se utilizaron cuestionarios para deter-
minar una serie de variables sociodemogrdficas y socioecondmicas. En el andlisis estadistico se empled regresion
logistica. Resultados: /a prevalencia de fluorosis dental fue 15.5%. En el modelo multivariado observamos asociadas
a la fluorosis dental el mayor tamafio de la familia (razén de momios [RM]: 0.91; intervalo de confianza [IC] 95%: 0.84-0.99)
y el sexo femenino (RM: 0.74; IC 95%: 0.57-0.98). Ademas, utilizando a la cohorte de 1985 como grupo de comparacion,
en las cohortes nacidas entre 1989-1992 el riesgo de presentar fluorosis dental (p < 0.05) se incrementd hasta en casi
cuatro veces. Conclusion: la prevalencia de fluorosis fue baja en comparacién con otros estudios en México. En esta
comunidad sin niveles apreciables de fluoruro en el agua se observé que la posibilidad de presentar fluorosis dental
se incrementd cuando las ventanas de susceptibilidad de las cohortes de nacimiento se encontraban mas cerca del
inicio cronoldgico del programa nacional de fluoruracion de la sal —-primordialmente después de 1991.

PALABRAS CLAVE: Salud bucal. Fluorosis dental. Escolares. México.

Abstract

Objective: to determine the effect of birth cohort on dental fluorosis in Mexican schoolchildren during the implementation
of the national program to fluoridate domestic salt. Material and methods: in a cross-sectional study we examined
1,644 schoolchildren 6-13 years old born between 1985-1992 in Campeche, México; a community where there is
negligible naturally available fluoride in water supplies. Dental fluorosis was assessed with the Dean’s index in the
permanent dentition. Questionnaires were used to identify diverse socio-demographic and socio-economic variables. In
the statistical analysis logistic regression was used. Results: the prevalence of fluorosis was 15.5%. In the multivariate model,
we observed fluorosis was associated with larger family sizes (OR: 0.91; 95% Cl: 0.84-0.99) and female sex (OR: 0.74; 95%
Cl: 0.57-0.98). Furthermore, using the cohort of 1985 as a comparison group, no significant dental fluorosis differences
were found with those born between 1986-1987; in contrast, in the cohorts born between 1989-1992 the risk of dental
fluorosis increased by almost four times (p < 0.05). Conclusion: the prevalence of fluorosis was low compared
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to other studies in Mexico. In this community with negligible fluoride in water supplies the likelihood of dental fluorosis
increased as the windows of susceptibility in birth cohorts were closer to the chronologic beginning of the national
domestic salt fluoridation program in 1991. This trend was more apparent after 1991.

KEY WORDS: Oral health. Dental fluorosis. Schoolchildren. Mexico.

|ntroducci6n

La caries dental es el principal problema de salud
publica bucal en México entre diversos grupos pobla-
cionales’. En las Ultimas décadas alrededor del mundo
se ha observado que, tanto en paises desarrollados
como en vias de desarrollo, la prevalencia e incidencia
manifiesta una tendencia a la reduccion'. Diversos
autores han propuesto que este evento puede ser
atribuido en parte al uso generalizado del fluoruro, el
cual fue introducido en la odontologia desde hace ya
70 afios®. A través de la adicion de fluoruro en el su-
ministro publico de agua, la sal de mesa, los geles
y colutorios para uso tépico, los barnices de fldor,
los dentifricos y/o los materiales de restauracion, se
ha demostrado cientificamente su efectividad en la
prevencion de la caries dental”. El fldor (en cantida-
des modestas, 0.7-1.2 ppm), incorporado al orga-
nismo a través de suplementos o de forma natural,
ha mostrado tener un efecto positivo en la salud hu-
mana; previene, o disminuye, el incremento de la ca-
ries dental®™®. Sin embargo, en areas donde la con-
centracion natural de fluoruros es superior al nivel
optimo como para el control de caries dental, asi
como en otras circunstancias en las que hay sobreex-
posicion por el uso indiscriminado de fluoruros, se
presentan alteraciones en el organismo®''. Entre ellas,
la fluorosis dental.

La fluorosis dental es un defecto irreversible en la
formacion del esmalte que resulta de la ingestion ex-
cesiva a largo plazo de fluoruros durante la etapa de
la amelogénesis. Aunque la ingestion de fluoruros en-
tre los 15-30 meses de edad se puede considerar un
periodo «critico» para el desarrollo de fluorosis en los
dientes permanentes estéticamente importantes (inci-
sivos maxilares), el consumo a edades mas tempranas
también puede ser causa de preocupacion'?: durante
todo el periodo de amelogénesis los dientes pueden
ser vulnerables a los efectos del fluoruro, por lo que el
riesgo de fluorosis esta més cercanamente relacionado
con la exposicion al fluoruro total acumulado durante
el desarrollo de la denticién, que con aquella exposi-
cién limitada a periodos especificos «mas criticos». La

apariencia clinica de la fluorosis puede ir desde man-
chas de color blanguecino hasta un café oscuro, o
incluso llegar a la pérdida de continuidad del esmalte,
de acuerdo con la severidad. La fluorosis de los dientes
primarios es menos comun y mas leve que la de los
dientes permanentes’s.

Los aspectos epidemioldgicos de la fluorosis dental,
en cuanto a prevalencia, tienen una variabilidad con-
siderable alrededor del mundo. Esto es dependiente
de diversas variables, incluida la diferencia en los in-
dices de fluorosis empleados y las concentraciones de
fluoruro en las comunidades, observandose variacio-
nes aun dentro de paises' ™. Con relacion a México
se ha encontrado que las cifras varian de acuerdo con
la region donde se haya realizado el estudio. Los es-
tudios se han llevado a cabo principalmente en la re-
gion norte y centro del pais. La prevalencia de fluoro-
sis reportada se encuentra entre 30-100% en las
areas donde el agua es naturalmente fluorurada, y de
52-82% en las areas donde no existe fluoruro en agua
y se utiliza sal fluorurada'.

La mayoria de los estudios realizados en México han
sido de naturaleza descriptiva, donde se reporta la
prevalencia del evento. Pocas investigaciones han in-
cluido, ademés de las variables de exposicién a fluo-
ruros, otras variables sociodemogréficas y socioeco-
némicas asociadas a la fluorosis dental. Por ejemplo,
Beltran, et al.” observaron que, ademas de las diver-
sas variables de exposicién a fluoruros estudiadas, la
escolaridad de la madre estuvo asociada a la preva-
lencia de fluorosis dental en su modelo multivariado.
Por su parte, Pontigo, et al.”® encontré en su anélisis
de regresion que la mejor posicion socioeconémica es
un factor de riesgo para fluorosis, lo mismo para los
que tienen seguro de salud. Otros estudios, en cam-
bio, no han encontrado relacion con este tipo de va-
riables’. Por otro lado, la edad muestra resultados
consistentes; vista como edad de exposicion, se pue-
den observar cambios significativos entre los grupos.
En cambio, con relacion al sexo, no se observan dife-
rencias entre los hombres y las mujeres en cuanto a
la prevalencia de fluorosis'”'®. En otras partes del
mundo la tendencia es similar; pocos estudios inclu-
yen otras variables diferentes a fluoruros?%-23,
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El objetivo del presente estudio fue determinar el
efecto de la cohorte de nacimiento durante el periodo
de instauracion del Programa Nacional de Fluorura-
cion de la Sal Doméstica, sobre la fluorosis dental en
escolares de Campeche.

Material y métodos

La realizacién de este estudio cumplié con las es-
pecificaciones de proteccion a los participantes en
investigacion y se apeg¢ a las reglamentaciones éti-
cas en vigor en la Universidad Auténoma de Campe-
che, México. Este trabajo es parte de un proyecto mas
amplio donde se midieron diversos indicadores rela-
cionados con la salud bucal de los escolares de
Campeche. Algunos aspectos y detalles metodolo-
gicos han sido publicados previamente sobre utili-
zacion de servicios de salud bucal®, caries dental
y factores asociados en ambas denticiones®®, pérdi-
da de primeros molares permanentes®®, comparacion
de indicadores de desigualdad socioeconémica y ca-
ries dental?”, combinacién de indicadores de higiene
bucal y factores asociados?® y defectos de desarrollo
del esmalte en denticiones permanente® y primaria.
En el articulo presente se reporta la prevalencia de
fluorosis dental.

Poblacion, muestra y diseno del estudio

El Estado de Campeche participa en el Programa
Nacional de Fluoruracion de la Sal que oficialmente
inicié en 1991, y de acuerdo con la Asociacién Mexi-
cana de la Industria Salinera y la Secretaria de Salud
se distribuye sal yodada-fluorurada en todos los mu-
nicipios. Esta es una comunidad en México donde no
existen cantidades significativas de fluoruros en el
agua potable®!. Se realizd un estudio epidemiolégico
con disefio transversal en nifios que asistian a siete
escuelas primarias publicas. Las madres de los nifios
fueron contactadas e informadas en una carta sobre
el disefio del examen bucal que se planeaba realizar
a sus hijos, a la vez que, en caso de aceptar formar
parte en el estudio, se requeria la firma de una carta
de consentimiento informado. Los nifios fueron exclui-
dos del estudio por alguna de las siguientes razones:
a) tenian menos de 6 afios y mas de 13 afios de edad;
b) tenian alguna enfermedad que comprometiera la
cavidad bucal; c) rehusaron practicarse el examen
bucal, y d) tuvieron aparatologia ortoddncica fija. Des-
pués de aplicados los criterios de inclusion y exclu-
sion, la muestra final fue 1,644 nifios.

Recoleccion de los datos y variables
del estudio

Los exdmenes bucales de los nifios fueron conduci-
dos siguiendo los criterios estandarizados y mundial-
mente aceptados por la Organizacion Mundial de la
Salud, por tres examinadores previamente capacita-
dos y estandarizados (k > 0.85) en los criterios em-
pleados. Un cuestionario que contenfa diversas pre-
guntas sociodemograficas y socioecondémicas fue
dirigido a las madres de los nifios. Las variables inde-
pendientes incluidas en este estudio fueron: sexo,
edad, tamafio de la familia, patrones de atencién den-
tal del nifio, asf como ocupacion y escolaridad de la
madre y del padre. Igualmente, se incluy6 la frecuen-
cia de cepillado como variable de exposicion a fluoru-
ros debido al uso de pasta dental, la cual fue catego-
rizada como 0 = menos de 1/diay 1 = al menos 1/dia.

La variable dependiente fue la fluorosis dental, co-
dificada de acuerdo con el indice de Dean modificado
y diferenciada de otros tipos de opacidades®. La ins-
peccion bucodental se llevé a cabo utilizando luz de
dia, explorador y espejo del numero cinco, previa re-
mocién de la placa dentobacteriana con cepillado
dental. En el examen se incluyeron todos los dientes
permanentes que presentaban al menos 50% de la
corona clinica erupcionada. Los escolares fueron exa-
minados dentro de las instalaciones de cada institu-
cién educativa, evitando en lo posible interferir con las
actividades educativas propias de los escolares inclui-
dos en este estudio.

La posiciéon socioeconomica (PSE) se asigné de
acuerdo con la escolaridad (en afos) y ocupacion
de ambos padres, que son variables socioeconomi-
cas clésicas que determinan la PSE. Para asignar
PSE a un grupo se empled la metodologia de anélisis
de componentes principales, conocida como correla-
cién policdrica®, la cual permite incorporar variables
categdricas donde se generaron dos indicadores: una
para la escolaridad de los padres y otra para su ocu-
pacion. Con las variables generadas se explicaron el
70.9 y 56.8% de la variabilidad, respectivamente. Se
calcularon terciles para las variables generadas, en
que el primero se referia al grupo con peor posicion
socioeconémica y el ultimo al grupo con mejor posi-
cion socioecondmica.

Analisis estadistico

La variable dependiente fue la presencia de fluorosis
dental en cualquiera de sus grados de severidad, la
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Tabla 1. Distribucion de las variables independientes a través de los sujetos con y sin fluorosis

Variable Todos Sin fluorosis Con fluorosis p
Media + DE Media + DE Media + DE
Edad 9.06 + 2.02 9.16 + 2.03 8.51+1.89 0.0000*
Escolaridad del padre 7.00 + 4.10 6.92 + 4.07 7.42 + 4.22 0.1234*
Escolaridad de la madre 6.46 + 3.67 6.43 + 3.64 6.64 + 3.86 0.3887*
Numero de hijos en la familia 3.65 £ 1.83 3.71 £ 186 3.30 £ 1.62 0.0005*
N (%) N (%) N (%)

Sexo

Hombres 836 (50.9) 694 (83.0) 142 (17.0)

Mujeres 808 (49.1) 696 (86.1) 112 (13.9) 0.080%
Cepillado dental

Menos de 1/dia 826 (50.2) 709 (85.8) 117 (14.2)

Al menos 1/dia 818 (49.8) 681 (83.3) 137 (16.7) 0.147t
Uso de servicios de salud bucal

No en el ultimo afio 884 (53.8) 745 (84.3) 139 (15.7)

Si, al menos una vez 760 (46.2) 645 (84.9) 115 (15.1) 0.7401
PSE (escolaridad)

1.°" tercil 549 (33.4) 465 (84.7) 84 (15.3)

2.0 tercil 560 (34.1) 483 (86.3) 77 (13.7)

3.8 tercil 535 (32.5) 442 (82.6) 93 (17.4) 0.249f
PSE (ocupacion)

1.°" tercil 679 (41.3) 578 (85.1) 101 (14.9)

2.°tercil 428 (26.0) 360 (84.1) 68 (15.9)

3. tercil 537 (32.7) 452 (84.2) 85 (15.8) 0.863"

DE: desviacién estandar.
*Mann-Whitney.
2.

cual fue categorizada en O = sujeto que no presentd
evidencia de fluorosis dental, y 1 = sujeto que pre-
sento fluorosis dental. Se realizd un anélisis univaria-
do donde se reportaron las medidas de tendencia
central y de dispersion para las variables cuantitati-
vas, y porcentajes y frecuencias para las variables
cualitativas.

En el andlisis bivariado se emplearon pruebas de
Mann-Whitney y ¥® de acuerdo con las variables a
contrastar. Finalmente, conformamos un modelo multi-
variado de regresion logistica binaria con el propdésito
de calcular la fuerza de asociacion entre las variables
independientes vy la fluorosis dental; esta fue expresa-
da como RM con sus IC al 95%, reportandose igual-
mente los valores de p. Con la finalidad de controlar
la confusion en el modelo final, se incluyeron las
variables que en el andlisis bivariado tuvieron un va-
lor de p inferior a 0.25%. Se realizé el andlisis del
factor de inflacion de la varianza (VIF) con el propdésito

de detectar y evitar la multicolinealidad entre las va-
riables independientes. El ajuste del modelo se realiz6
con la prueba de bondad de ajuste de Pearson, usando
un punto de corte de p superior a 0.10 para considerar
un ajuste adecuado. El andlisis se realizd utilizando el
programa estadistico STATA 9.0.

Resultados
Resultados descriptivos y bivariados

La tasa de respuesta fue superior al 90%. Un total
de 1,644 escolares fueron incluidos en el estudio. En
la tabla 1 se pueden observar los resultados descrip-
tivos. El promedio de edad fue 9.06 + 2.02 afios;
50.9% fueron hombres. La escolaridad del padre fue
mayor que en las madres. De acuerdo con el reporte
de la madre, casi el 50% de los nifios acudié al den-
tista al menos una vez durante el afio previo al estudio.
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Tabla 2. Modelo multivariado de regresion logistica para fluorosis dental

RM cruda (IC 95%) RM ajustada (IC 95%) p

Numero de hijos 0.87 (0.80-0.94) 0.91 (0.84-0.99) 0.044
Sexo

Hombres 1* 17

Mujeres 0.79 (0.60-1.03) 0.74 (0.57-0.98) 0.035
Cohorte

Cohorte 1985 1* 1*

Cohorte 1986 1.51 (0.51-4.46) 1.48 (0.50-4.39) 0.479

Cohorte 1987 1.89 (0.70-5.10) 1.91 (0.70-5.17) 0.204

Cohorte 1988 1.91 (0.72-5.09) 1.94 (0.72-5.22) 0.189

Cohorte 1989 3.50 (1.35-9.09) 3.43 (1.30-8.99) 0.012

Cohorte 1990 3.07 (1.16-8.12) 2.92 (1.09-7.80) 0.033

Cohorte 1991 3.14 (1.20-8.26) 3.09 (1.16-8.21) 0.024

Cohorte 1992 4.17 (1.59-10.91) 3.99 (1.50-10.59) 0.005

Nota: la razén de momios est4 ajustada por las variables contenidas en la tabla ademéas de la frecuencia de cepillado dental y la PSE (escolaridad).

Prueba de bondad de ajuste, Pearson %2 (8) = 7.61; p = 0.4723.
*Categoria de referencia.

La prevalencia total de fluorosis dental fue 15.5%
(IC 95%: 13.7-17.2).

En la misma tabla 1 se muestra la distribucion de las
variables independientes en los sujetos con y sin fluo-
rosis dental. La edad fue mayor entre los que no tu-
vieron fluorosis que entre los que presentaron fluorosis
(p < 0.0001). La escolaridad, tanto del padre como de
la madre, fue similar entre los grupos sin fluorosis y
con fluorosis (p > 0.05). El promedio del tamafio de la
familia fue mayor entre los que no presentaron fluoro-
sis (p < 0.001). No se observo diferencia estadistica-
mente significativa (p > 0.05) en la prevalencia de
fluorosis por sexo, frecuencia de cepillado dental, uso
de servicios de salud bucal, asi como en las dos va-
riables de PSE (calculadas mediante escolaridad u
ocupacion de los padres).

La figura 1 presenta los resultados crudos del ana-
lisis de la prevalencia de fluorosis dental a través de
las diferentes cohortes examinadas. Utilizando como
referencia la cohorte que nacié en 1985, no hubo di-
ferencia en la posibilidad de presentar fluorosis dental
con las cohortes de 1986, 1987 y 1988. Sin embargo,
para las cohortes nacidas en 1989, 1990, 1991 y 1992
observamos razones de momios superiores a 3, indi-
cando que la posibilidad de presentar fluorosis fue
mayor en estas Ultimas cohortes que en la de 1985.

Modelo multivariado

En la tabla 2 se muestran los resultados del modelo
multivariado de regresion logistica. Cuanto mayor fue

el tamafo de la familia (medido a través del nimero
de hijos), los momios de presentar fluorosis disminu-
yeron (RM: 0.91; IC 95%: 0.84-0.99). Entre las mujeres
la posibilidad de presentar fluorosis fue menor que
entre los hombres (RM: 0.74; 1C 95%: 0.57-0.98). Por
otro lado, utilizando a la cohorte de 1985 como grupo
de comparacion, no se observaron diferencias signifi-
cativas con las nacidas entre 1986-1987. En contrapo-
sicién, con las cohortes nacidas entre 1989-1992, el
riesgo de presentar fluorosis dental se incremento
hasta en casi cuatro veces (p < 0.05).

Discusion

Este estudio se propuso identificar si existia alguna
relacion entre el afio de nacimiento (cohorte de na-
cimiento o edad de inicio de la exposicion) y el inicio
del Programa Nacional de Fluoruracion de la Sal
Domeéstica en una comunidad de México donde no
existe agua naturalmente fluorurada. Observamos
que, cuanto mas expuestos al programa estuvieron
los escolares, la prevalencia de fluorosis aumentaba.
La comparacion de la prevalencia de fluorosis entre
este estudio y otros trabajos se torna un poco com-
plicada dadas las caracteristicas donde fueron rea-
lizadas asi como las diferencias metodolégicas. Por
ejemplo: a) el indice de fluorosis empleado y la de-
finicion de caso; b) los niveles de fluoruros presentes
en el agua de beber; ¢) los programas masivos de
fluoruracion de salud publica; d) caracteristicas geo-
gréficas como la altitud de las comunidades, o incluso
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e) la evaluaciéon parcial o completa de los dientes
presentes en boca®.

La fluorosis dental es un problema de salud publica
bucal en algunos estados de México donde existen
altas concentraciones de fluoruro en el agua y se pre-
senta de forma endémica, aunque también se esta
presentando en localidades donde no se tiene agua
fluorurada naturalmente'®. Por otra parte, la importan-
cia de este problema radica también en el impacto
que tiene a nivel individual con varios aspectos de la
vida, como ha sido comprobado en poblacion mexica-
na%. En otros estudios se ha observado que los ado-
lescentes tienen objeciones estéticas sobre los grados
méas severos de fluorosis dental, o que podria reper-
cutir en situaciones sociales o psicologicas®-. La
prevalencia observada en este estudio (15.5%) fue
inferior a la reportada en otras partes de Latinoaméri-
ca y México. En Brasil, se han reportado prevalencias
entre 8-80%%. En Colombia, donde existe un progra-
ma similar, la prevalencia de fluorosis reportada es de
alrededor de 60 y 80%*"#2. Sin embargo, para Vene-
zuela, donde también existe un programa de fluorura-
cion de la sal desde 1995 (ademas de fluoruro presen-
te en agua de 0.13-1.58 ppm), la prevalencia de
fluorosis fue de 16.6%, lo cual es similar a la encontrada
en este reporte*®. Con relacion a México, en el Estado de
México, en un estudio que incluy6 455 nifios de 6-13 afios
de edad, se observd una prevalencia de 73.4%*. En
comunidades donde existe presencia de fluoruros en
el agua, algunos autores han reportado prevalencias
de 59.2% en nifios de 6-15 afios de edad en Gua-
najuato®. En Hidalgo, la prevalencia de fluorosis fue
cercana al 100%; el contenido de fluoruro en agua
esta muy por arriba del necesario para prevenir la
caries dental'®46, Pero, de forma general, la prevalen-
cia de fluorosis en México varia entre 30-100% en las
areas donde el agua es naturalmente fluorurada, y de
52-82% en las areas donde no existe fluoruro en agua
y se utiliza sal fluorurada'®. De igual forma, en la mis-
ma comunidad (Campeche) donde se realizd el pre-
sente estudio, una investigacion mostré una prevalen-
cia de fluorosis de 56.3% en nifios de 6-9 afios de
edad'. Por su parte, Vallgjos, et al.’ encontraron un
porcentaje de fluorosis dental de 51.9% en su estudio
realizado en nifios de 6-12 afios de edad. Dentro de
una misma comunidad los resultados pueden ser varia-
bles, lo que puede estar influenciado por aspectos so-
cioecondmicos, tal como se ha demostrado al compa-
rar otros indicadores de salud en esta misma ciudad®’.

En otros estudios reportados previamente en México
por Pontigo, et al.’® y Vallejos, et al.’®, se observaron

resultados acordes en cuanto al afio en que nacieron
los sujetos, lo que fue similar a lo encontrado en el
estudio presente. Ellos reportaron que el riesgo de
presentar fluorosis se increment6 (mucho mas que en
el estudio presente) conforme los escolares estuvie-
ron mas expuestos al inicio del programa de fluoru-
racion de la sal doméstica (alrededor del afio 1991).
Un patron similar fue confirmado en nuestro estudio
(Fig. 1). Vallejos, et al.’® observaron mayor riesgo de
fluorosis en los que nacieron entre 1990-1992 que entre
los que nacieron entre 1986-1989, mientras que en el
estudio presente el riesgo fue mayor en los que nacie-
ron entre 1989-1992 que los nacidos de 1985-1988.
Hay que tener en cuenta que el programa de fluorura-
cion de la sal doméstica fue desarrollado y piloteado
durante la década de 1980 en el Estado de México;
durante esa década y habiéndose probado las venta-
jas de salud publica del programa, tuvieron lugar las
negociaciones con la industria salinera y adaptaciones
a sus sistemas de produccion. Es razonable suponer
que diferentes fabricas y sistemas de distribucién ha-
yan entrado operativamente al programa desde antes
de la fecha oficial de inicio —posiblemente tanto como
se ha demostrado que tomé varios anos después de
esta fecha para que los niveles prescritos se alcanza-
ran en algunas zonas del pafs—. En este sentido, la
vigilancia epidemiologica de los contenidos de fluoru-
ro en las diversas fuentes se vuelve necesario, al igual
que diversos aspectos en cuanto a los riesgos sanita-
rios*’. Aunque en la prevalencia de fluorosis en la co-
horte de 1989 fue mayor que en 1990 y 1991, nosotros
creemos que lo importante del estudio es que, en
general, alrededor de 1991 el riesgo de fluorosis fue
mayor que en los nifios menos expuestos (nacidos con
anterioridad).

El estudio presente encontré que en las mujeres fue
menos probable presentar fluorosis que en los hom-
bres. Diversos estudios no han encontrado diferencias
estadisticamente significativas en la prevalencia de
fluorosis dental entre hombres y mujeres®®“8. Sin em-
bargo, otros trabajos al igual que el presente si obser-
varon diferencias entre los sexos*?; los hombres son
quienes presentan mayor porcentaje de fluorosis. Es-
tas diferencias pueden deberse a mecanismos biolé-
gicos, fisiolégicos o culturales que establecen dife-
rencias entre ambos géneros, tal como ocurre con
otros eventos en salud bucal; sin embargo estos de-
beran ser caracterizados con mayor exactitud en otros
estudios®52,

En cuanto a los indicadores de posicion socioeco-
noémica, ni la escolaridad ni la ocupacion de los padres
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de fluoruracion de la s

Implementacién del programa nacional Afio y edad de las cohortes

al en México al momento de la evaluacién

1998 | 1986 | 1987 | 1988 | 1899 | 1990 | 1991 |

1992 | 1993 | 1994 [ 1995 [1996 | 1997 | 1998 |

Nacié

13 afos

Categoria de referencia 1*, prevalencia de fluorosis = 6.4%

12 afos

Prevalencia de fluorosis = 9.4%; RM = 1.51; p > 0.05
11 afos

Prevalencia de fluorosis = 11.5%; RM = 1.89; p > 0.05
10 afos

Prevalencia de fluorosis = 11.6%; RM = 1.91; p > 0.05

9 afos

Prevalencia de fluorosis = 19.3%; RM = 3.50; p < 0.05

8 afos

En negro se observa el periodo donde
los dientes estéticamente importantes

a desarrollar fluorosis (Levy; 2003).

Figura 1. Estimacion de la razén de momios (cruda) de las cohortes
nacional de fluoruracion de la sal de mesa.

resultaron significativas, que son las variables reco-
mendadas para identificar la PSE en escolares®. En
cambio, el tamafio de la familia si fue significativo; esta
es otra variable indicadora de PSE donde mayor nu-
mero de nifios en la familia implica peor PSE®*. Sin
embargo, la direccion de la asociacion fue que los
escolares de familias grandes tuvieron menor riesgo
de fluorosis. Tabari, et al.?", en Inglaterra; Maupomé,
et al.??, en Canada, y Freire, et al.?3, en Brasil, obser-
varon resultados similares. Esto puede representar una
variable proxy del nimero de afos necesarios para
dar a luz mayor numero de nifios, a diferencia de las
familias pequefias; puesto de otra manera, para que
una mujer concibiera 4-6 nifios entre 1985-1992, ne-
cesariamente tuvo que haber comenzado en afios mas
distantes —en los que no habia un programa nacional
de fluoruracion-. La otra explicacion que se le puede
dar a esta asociacion tiene que ver con el acceso
(economico) a las diferentes fuentes (tecnologias)
de fluoruro que se ha visto en México y otras partes
del mundo como factores de riesgo para presentar
fluorosis'”?2. A mayor nimero de hijos, la disponibilidad

Prevalencia de fluorosis = 17.4%; RM = 3.07 p < 0.05

7 afios

Prevalencia de fluorosis = 17,7%; RM = 3.14; p < 0.05

(incisivos) son mas susceptibles Nacié 6 anos

Prevalencia de fluorosis = 22.2%; RM = 4.17; p < 0.01

(nacidas entre 1985-1992) en el contexto de la exposicion al programa

de recursos se diluye en otros elementos (p. ej. ali-
mento, calzado, ropa, etc.) diferentes a los gastos
asociados a tratamientos preventivos de salud bucal
o compra de suplementos con fluoruro (correcta o
incorrectamente administrados).

El presente estudio tiene limitaciones que es nece-
sario tomar en cuenta en cuanto a la metodologia
empleada y que pudieran sesgar los resultados que
se presentan en el presente documento. La mas im-
portante es su disefio transversal; este permite supo-
ner cambios a través de los afos, pero, no siendo
longitudinal (para que lo fuera, varias cohortes de ni-
fios habrian de ser examinados repetidamente a lo
largo de varios afios), no permite establecer con cer-
teza relaciones causales debido a la ausencia de tem-
poralidad en las comparaciones. Sin embargo, no
cabe duda de que, en relacion con las cohortes de
nacimiento, se puede inferir una relacién causal aun a
pesar de ser un estudio de tipo transversal. Por otro
lado, al igual que la mayoria de los estudios
epidemiolégicos, se puede llegar a tener mala clasifi-
cacion del evento (sesgos de clasificacion diferencial),
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ya que existen otros defectos de desarrollo del esmal-
te, como las hipoplasias o las opacidades demarcadas
y difusas, que pueden ser confundidos con la fluorosis
dental, dando lugar a la sobrestimacion. Sin embargo,
para minimizar este sesgo se realizaron ejercicios de
estandarizacion y capacitacion previo al inicio de es-
tudio. Otra limitacion que presentan los resultados
de este trabajo es que no se registraron los grados de
fluorosis, por lo que la informacién sobre severidad no
se puede discriminar a ese nivel.

A modo de conclusiones generales podemos sefia-
lar que la prevalencia de fluorosis en estas cohortes
fue relativamente baja en comparacién de otros estu-
dios realizados en México. Tanto las mujeres como los
nifios de familias numerosas tuvieron menor riesgo de
tener fluorosis. En esta comunidad sin cantidades sig-
nificativas de fluoruros en el agua potable se observo
que la probabilidad de presentar fluorosis dental se
incrementd cuando las ventanas de susceptibilidad
de las cohortes de nacimiento se encontraban més
cerca del inicio del programa nacional de fluoruracion
de la sal -incluso antes de la fecha del comienzo
oficial-. Esto nos permite inferir que probablemente
existio un efecto «halo» en la diseminacion de fluoru-
ros conforme el programa nacional fue ganando mo-
mentum en la segunda mitad de la década de 1980,
y manifestandose mas completamente hacia 1990 y
1991 (Fig. 1).
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Estilo de vida en adultos mayores y su asociacion
con demencia
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Resumen

Introduccion: existe evidencia no concluyente acerca de la relacidn entre la actividad fisica y mental y el riesgo de
desarrollar demencia, aunque esto no ha sido evaluado en poblacion mexicana. Objetivo: analizar la asociacion entre
la realizacion de actividades fisicas y cognitivas y la presentacion de demencia, utilizando una muestra de poblacion
mexicana abierta. Materiales y métodos: se realizd un estudio transversal analitico en poblacién mexicana urbana y
rural igual o mayor de 65 afos. Se realizaron evaluaciones cognitivas para identificar sujetos con demencia y entrevistas
para conocer sus niveles de actividad fisica y cognitiva. Se realizd un andlisis de regresion logistica binario para
conocer la asociacion entre la actividad fisica y cognitiva y la presentacion de demencia. Resultados: se incluyeron
2,003 sujetos, de los cuales 180 cursaron con demencia. Al compararlos con los sujetos sin demencia, se encontré en
los primeros: mayor edad, niveles menores de educacion y mayor prevalencia de enfermedades cronicodegenerativas.
La menor participacion en actividades cognitivas se asocio a una mayor probabilidad de presentar demencia, asi
mismo los sujetos con demencia mostraron puntuaciones menores en la escala de actividad fisica. Conclusiones: este
estudio apoya la hipdtesis de asociacion entre menor actividad cognitiva y fisica y la presentacion de demencia.

PALABRAS CLAVE: Demencia. Estilo de vida. Actividad cognitiva. Actividad fisica. Epidemiologia.

Abstract

Introduction: there is evidence of a relationship between physical and cognitive activity and the development of
dementia, although this hypothesis has not been tested in Mexican population. Objective: analyze the association
between an increased participation in physical and cognitive activities and the probability of having dementia, using a
Mexican open population sample. Materials and methods: we made a cross sectional survey in open Mexican
population of residents in urban and rural areas of 65 of age and older; we performed cognitive assessments to
identify subjects with dementia, as well as questionnaires to assess the level of participation in physical and cognitive
activities. We performed a binary logistic regression analysis to establish the association between participation and
the probability of having dementia. Results: we included 2003 subjects, 180 with diagnosis of dementia. Subjects with
dementia were older, had less education and higher prevalence of some chronic diseases. The low participation in
cognitive activities was associated with a higher probability of developing dementia. Patients with dementia had
significantly lower scores on physical activity scales. Conclusions: this study supports the hypothesis of a relationship
between low cognitive and physical activity and the presentation of dementia.

KEY WORDS. Dementia. Lifestyle. Cognitive activity. Physical activity. Epidemiology.
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|ntroducci6n

Aunque la etimologia nos proporciona una clave
indiscutible para entender el término «demencia» (la
palabra deriva del latin de, «falta», y mens, «inteli-
gencia»), no existe una definicion universal. Se con-
sidera que el 91% de los casos son irreversibles y
secundarios a enfermedades degenerativas'. Cum-
mings define la demencia como un sindrome carac-
terizado por un deterioro adquirido y persistente de
la funcion intelectual, con afeccion de diversas es-
feras de la actividad mental®. La edad es el factor
de riesgo mas importante para desarrollar un sindrome
demencial. El diagndstico inicial de demencia debe
fundamentarse en la clinica®, aunque se requieren
estudios paraclinicos para identificar y diferenciar sus
multiples etiologias.

El problema de las demencias ha cobrado relevan-
cia en el contexto de la transicion epidemiologica mun-
dial y particularmente en los paises en vias de desa-
rrollo, dada la velocidad con la que dicha transicion
se esta presentando. El envejecimiento demografico
estd ocurriendo mas rapido de lo que se anticipaba
en todas las regiones del mundo®. La proporcion de
ancianos incrementa conforme la mortalidad disminu-
ye y la expectativa de vida aumenta. En zonas como
América Latina, China e India se espera un envejeci-
miento demogréfico rapido y sin precedentes®. Se pro-
yecta que, para el afio 2030, 60 paises tendran mas
de 2 millones de ancianos (> 65 afios) en comparacion
con los 24 paises que los tenian en 19908, apoyando
el concepto de que las patologias cronicodegenerati-
vas propias de este grupo de edad, son un serio proble-
ma de salud publica, siendo causa frecuente de disca-
pacidad’, internamiento® y mortalidad® en el anciano.
En 2010 se estimo que habia 35.6 millones de personas
con demencia a nivel mundial, nimero que se dupli-
cara en 2030 y se triplicara en 2050, lo cual implica
que en algun lugar del mundo hay un nuevo caso de
demencia cada cuatro segundos. Dado al répido en-
vejecimiento en paises de bajo y mediano ingreso, la
mayoria de los sujetos afectados por este devastador
mal se encuentran en estos paises (alrededor del 60%)
y Su presencia continuaré incrementandose en nime-
ros absolutos y relativos (75% para 2050).

La demencia es la primera causa de discapacidad
en el adulto mayor®, y representa el 11.9% de los afios
vividos con discapacidad por enfermedades no trans-
misibles. Con respecto a la mortalidad, un metaanélisis
estimé un riesgo relativo de 2.63 de morir en sujetos

con demencia en comparacion con sujetos sin demen-
cia (intervalo de confianza [IC]: 2.17-3.21)'°. El costo
de la demencia estimado en 2010 a nivel mundial fue de
604 billones de ddélares estadounidenses (cifra com-
parable o incluso superior al producto interno bruto de
paises de mediano ingreso, 0 aun excediendo al ingre-
so anual de una empresa transnacional de las mas ri-
cas). En los paises' de alto ingreso, el 45% de los
costos derivan de los cuidados informales y EL 40% de
los formales, mientras que los costos médicos directos
representan solo el 15%. Por otra parte, en paises de
ingreso medio y bajo, predominan los costos relativos al
cuidado informal (representados principalmente por los
cuidados no remunerados otorgados por la familia)'2.

Los paises en vias de desarrollo, al igual que el
resto del mundo, enfrentan la transicion demografica
y epidemiolégica; desde el punto de vista clinico, esto
significa que tanto los médicos como las instituciones
y organismos relacionados con la atencién de la salud
deben aumentar su nivel de preparacion frente a los
problemas médicos relacionados con el envejecimiento,
en particular el envejecimiento del sistema nervioso™.
Por otra parte, existe el reto de promover el envejeci-
miento saludable o, como la Organizacion Mundial de
la Salud lo ha denominado, «envejecimiento activo».
Uno de los proyectos internacionales dedicados al
estudio epidemioldgico de las demencias es el cono-
cido como 10/66. El 10/66 es un Grupo de Investiga-
cién en Demencia', compuesto por investigadores de
India, China, Nigeria, Cuba, Republica Dominicana,
Brasil, Venezuela, Peru, Argentina y México, que cola-
boran para realizar estudios en adultos mayores, en
zonas geogréficas de captacion bien definidas en
cada pais. Este grupo de colaboracion cuenta con
prioridades bien establecidas®.

Dado el panorama mundial, la prevencién de la de-
mencia se ha postulado como una prioridad en materia
de salud; el conocimiento de estrategias preventivas po-
tenciales es aun incompleto'®18, haciendo de la identifi-
cacién de factores protectores un aspecto esencial para
formular intervenciones efectivas. Algunos autores han
propuesto que las personas con mayor escolaridad son
mas resistentes a los efectos de los procesos demencia-
les, como resultado de una mayor reserva cognitiva'’.
El objetivo de este trabajo es establecer la asociacion
entre la participacion en actividades fisicas y cogniti-
vas y la presencia de demencia en la poblacién estu-
diada, utilizando la base de datos en poblacion mexi-
cana del Grupo de Investigacion en Demencia 10/66.

Otros autores han mencionado medidas potencial-
mente preventivas'®'9; de esta forma, basandonos en
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estudios realizados en otras poblaciones®®??, hemos
formulado la hipotesis del presente trabajo, segun la
cual las personas que participan mas en actividades
recreativas fisicas y cognitivas durante la vida tendran
una menor probabilidad de padecer demencia des-
pués de los 65 afnos.

Actualmente existe evidencia de que el cerebro del
adulto mayor posee plasticidad®. En afios recientes se
ha demostrado que existen factores ligados, de manera
muy importante, a la disminucion del riesgo de desarro-
llar demencia. Entre los factores mas prometedores se
incluyen: el mantenimiento de la salud cardiovascular,
el aumento de la actividad fisica, la estimulacion cog-
nitiva y el aumento en la participacion en las activida-
des sociales, la moderacion en el consumo de alcohol
y la abstinencia el uso de tabaco®2%, En un metaana-
lisis reciente®, se hizo la revision de 15 estudios que
incluian el seguimiento de 33,816 sujetos por 1-12 afos.
Sus resultados demostraron que los sujetos que reali-
zaron actividad fisica intensa e incluso los que rea-
lizaron actividad fisica leve-moderada manifestaron
una asociacion de proteccion, con un riesgo relativo
de 0.62 y 0.65, respectivamente (IC: 0.54-0.70 y
0.57-0.75, respectivamente). De acuerdo con otros au-
tores, la asociacion entre la realizacion de actividades
fisicas y cognitivas y la disminucién del riesgo de desa-
rrollar demencia es clara, pero aun es necesario de-
terminar qué tipo de actividades e intervenciones son
las mas fructiferas®’.

Material y métodos
Muestra

Se realizaron encuestas y evaluaciones transversa-
les a 2,003 mexicanos de 65 afios y mas, residentes
de éreas urbana y rural®®. Para la seleccién de pobla-
cién urbana estudiada, se incluyeron predominante-
mente sujetos de nivel socioecondmico medio-bajo y
bajo, evitando zonas especificas de altos ingresos,
esto debido a que en el estudio del grupo 10/66 se
€sC0gid a grupos vivieran en condiciones equiparables
a las que viven la mayoria de la poblacion. El area
rural fue definida por la baja densidad de poblacion
(< 15,000 habitantes), por el estilo de vida principal-
mente agrario y por el tipo de accesibilidad a los
servicios basicos. Se realizé un mapeo de las zonas
para identificar todas las viviendas; posteriormente,
mediante un censo de puerta en puerta, se identifico
si los individuos eran elegibles para la realizacion de
las encuestas. Los célculos de precision indicaron que

una muestra total de 2,000 individuos permitiria la es-
timacion de una prevalencia de demencia del 4.5%°.

Variables

Todos los centros participantes en el estudio 10/66
fueron extensamente entrenados para la aplicacion de
las encuestas y evaluaciones; todos ellos realizaron un
set minimo y preestablecido de evaluaciones valida-
das para aplicacion transcultural®. El estudio incluye
una amplia encuesta aplicada a los sujetos estudiados
y a un informante, asf como valoracién cognitiva, ex-
ploracion neurologica, somatometria y toma de mues-
tras de sangre para determinaciones clinicas basicas
y extraccion de ADN (para ver el protocolo in extenso
conslltese la referencia 5). Para fines de este estudio
se utilizaron solo las secciones concernientes al grado
de actividad fisica y social de cada individuo (Anexo 1),
asf como el procedimiento destinado a identificar a los
sujetos con y sin demencia. Las encuestas estructura-
das fueron aplicadas en espafiol por personal entre-
nado en los protocolos del grupo 10/66 (psicologos vy
trabajadores sociales). Las entrevistas, generalmente,
fueron llevadas a cabo en el domicilio de los participan-
tes. La baterfa completa tomé de dos a tres horas. La
aplicacion de las preguntas relacionadas con la activi-
dad fisica y social tomd entre diez y veinte minutos,
aproximadamente. Como parte de las encuestas se re-
cabaron antecedentes médicos e informacion sobre el
diagnoéstico de alguna enfermedad cronicodegenerativa
(diabetes, hipertension arterial sistémica, depresion, en-
fermedad cardiaca y enfermedad vascular cerebral).

El algoritmo para diagnéstico de demencia del grupo
10/66 utilizado en este estudio incluyo:

- Entrevista estructurada del estado mental, la
Geriatric Mental State (GMS), que aplica un algo-
ritmo computarizado (AGECAT)®.

- Una baterfa de pruebas cognitivas que incluyen:
el Instrumento Comunitario para la Deteccion de
Demencia (CSI ‘D’) COGSCORE?®', la prueba mo-
dificada de Consortium to Establish a Registry for
Alzheimer’s Disease (CERAD)®, que involucra
la memorizacion de una lista de 10 palabras y la
fluencia verbal semantica.

- Una entrevista con informante: CSI ‘D’ RELSCORE®'
para obtener informacién indirecta por parte del
informante, sobre la funcionalidad y actividad
cognitiva de los sujetos en estudio.

El diagnostico final de demencia fue realizado de

dos maneras: a) de acuerdo con el algoritmo propues-
to por el grupo 10/66, definiendo la demencia de
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acuerdo con los criterios diagndsticos definidos por el
Manual diagnostico y estadistico de los trastornos
mentales (DSM-1V), obtenido por una regresion logis-
tica desarrollada en el estudio piloto internacional del
grupo 10/66 usando coeficientes de las escalas GMS,
CSI ‘D' y la prueba de aprendizaje de 10 palabras?®.
La segunda aproximacion involucré la aplicacion di-
recta de los criterios diagnosticos del DSM-1V, y
dependiendo del subtipo de demencia, los siguien-
tes criterios de diagnostico: criterios NINCDS-ADRA para
la enfermedad de Alzheimer33, criterios NINDS-AIREN
para demencia vascular®* y demencia por cuerpos
de Lewy?.

Todos los sujetos incluidos fueron entrevistados por
medio de un cuestionario disefiado para evaluar su par-
ticipacion en 16 actividades fisicas y sociales que repre-
sentan, en alguna medida, los habitos de vida de los
sujetos entrevistados (Anexo 1).

Para el caso de las actividades sociales, que en este
estudio fueron consideradas como «actividades cog-
nitivas», en algunos de los items (6, 8 y 11 Anexo 1)
los sujetos reportaron la frecuencia con la que partici-
paron en cada actividad, calificandose como: «nun-
ca», «diariamente», «2 0 3 dias a la semana», «por lo
menos una vez a la semana», «por lo menos mensual-
mente», y «con menos frecuencia que mensualmen-
te». Las respuestas fueron registradas y se generd una
escala continua, asignando 1 punto por cada dia en
que la actividad fue realizada, en 1 semana. De esta
forma, las unidades en la escala son «dias-de-ac-
tividad por semana». Para cada actividad los suje-
tos recibieron 7 puntos si esta era llevada a cabo
diariamente, 3 puntos si lo era 2 0 3 dias a la semana,
1 punto una sola vez a la semana y 0 puntos para el
resto de las respuestas. Los dfas-de-actividad fue-
ron sumados para generar una puntuacion general,
que en el caso de las actividades cognitivas fue de
0-21 puntos. Para el caso de actividad fisica se tomd
en cuenta la cantidad de caminatas de mas de medio
kilbmetro al mes (reactivo 15, Anexo 1) y se realizd
una division para establecer el nimero de caminatas
a la semana; con este numero se generd una escala
continua, de 0-10 puntos, que de igual forma repre-
sent6 los dias-de-actividad fisica por semana. No se
interrog6 de manera directa el tiempo que se dedica-
ba a cada actividad.

Analisis estadistico

El presente trabajo es el resultado de un analisis se-
cundario del estudio de demencias del grupo 10/66,

para el cual inicialmente se realizd estadistica descripti-
va, y posteriormente estadistica inferencial. Las va-
riables continuas se compararon por medio de la
prueba U de Mann-Whitney, y las variables categori-
cas se compararon utilizando la x? de Pearson o el
estadistico exacto de Fisher. Se tomd como significa-
tivo un estadistico de p inferior a 0.05.

Se realiz6 un andlisis de regresion logistica binario,
tomando como variable dependiente el diagndstico
de demencia (variable dicotémica). El modelo fue
ajustado por edad, sexo y nivel educativo y se esta-
blecieron las razones de momios (odds ratio [OR])
y los IC de la asociacion entre participacion en ac-
tividades fisicas y cognitivas y la probabilidad de
demencia.

En un segundo anélisis se establecio la asociacion
de padecer demencia en relacion con las puntuacio-
nes obtenidas en las escalas de actividad fisica y
cognitiva.

Resultados
Caracteristicas de los participantes

De un total de 2,003 sujetos, el 8.9% presentaron
demenciay 1,823 estuvieron libres de ella. La muestra
total estuvo compuesta principalmente por mujeres (n
= 1,268), representando el 62.8% de los sujetos sin
demencia y el 68.9% de los sujetos con ella.

Comparacion entre sujetos
con y sin demencia

Se observé que los sujetos con demencia eran ma-
yores, habiendo una diferencia estadisticamente sig-
nificativa (p < 0.001); asi mismo mostraron niveles
significativamente menores de educacion (p < 0.001)
y mayor prevalencia de algunas enfermedades cro-
nicodegenerativas, especificamente eventos vascula-
res cerebrales (p = 0.01) y depresion (p < 0.001). De
igual forma, el grupo de pacientes con demencia tuvo
un mayor consumo de medicamentos (p = 0.004).
Evidentemente, las puntuaciones en las pruebas neu-
ropsicoldgicas realizadas fueron menores para los
pacientes con demencia (p < 0.001). No se encon-
traron diferencias en la prevalencia de demencia
entre poblacion urbana y rural (p = 0.65). Los pa-
cientes con demencia mostraron puntuaciones sig-
nificativamente menores en las escalas de actividad
fisica y cognitiva (p < 0.001 y p = 0.029, respectiva-
mente) (Tabla 1).
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Tabla 1. Caracteristicas de los sujetos con y sin demencia*

Variable Sujetos sin demencia Sujetos con demencia p
(n =1,823) (n = 180)

Edad, mediana (rango) 73 (65-104) 80 (66-103) < 0.001

Sexo femenino, n =1,268 (%) 62.8 68.9 0.10
Nivel de estudios (%)

Ninguno 25.3 51.7 < 0.001

Primaria incompleta 44 34.4

Primaria completa 18.5 7.8

Secundaria completa 6.4 3.9

Media superior 5.8 2.2

Pruebas neuropsicoldgicas, mediana (rango)

CSI ‘D’ COGSCORET? 30.01 (0-33.76) 22.74 (0-30.53) < 0.001
CERAD* 14 (0-40) 9 (0-20) < 0.001
Poblacion urbana (%) 499 51.7 0.65
Enfermedad médica (%)
Hipertension 63.3 59.2 0.28
Enfermedad cardiaca 13.3 14.4 0.67
Evento vascular cerebral 6.6 1.7 0.01
Diabetes 21.8 20.6 0.68
Depresion 4.0 10.6 < 0.001
Uso de medicamentos (%) 65.8 69.4 0.004
Puntuacion actividad fisica, mediana (rango) 1(0-10) 0 (0-8) < 0.001
Puntuacion actividad cognitiva, mediana (rango) 8 (0-21) 7 (0-21) 0.029

*La escala utilizada para la medicién de actividad fisica va de 0-10 puntos; la escala utilizada para la medicion de actividad cognitiva va de 0-21 puntos. Ambas indicando

una mayor participaciéon a mayores puntuaciones.

Relacion entre demencia y actividad fisica
y cognitiva

Para el andlisis de las actividades cognitivas consi-
deramos las actividades sociales tales como: acudir
regularmente a reuniones religiosas, a grupos sociales
0 de la comunidad como clubes, platicas, etc.; asi
como realizar actividades con vecinos de una a tres
veces por semana. El realizar dichas actividades se
asocio a una menor probabilidad de demencia. Estas
asociaciones no se vieron modificadas al ajustar el
modelo por edad, sexo y nivel educativo (Tabla 2).
Para el caso de la actividad fisica Unicamente se en-
contré que los pacientes con demencia, en general,
se encontraban menos activos (Tabla 2).

Analisis de la escala de actividad
y la probabilidad de demencia

En un segundo andlisis la puntuacién generada por la
escala de actividad cognitiva se dividi6 en tres grupos;
sujetos con una puntuacién menor de 8 puntos, repre-
sentando a aquellos con el menor grado de actividad,
sujetos con una puntuacion entre 8-14 puntos, represen-
tando un nivel de actividad intermedia, y personas con
una puntuacion mayor de 14 puntos, que representan el
grupo con mayor actividad cognitiva (Tabla 3). Como
puede observarse en la tabla 3, Unicamente los mayores
niveles de actividad social o cognitiva estuvieron esta-
distica y significativamente ligados con una menor
asociacion a demencia (OR: 0.69; IC 95%: 0.49-0.99;
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Tabla 2. Analisis de la asociacion entre la presencia de demencia y la frecuencia de participacion en actividades cognitivas y

fisicas individuales*

Sujetos con demencia  Todos los sujetos 2002 OR para demencia (IC 95%) p
Actividad recreativa cognitiva y frecuencia
Asistencia a reuniones religiosas/misas
No en lo absoluto 36 166 1.00
Ocasionalmente 68 717 0.61 (0.34-1.11) 0.10
Regularmente 75 1,119 0.54 (0.30-0.97) 0.04
Asistencia a reuniones de grupos sociales o de la comunidad, tales como clubes, platicas, etc.
No en lo absoluto 161 1,496 1.00
Ocasionalmente 13 170 1.250 (0.64-2.42) 0.51
Regularmente 6 337 0.24 (0.09-0.62) 0.003
Frecuencia con la que realiza actividades con sus amigos
Nunca 121 1,020 1.00
Menos de una vez al mes 5 51 0.68 (0.21-2.19) 0.52
Una vez al mes 2 93 0.33 (0.07-1.45) 0.14
Una vez a la semana 19 250 1.24 (0.67-2.30) 0.48
Dos a tres veces a la semana 17 333 0.97 (0.52-1.78) 0.92
Diariamente 16 253 0.92 (0.47-1.80) 0.82
Frecuencia con la que realiza actividades con sus familiares
Nunca 1 12 1.00
Menos de una vez al mes 6 56 1.3 (0.12-13.80) 0.82
Una vez al mes 3 67 0.25 (0.01-3.43) 0.30
Una vez a la semana 14 168 0.81 (0.08-7.70) 0.86
Dos a tres veces a la semana 6 167 0.39 (0.03-4.06) 0.43
Diariamente 141 1,407 0.96 (0.11-8.31) 0.97
Frecuencia con la que realiza actividades con sus vecinos
Nunca 73 442 1.00
Menos de una vez al mes 12 105 1.07 (0.49-2.32) 0.85
Una vez al mes 12 184 0.59 (0.27-1.27) 0.18
Una vez a la semana 19 349 0.35 (0.18-.65) 0.001
Dos a tres veces a la semana 32 552 0.58 (0.34-1.00) 0.05
Diariamente 30 365 0.74 (0.40-1.35) 0.33
Actividad fisica y frecuencia
En comparacion a hace 10
afios, actualmente se ejercita
Igual a lo que acostumbraba 306 317 1.00
Menos de lo que 164 1,594 1.65 (0.82-3.34) 0.15
acostumbraba
(Continua)
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Tabla 2. Analisis de la asociacion entre la presencia de demencia y la frecuencia de participacion en actividades cognitivas y

fisicas individuales* (Continuacion)

Sujetos con demencia

Todos los sujetos 2002 OR para demencia (IC 95%) p

Actividad fisica y frecuencia

Mas de lo que acostumbraba 0 76 0.00 (0.00-E) 0.99

Tomando en cuenta el trabajo

y el tiempo libre actualmente

usted se considera:

Nada activo 43 121 1.00

Poco activo 70 576 0.47 (0.26-0.85) 0.012

Bastante activo 41 859 0.28 (0.15-0.52) < 0.001

Muy activo 22 432 0.30 (0.15-0.62) 0.001
Sujetos con demencia Sujetos sin demencia

Numero de caminatas de por 1(0-10) 0 (0-8) < 0.001t

lo menos medio kilémetro a la
semana, mediana (rango)

*Las razones de momios, generadas por el modelo de regresion, fueron ajustadas para edad, sexo y educacion. Para cada actividad, la nula participacion (nunca o no en
lo absoluto) fue utilizada como categoria de referencia. Las variables fueron incluidas en el mismo modelo de regresién utilizado para las activiades cognitivas.

Para el célculo de p se utilizo la prueba U de Mann-Whitney.

p = 0.04). Para la actividad fisica, se establecié que la
OR por cada punto de incremento en la escala fue de
0.88 (IC 95%: 0.82-0.95; p = 0.003) (Tabla 3).

Discusion

Este estudio observacional evidencia una asociacion
significativa entre una mayor participacion en actividades
recreativas fisicas y cognitivas y una menor incurrencia
de presentar demencia en los sujetos de 65 afios y
mas incluidos en este estudio. Al dividir y comparar
los dos grupos (sujetos sanos vs sujetos con demencia),
estos no mostraron diferencias estadisticamente signifi-
cativas en cuanto a género, tipo de poblacion (rural vs
urbana) y presencia o0 ausencia de algunas enfermeda-
des cronicodegenerativas. Se encontraron diferencias
significativas en relacion con la presencia o ausencia de
eventos vasculares cerebrales y depresion; la primera
de las patologias contribuyendo seguramente a las de-
mencias con componente vascular® y la segunda como
una comorbilidad asociada muy frecuentemente a la pa-
tologia demencial y que ademas puede contribuir como
factor de riesgo o sintomatologia comdrbida®”. También
se encontraron diferencias estadisticamente significati-
vas en cuanto al grado de escolaridad; esto es de
vital importancia, ya que la educacion se postula como
un elemento protector para el sindrome demencial. El
mecanismo que se ha propuesto es la creacion, a lo

largo de la vida, de un mayor nimero de uniones Ssi-
napticas y el consecuente incremento de la reserva
cognitiva generada por una actividad mental intensa y
prolongada®®, que probablemente retarda la apari-
cion de las manifestaciones clinicas de la demencia
debido a mecanismos compensatorios.

Se presentan algunas explicaciones posibles para
la asociacion entre una mayor actividad cognitiva y
una menor asociacién con demencia: a) la presencia
preclinica de los sintomas demenciales puede dismi-
nuir en si misma la participacion en actividades recrea-
tivas, y aunque el cuestionario intenta recabar informa-
cion que refleja los habitos durante la vida de los
sujetos entrevistados, siempre estara presente el ses-
go de memoria; b) la presencia de variables confuso-
ras no contempladas que pueden influenciar los resul-
tados (p. ej. variables genéticas o nutricionales que
fueron evaluadas en el protocolo del grupo 10/66), y
C) existe una asociacion estadisticamente significativa
entre la participacion en ciertas actividades fisicas y
cognitivas y una menor asociacion a padecer demen-
cia en el grupo estudiado.

Apoyados en estudios previos, realizados en otras
poblaciones*®*!, podriamos inclinarnos hacia esta ter-
cera hipotesis, ya que una mayor participacion en
actividades cognitivas se ha asociado a menores ta-
sas de decline cognitivo, especialmente en términos
de memoria episédica.
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Tabla 3. Asociacion entre demencia y las puntuaciones en las escalas cognitiva y fisica*

Puntuacion en escala de actividad cognitiva Numero de sujetos OR para demencia (IC 95%) p

< 8 puntos 833 1.00

8-14 puntos 913 0.62 (0.34-1.103) 0.10

> 14 puntos 257 0.69 (0.49-0.99) 0.04
Puntuacién en escala de actividad fisica

1 punto de incremento 0.88 (0.82-0.95) 0.003

*El modelo fue ajustado para edad, sexo y nivel educativo. Para la actividad cognitiva el tercio con menor actividad fue utilizado como categoria de referencia.

Debido al disefio del estudio, existe la posibilidad
de omitir la medicién de ciertos confusores. Por otro
lado, como ya se ha mencionado, la asociacion en-
contrada parece ser dependiente en alguna medida
del nivel de educacion, pues los sujetos diagnostica-
dos con demencia tuvieron una escolaridad significa-
tivamente inferior a la de los sujetos sin el diagnostico.
De igual forma, la participacion en actividades recrea-
tivas puede ser el marcador de un tipo de comporta-
miento que promueve la salud. Otra asociacion no
analizada a considerar es la presencia de depresion,
la cual, desde luego, puede influir en las actividades
realizadas, asi como también es conocida su asocia-
cién con la demencia, tanto como factor de riesgo
como fenémeno de comorbilidad.

En el caso de una asociacion verdadera, la participa-
cién en actividades cognitivas puede incrementar la
reserva cognitiva, retardando el inicio clinico de la de-
mencia'’*243, Desde el punto de vista fisico, se encontrd
gue una puntuacion mayor en la escala de actividad fisica
se asocio con una menor vinculacion a presentar demen-
cia. Se establece que el ejercicio tiene efectos benéficos
en el cerebro, promoviendo la plasticidad, incrementando
los niveles de factores neurotrépicos e incrementado
la resistencia a diversos dafios**, teniendo una clara
importancia en la promocién de la salud y una cono-
cida disminucion en los factores de riesgo vasculares.

Entre las limitaciones del estudio, cabe citar su di-
sefo. El presente estudio forma parte de un proyecto
internacional concebido como una encuesta de base
poblacional (cross-sectional survey), con una metodo-
logia idéntica en los paises participantes, para generar
informacion epidemiolégica sobre las demencias en
palses con carencia de esta informacion, y para per-
mitir la realizacién de comparaciones validas entre los
diferentes paises. El presente articulo muestra un ana-
lisis secundario obtenido a partir de la base de datos
del proyecto, en relacion exclusiva con la poblacion

mexicana. Sin embargo, un disefio mas adecuado a
las necesidades de la pregunta de investigacion habria
sido un disefio de casos y controles, que controlaria
el disefio de variables potencialmente confusoras,
como el sexo, la edad y la escolaridad. A pesar de
esta limitacion, en nuestro estudio estas variables po-
tencialmente confusoras se han controlado mediante
un proceso de analisis multivariado, de tal manera que
los resultados obtenidos en cuanto a la asociacion
observada entre demencias y actividad fisica/actividad
cognitiva no pueden explicarse a partir de las varia-
bles «edad», «escolaridad», «sexo», pues el analisis
multivariado arroja datos consistentes con un efecto
independiente.

En este protocolo se estudian los habitos fisicos y
cognitivos en poblacion mexicana urbanay rural, y se
apoya de manera fundamentada la recomendacion de
participar en actividades que impliquen actividad fisi-
ca y cognitiva, como medidas protectoras para dismi-
nuir la probabilidad de padecer demencia; de manera
similar a como se recomienda, por ejemplo, la partici-
pacién en actividades fisicas para disminuir el riesgo
cardiovascular®. Estas medidas se consideran de vital
importancia, pues, como es bien sabido, el tratamien-
to farmacoldgico actual tiene solo efectos modestos en
algunos de los sintomas generados por el padecimien-
to, pero no modifica el curso de la enfermedad ni son
capaces de prevenirla por si solos?®.
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2. ¢Asiste a reuniones de grupos sociales o de la comunidad, tales como clubes, pléticas o algo similar?

- No.
- Si, regularmente.
- Si, ocasionalmente.

3. ¢Qué tan lejos vive su familiar més préximo (en términos de distancia)?

- Menos de 1 km/En la misma casa.
- 1-5 km.

- 6-15 km.

- 16-50 km.

- 50 0 méas km.

(Continua)
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Anexo 1. Preguntas sobre actividad fisica y social, grupo 10/66 (Continuacion)

4.

¢A qué distancia vive su hermano(a) mas cercano?
- No tiene hermanos(as).

- Menos de 1 km/En la misma casa.

- 1-5 km.

- 6-15 km.

- 16-50 km.

- 50 0 més km.

¢A qué distancia vive su hijo(a) mas cercano(a)?

- No tiene hijos(as).

- Menos de 1 km/En la misma casa.

- 1-5 km.

- 6-15 km.

- 16-50 km.

- 50 0 més km.

¢Qué tan a menudo ve a sus hijos u otros familiares?
- Nunca.

— Diariamente.

- Dos a tres veces a la semana.

— Por lo menos una vez a la semana.

— Por lo menos mensualmente.

- Con menos frecuencia que mensualmente.

;Tiene amigos en esta colonia, comunidad/barrio?

- No.

- Si.

;Con qué frecuencia platica con sus amigos o hacen algo juntos?
- No tiene amigos/Nunca.

— Diariamente.

- Dos a tres veces a la semana.

- Por lo menos una vez a la semana.

— Por lo menos mensualmente.

— Con menos frecuencia que mensualmente.

;Con qué amigos platica o se retine regularmente (por lo menos una vez al mes)?
- ¢Cuales son sus nombres, iniciales o sobrenombres (p. ej. «Pedro», «Sra. B»)?
- (S6lo contar los amigos plenamente identificados).

. ¢En general, esta satisfecho con la ayuda y apoyo que le brindan sus amigos cercanos?

- Insatisfecho.
- Satisfecho.

. ¢Con qué frecuencia habla o hace algo con sus vecinos?

— No hay contacto.

— Diariamente.

- Dos a tres veces a la semana.

— Por lo menos semanalmente.

- Por lo menos una vez al mes.

— Con menos frecuencia que una vez al mes.

. ¢Cuantos vecinos tiene, con los que platica o se redna (por lo menos una vez al mes)? ;Cudles son sus nombres,

iniciales o sobrenombres (p. ej. «Pedro», «Sra. B»)? (Solo contar los amigos plenamente identificados.)
- Codifique 0 si no tiene contacto con sus vecinos .

. ¢, Tomando en cuenta tanto su trabajo como su tiempo libre, usted diria que es:

- Muy activo.

- Bastante activo.
- No muy activo
- Nada activo.

. ¢Ha realizado alguna caminata de por lo menos medio kilémetro en el dltimo mes? (Se refiere a una caminata continua de

por lo menos 10-15 min.)
- No.
- Si.

. En el dltimo mes, jcuantas veces camind por lo menos medio kilémetro?

- Codifique 0 si no ha realizado alguna caminata.

. ¢Se ejercita?

- Menos de lo que acostumbraba ejercitarse hace 10 afios.
- lgual que.
- O més.
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Suplementacion de micronutrimentos en mujeres
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Resumen

El embarazo presenta un gran numero de adaptaciones metabdlicas, incrementando los requerimientos de macro y
micronutrimentos, que no siempre son cubiertos por la dieta, haciendo necesaria la suplementacion de algunos de
ellos. Los micronutrimentos son parte importante de reacciones metabdlicas, y tanto su deficiencia como su exceso
pueden participar en dafios a diversos drganos y tejidos de la madre y del feto. Actualmente, los estados hipertensivos
del embarazo (EHE) participan dentro de las primeras causas de mortalidad durante el embarazo, haciendo necesaria
la busqueda de intervenciones que permitan prevenir o disminuir las posibles consecuencias. Se ha vinculado el grado
de estrés oxidativo con el riesgo de desarrollar algin EHE, lo que ha creado hipdtesis sobre el uso de micronutrimentos
con poder antioxidante y su posible participacion como protectores en estas patologias, sin embargo, la informacion
aun es incierta y no se conoce con precision la accion metabdlica del uso de los multivitaminicos, puesto que algunos
han mostrado tener un efecto protector en el desarrollo de los EHE. Es necesario evaluar el estado de nutricion previo
y durante el embarazo, asi como realizar estudios al respecto y fortalecer politicas publicas sobre el uso de micro-
nutrimentos en el embarazo.

PALABRAS CLAVE: Suplementacion. Micronutrimentos. Hipertension gestacional. Preeclampsia.

Abstract

Pregnancy presents a large number of metabolic adaptations and requirements of micro and macronutrients could be
increased, which are not always covered by the diet making necessary to supplement some of them. The micronutrients
are an important part of metabolic reactions and both; their deficiency as their excess could participate in damage to
organs and tissues of the mother and the fetus. Actually the hypertension pregnant states (HPS) participate in the leading
causes of death during pregnancy, making necessary the search for interventions to prevent or reduce the consequences.
The oxidative stress levels are linked with the risk to develop HPS, which has created assumptions about the use of
micronutrients with antioxidant power and its possible role as protectors in these pathologies, however, the information
is still uncertain and the metabolic action of the use of micronutrients supplementation is not precisely known because
some micronutrients have shown a protective effect on the development of HPS. It is necessary to evaluate the nutritional
status before and during pregnancy, as well to realize more studies about it and strengthen public policies about the
use of micronutrients during the pregnancy.

KEY WORDS: Dietary supplementation. Micronutrients. Gestational hypertension. Preeclampsia.
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|ntroducci6n

A nivel mundial existen diversas causas de mortalidad
durante el embarazo; dentro de las mas importantes
se encuentran los EHE, con una prevalencia del 12-25%
del total de las defunciones’.

En el afio 2005 en México se reportaron 1,242 de-
funciones maternas, de las cuales una tercera parte
fue debida a los EHE, representando casi el 34% del
total de muertes maternas?.

El embarazo implica un gran numero de adaptacio-
nes metabdlicas en la madre; para la formacién del
nuevo ser es preciso un aporte de nutrimentos ade-
cuados en calidad y cantidad?®. Especificamente, las
vitaminas y minerales participan en diversas funcio-
nes del metabolismo celular, y aunque no siempre
se presenten signos visibles en la madre, tanto el
exceso como la deficiencia de micronutrimentos
pueden repercutir negativamente en los tejidos y or-
ganos del feto, por lo que es recomendable tener un
control adecuado de estos para evitar posibles com-
plicaciones®.

Los EHE se dividen en cuatro: a) hipertension en
el embarazo: se caracteriza por presion sistélica igual
o0 superior a 140 mm/Hg y/o presion diastdlica igual o
superior a 90 mm/Hg tomadas en un periodo de
entre 4-6 h, después de la semana 20 de gestacion
en mujeres normotensas o bien una elevacion igual
0 superior a 30 mm/Hg en la presion sistdlica e igual o
superior a 15 mm/Hg en la presion diastolica duran-
te el primer trimestre; b) preeclampsia/eclampsia: son
un sindrome multisistémico que cumple con las carac-
teristicas tipicas de la hipertension en el embarazo
pero acompafiado de proteinuria; c) preeclampsia
agregada a hipertension cronica: ocurre cuando en
pacientes con hipertension previa a la gestacion se
agregan datos del sindrome de preeclampsia y, por
ultimo, d) hipertensién crénica: cuando la presion ar-
terial es mayor de 140/90 mm/Hg antes de la sema-
na 20 de gestacion y persiste durante las siguientes
12 semanas posteriores al nacimiento®58,

Existen diversos factores de riesgo asociados a los
EHE, principalmente la malnutricion, la ganancia exce-
siva de peso, la obesidad, la edad inferior a 18 y su-
perior a 40 afos, la primiparidad, los antecedentes de
preeclampsia, la hipertension cronica, el embarazo
multiple, las condiciones médicas existentes y perte-
necer a etnia de alto riesgo®8. Por otro lado, se ha
vinculado el grado de estrés oxidativo con el riesgo de
desarrollar algin EHE®' por lo que se ha puesto

especial atencion en los micronutrimentos que actuan
como antioxidantes, ya que su accién metabdlica se
ha asociado con la regulacién de la presién arterial'>16
y se han usado para pronosticar o predecir el riesgo
de desencadenar algin EHE'. Por ello, el objetivo de
la presente revision es analizar la evidencia sobre el
uso de micronutrimentos en la prevencion y tratamien-
to de la mujer embarazada que cursa o tiene riesgo
de desarrollar un EHE.

Vitamina A (retinol)

En el feto la vitamina A participa en el desarrollo
ocular, mientras que en la madre desempefia un papel
importante en la implantacion y en el desarrollo de
la placenta’”. Aunado a ello, existe evidencia sobre la
asociacion entre las bajas concentraciones de vitami-
na A con el riesgo de desarrollar preeclampsia’®; asi
lo muestran Kolusari, et al.’ en un estudio realizado
en Turquia donde se compararon 145 mujeres, emba-
razadas sanas, embarazadas con preeclampsia y no
embarazadas; se observé que las concentraciones
plasmaticas de la vitamina A se encontraban disminui-
das en el grupo con preeclampsia; resultados simila-
res fueron los de un estudio peruano de casos y con-
troles con 304 embarazadas, donde las pacientes con
mayores concentraciones de retinol tuvieron menor
riesgo de desarrollar preeclampsia®. A pesar de que
la disminucion de vitamina A participa en un aumen-
to del estrés oxidativo, la suplementacién de la misma
no ha mostrado ser un tratamiento eficaz ante la pree-
clampsia?®'. De igual forma, en un ensayo clinico alea-
torizado? en Tanzania con 1,073 pacientes embaraza-
das portadoras del VIH, la suplementacion no mostro
tener efecto respecto al desarrollo de los EHE.

Vitamina B (piridoxina)

Esta vitamina se asocia con el desarrollo del sistema
nervioso, mejores puntuaciones del Apgar, menor ries-
go de desarrollar parto pretérmino y proteccién contra
algunas malformaciones congénitas®. En la década
de 1950 reportes mostraron beneficios de la suple-
mentacion de esta vitamina ante el desarrollo de la
preeclampsia; no obstante, en 1973, Heller, et al.?* en
un estudio transversal con 493 embarazadas, no en-
contraron evidencia ante dicha asociacién. Por otro
lado, la vitamina B, también puede reducir la nausea
durante el embarazo, aunque su uso en dosis eleva-
das se encuentra asociado con el entumecimiento y la
dificultad al caminar?.
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Vitamina B,, (cianocobalamina)

La vitamina B,,, junto con el folato, participa en el
desarrollo del tubo neural en el feto?®; ademas, actua
como cofactor y coenzima en la sintesis del ADN y de
la homocisteina, por lo que la deficiencia de la vita-
mina conduce a la acumulacién de esta Ultima proteina
en el plasma®s?’. Las concentraciones elevadas de ho-
mocisteina se encuentran ligadas al desarrollo de pree-
clampsia, sin embargo, ante dicha patologfa no se ha
encontrado asociacion entre la homocisteina y la vita-
mina B,,'#?2°. Deshmukh, et al.*°, en un estudio de
casos y controles con 101 familias sin incluir mujeres
gestantes de zonas rurales de la India, encontraron que
la suplementacion regular por via oral de 2-10 pg/dia
de vitamina B, redujo las concentraciones de homo-
cisteina plasmatica. Ademas, estudios de casos y con-
troles realizados en Grecia, Turquia y EE.UU. con 54,
78 y 163 mujeres embarazadas, respectivamente, no
mostraron relacion entre la deficiencia de vitamina B,
y concentraciones elevadas de homocisteina en el
desarrollo de la preeclampsia®®293',

Vitaminas Cy E
(acido ascérbico y a-tocoferol)

La dosis usual de vitamina E es de 400 Ul, y la de
vitamina C es de 1,000 mg/dia’®32-34; esta (ltima des-
empefa un rol importante en la sintesis de colageno
y en la prevencion de anemia, mientras que la vita-
mina E tiene accidn antioxidante para la prevencién
de la peroxidacion lipfdica':; aunado a ello, partici-
pan en la modulacion de enzimas involucradas en el
dafio endotelial conocido por contribuir a los mecanis-
mos fisiopatologicos de la preeclampsia’®. Estudios
clinicos aleatorizados'%3233 realizados en Inglaterra,
EE.UU. y en paises subdesarrollados, con 762, 10,154
y 1,365 mujeres embarazadas, respectivamente, han
planteado la hipotesis sobre el efecto de la suplemen-
tacién combinada de las vitaminas C y E como facto-
res antioxidantes y su relacion con los EHE sin mostrar
beneficios entre el consumo de estas vitaminas y
la reduccion del riesgo de desarrollar los mismos?!.
En un ensayo clinico aleatorizado realizado en Iran con
272 pacientes, la suplementacion individual de ambas
vitaminas tampoco mostré beneficios sobre el desarro-
llo de preeclampsia®®26. Asi mismo, en un metaanalisis®”
se confirmo la falta de accion protectora de estas vi-
taminas e incluso se puso en evidencia el riesgo de
desarrollar hipertension en el embarazo ante el consu-
mo de las mismas. En Sudan, en un estudio de casos

y controles® con 75 mujeres gestantes, las concentra-
ciones de a-tocoferol se encontraron elevadas en el
grupo con preeclampsia, contrario a un estudio simi-
lar en Turquia con 145 pacientes'® donde las con-
centraciones plasmaticas de vitamina E fueron me-
nores en mujeres con la misma patologia. Por ello,
es conveniente continuar investigaciones sobre la
suplementacion de vitaminas C y E considerando las
vias de administracion, velocidad de digestion y dosis
empleadas®®.

Vitamina D (calciferol)

La vitamina D participa en la resorcion 6sea, el trans-
porte intestinal de calcio, la modulacién de la trans-
cripcién de las proteinas del ciclo celular; en la dife-
renciacion celular tiene funcién antiinflamatoria y
propiedades inmunomuduladoras®, asi mismo su
deficiencia en el embarazo se asocia con alteraciones
en el producto como el deterioro en el crecimiento,
problemas esqueléticos, diabetes tipo 1, asma y es-
quizofrenia®.

La dosis apropiada de vitamina D durante el emba-
razo no esta bien definida; a pesar de ello, la ingestion
recomendada es de 5-10 pg/dia®3®, considerando, ade-
mas, el tiempo de exposicion solar y el grado de pigmen-
tacién de la piel, pues ambos influyen en la obtencién
de las necesidades individuales de vitamina D44,

Es conocido que, ante la presencia de mayor tejido
graso, menores son las concentraciones de 25-hidroxi-
vitamina D*94245 v a su vez la deficiencia de esta vi-
tamina se asocia con el incremento en el riesgo de
desarrollar preeclampsia'®46-48, Respecto a la suple-
mentacion de vitamina D durante el embarazo en un
estudio de cohorte* realizado con 23,423 nuliparas en
Noruega, se observa el efecto protector de dicha su-
plementacion en el desarrollo de la preeclampsia; sin
embargo, Powe, et al.%®% en un estudio de casos y
controles con 170 gestantes en EE.UU., no mostraron
asociacion entre las concentraciones séricas de 25-hi-
droxivitamina D en el primer trimestre del embarazo vy el
desarrollo de la misma. La suplementacion de vitamina D
en etapas tempranas en el embarazo debe ser explo-
rada para comprender los mecanismos biomoleculares
que expliquen la asociacion entre el desarrollo de pree-
clampsia y la deficiencia de 25-hidroxivitamina D#:48:49,
Finalmente, la Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
no afirma que la suplementacion de esta vitamina actia
como factor preventivo del desarrollo de preeclamp-
sia, aunque comenta que existen estudios en progreso
los cuales podrian modificar los hallazgos a futuro®!.
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Acido félico (vitamina B,)

El folato es un micronutrimento esencial para la re-
plicacion del ADN, la sintesis de aminoacidos y el
metabolismo de algunas vitaminas. Durante el emba-
razo incrementan las demandas para el crecimiento y
desarrollo del feto, por lo que su deficiencia se ha
asociado con anormalidades, tanto en la madre como
en el producto®%3; por ello, la dosis recomendable es
de 5-6 mg/dia*'**. En un estudio de casos y controles
realizado con 163 mujeres, se encontré una relacion
inversa entre las concentraciones de acido félico y
las de homocisteina en mujeres de raza negra en el
desarrollo de EHE3"; sin embargo, en un estudio si-
milar realizado en Grecia con 54 pacientes, no se
observé asociacion aun considerando la gravedad
de la preeclamspia®. En un estudio de casos y con-
troles realizado en Hungria con 38,151 mujeres, se
analiz6 la relacion entre la suplementacion de &cido
folico, el riesgo de parto pretérmino y de bajo peso al
nacer; se encontré que las dosis elevadas de acido
folico utilizadas en mujeres con preeclampsia disminu-
yeron la tasa de partos pretérmino, pero no asf la de
bajo peso al nacer®.

Calcio (Ca)

El Ca participa en diversos procesos celulares; entre
ellos, el mantenimiento de las membranas, en la con-
tracciéon muscular, en el funcionamiento de enzimas,
de hormonas y de células nerviosas, y en la minerali-
zacion de los huesos; de igual forma, en el embarazo
participa en el crecimiento y desarrollo fetal®. Pese a
que la capacidad de absorcién del Ca se ve mejorada
durante la gestacion, puede presentarse una disminu-
cién progresiva de las concentraciones séricas hasta
la mitad del tercer trimestre del embarazo'. Las bajas
concentraciones séricas de Ca se han usado como
factor predictor del riesgo de desarrollar EHE con un
alto valor prondstico, lo que permitiria distinguir la
hipertension gestacional con el riesgo de desarrollar
preeclampsia’®®’. Ensayos clinicos realizados con di-
versos tipos de poblacion indican que la suplementa-
cién de Ca con dosis de 300-2,000 mg/dia disminuye
no solo el riesgo de desarrollar EHE, sino también el
de parto pretérmino y la mortalidad neonatal®356:58.61,
Actualmente, la OMS recomienda la suplementacion
de Ca en dosis de 1.5-2.0 g/dia para la prevencion de
preeclampsia en todas la mujeres embarazadas, es-
pecialmente en quienes tienen alto riesgo de desarro-
llar dicha patologia®’.

Cobre (Cu)

El Cu desempefia un papel importante en la desin-
toxicacion de radicales de oxigeno en el citoplasma
de la célula®, aunque se cree que también cataliza
la formacion de radicales libres, incluyendo radicales
hidroxilo que podrian contribuir al estado de estrés oxi-
dativo de la preeclampsia®™. Pese a que en un estudio
de casos y controles realizado en Turquia con 145 mu-
jeres se encontrd una elevacion de las concentraciones
de Cu en la placenta y a nivel plasmatico en mujeres con
preeclampsia’®, la informacion aun es insuficiente para
confirmar la asociacién entre el Cu y los EHE™+83,

Hierro (Fe)

Diversas son las funciones del Fe en el cuerpo hu-
mano; entre ellas, el transporte de oxigeno a otros
tejidos mediante la hemoglobina, el transporte intrace-
lular de electrones y formar parte importante de siste-
mas enzimaticos en los tejidos. La dosis recomendada
de Fe segun la OMS es de 1,040 mg/dia durante el
embarazo, considerando el notable incremento en la
absorcion del mismo, asi como la poca probabilidad
de que la madre cubra el requerimiento a través de la
dieta*!. En Turquia, en un estudio de casos y controles
con 145 mujeres, se encontré que las concentraciones
de Fe fueron superiores en mujeres con preeclampsia
al ser comparadas con embarazadas normales y con
no embarazadas'®84. Conociendo, pues, que la defi-
ciencia o0 el exceso de Fe en sangre puede ocasionar
dafio oxidativo al ADN'®, es necesario realizar mayores
estudios al respecto.

Magnesio (Mg)

En los tejidos el Mg participa como cofactor de di-
versas enzimas involucradas en el metabolismo ener-
gético, la sintesis de proteinas, de ARN y de ADN,
y en el mantenimiento del potencial eléctrico de te-
jidos nerviosos y membranas celulares*'. Si bien,
este micronutrimento es usado en forma de sulfato
de Mg como antihipertensivo y ha mostrado dismi-
nuir la morbilidad y mortalidad asociada con la pree-
clampsia®'6'65 poco es conocido sobre el efecto de
la deficiencia o el exceso del Mg en el desarrollo del
feto o en las complicaciones del embarazo™, por lo
que se sugiere vigilar la suplementacion del mismo, ya
gue una hipermagnesemia puede resultar en coma o
depresion respiratoria®®. Oken, et al., en un estudio de
cohorte con 1,718 mujeres, encontraron una relacion
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inversa entre el consumo de Mg y el desarrollo de
hipertension®®; también se han reportado bajas con-
centraciones de Mg en el corddn umbilical en neonatos
de madres con preeclampsia de etnia afroamericana',
lo cual muestra una relacion existente entre el Mg vy el
desarrollo de EHE.

Selenio (Se)

El Se se encuentra implicado en la proteccion de los
tejidos contra los efectos del estrés oxidativo, en el
mantenimiento del sistema inmunoldgico y en la mo-
dulacion del crecimiento y el desarrollo humano*'. Al
igual que otros micronutrimentos, el requerimiento de
Se en la mujer embarazada también puede verse incre-
mentado®. Se ha reportado que mujeres con preeclamp-
sia presentan concentraciones menores de Se plasmati-
co que las mujeres con embarazo normoevolutivo®”; en
cambio, Rayman, et al.%8 en un estudio de cohorte
realizado en Holanda con 1,197 mujeres embaraza-
das, mostraron que las bajas concentraciones de Se
al final del primer trimestre del embarazo estuvieron
relacionadas con el desarrollo de parto pretérmino,
independientemente de la presencia de preeclampsia.

La suplementacion de Se en el embarazo ha mostrado
disminuir la ocurrencia de los EHE'. Tara, et al., en
un estudio clinico aleatorizado realizado en Iran con
161 mujeres embarazadas, encontraron una posible
asociacion entre la suplementacion de Se y el riesgo de
desarrollar preeclampsia®. Aunque la evidencia existen-
te no permite entender el rol del Se sobre los resultados
adversos en el embarazo, es necesario evaluar el esta-
do materno de este micronutrimento y de los antioxidantes
desde la etapa periconcepcional hasta periodos pos-
natales; por ello, es conveniente realizar estudios que
evallen la relacion existente entre la dieta y la su-
plementacion de Se antes y durante el embarazo en
relacion con las complicaciones de la gestacion®”.

Cinc (Zn)

El Zn es un componente esencial para un gran nu-
mero de enzimas, participa en la sintesis y degradacion
de hidratos de carbono, lipidos, proteinas y acidos
nucleicos, asi como en el metabolismo de otros micro-
nutrimentos. La ingestion diaria recomendada de Zn,
de acuerdo con la OMS, es de 3.4-20 mg/dia depen-
diendo de la biodisponibilidad del mismo. La deficien-
cia de Zn se ha asociado negativamente con el creci-
miento fetal y complicaciones en el parto*'; es posible
que la disminuciéon en las concentraciones de este

micronutrimento afecte a la accion antioxidante y tam-
bién contribuya al aumento de la presion arterial; a
pesar de dicha disminucion, en el feto se han obser-
vado elevadas concentraciones del Zn comparadas
con las de la madre, incluso en los casos de pree-
clampsia'#. Bahadoran, et al.”®, en un estudio de casos
y controles realizado en Iran con 96 mujeres embara-
zadas, no reportaron asociacion entre las concentra-
ciones de Zn en sangre y preeclampsia, contrario a
Kolusari, et al., quienes mostraron la relacion existente
entre la deficiencia de este micronutrimento con dicha
patologia'®; por tanto, se sugiere hacer uso de estos
parametros para realizar un diagndéstico temprano de
la enfermedad y la posible gravedad de la misma'.

Multivitaminicos

Debido a que durante el embarazo los requerimien-
tos de micronutrimentos como vitamina A, Zn, K, Fe,
Ca y folato dificilmente son cubiertos por la dieta, se
hace necesaria la suplementacion de los mismos para
cubrir las demandas de la madre y del feto”". Aun as,
no se ha encontrado suficiente evidencia que confirme
gue un incremento en la ingestion de vitaminas y mi-
nerales antioxidantes a través de la alimentacion pue-
da disminuir el riesgo de desarrollar EHE; por otro
lado, nutrimentos como los &cidos grasos omega-3
han demostrado tener un efecto protector sobre el
desarrollo de preeclampsia al ingerirse 100 mg/dia'®.

Estudios de cohorte realizados en Dinamarca vy
EE.UU. con 28,601 y 1,835 mujeres gestantes, respec-
tivamente, asi como un ensayo clinico realizado en
China con 4,814 embarazadas, reportaron que el uso
regular de suplementos multivitaminicos en etapa peri-
concepcional del embarazo puede disminuir en un 45%
el riesgo de desarrollar preeclampsia; a pesar de ello,
dichos autores no mostraron tal asociacion en mujeres
con sobrepeso, probablemente debido a que, en mu-
jeres con un indice de masa corporal igual o superior
a 25, las necesidades de micronutrimentos pueden ver-
se incrementadas®'"-72, Aunado a ello, Merchant, et al.,
en su estudio ya mencionado, reportaron que la suple-
mentacion de multivitaminicos en pacientes con VIH
disminuyd el riesgo de desarrollar EHE, confirmando
la importancia del uso de multivitaminicos como factor
preventivo®.

Conclusion

Es importante considerar los cambios metabdlicos
inherentes al embarazo y evaluar el estado de nutricion



J.A. de la Rosa Parra, et al.: Micronutrimentos en preeclampsia

desde el inicio de la gestacién, de ser posible desde
la etapa periconcepcional, con el objetivo de vigilar el
grado de estrés oxidativo, las deficiencias de micro-
nutrimentos y evaluar las concentraciones séricas de
los mismos, ya que pueden ser un factor clave para
establecer un diagndstico y/o pronéstico de los EHE
asi como de otras patologias’".

Es necesario realizar investigacion adicional respec-
to a la relacion entre el uso de micronutrimentos y el
riesgo de desarrollar algin EHE, con especial atencion
en mujeres con sobrepeso u obesidad debido a la
posible desregulacion metabdlica caracteristica de
estas pacientes'" 72,

La importancia de una buena nutricion durante el
embarazo previene complicaciones en la mujer y en el
feto; entre las vitaminas y minerales mas importantes
para prevenir el riesgo de desarrollar EHE son: el Ca,
el l\/lg y las vitaminas C y E10,12-16,19‘21‘32-38‘51,53,56-58,61,65.

Por ultimo, es conveniente promover el trabajo mul-
tidisciplinario y fortalecer las politicas publicas respec-
to al uso adecuado de micronutrimentos, ya sea en
forma individual o como multivitaminicos y su asocia-
cion con patologias como los EHE?S,
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Resumen

Objetivo: presentar un andlisis bibliométrico de los articulos sobre alimentacion infantil, publicados en revistas biomédicas
mexicanas, entre 2000-2009. Método: se revisaron las revistas publicadas por instituciones publicas o gremiales cuyas
especialidades (p. ej. ginecologia, pediatria) pudieran tratar el tema. Seis revistas publicaron 3,077 articulos sobre
diversas tematicas, de los cuales solo 78 trataron sobre alimentacion infantil. Estos se analizaron mediante la codificacion
del titulo, resumen, frecuencia de palabras clave y pertenencia institucional del primer autor(a); el contenido fue
clasificado en siete nodos tematicos. Resultados: e/ nodo mds frecuente fue modelos alimentarios; lactancia materna
aparecio 10 veces en las palabras clave, y la institucionalidad autoral expresé la Ley de Lotka. Los resultados mostraron
la idea predominante de un modelo alimentario univoco, la asuncion generalizada de la universalidad de la diada
madre-bebé, la focalizacion en entidades medicoclinicas y la omisién de agentes sociales involucrados en el fenémeno
alimentario. Conclusion: si la bibliometria dilucida el conocimiento explicito y los discursos biomédicos actuales, de
este andlisis se desprende que el conocimiento requerido para el disefio y operacion de politicas publicas de bienestar
maternoinfantil en México resulta insuficiente para cumplir las recomendaciones sanitarias internacionales.

PALABRAS CLAVE: Alimentacion infantil. Bibliometria. Articulo de revista. México.

Abstract

Objective: a bibliometric analysis on published articles about infant feeding, in Mexican biomedical journals, during
2000-2009, is presented. Methods: six journals, edited by public institutions or medical associations, published at
least one article dealing with the selected theme. From a total of 3,077 articles published, only 2.5% were about infant
feeding (78). Title, abstracts, frequency of keywords and institutional affiliation of main author of those articles were
analyzed; the contents were classified in seven thematic nodes. Results: the most frequent node was feeding model;
breastfeeding appeared 10 times as key word; the authorial institutional affiliation followed Lotka’s Law. The results
indicate a predominant univocal feeding model; the assumption on universality of mother-infant dyad; the focus on
medical and clinical entities; and an absence about social agents involved in the feeding process. Conclusion: hence,
if the bibliometry elucidates the explicit knowledge and illustrates the current biomedical discourses, this analysis shows
that the required knowledge for design and operation of public policies related to maternal and infant welfare, in
Mexico, are still insufficient for fulfilling international public health recommendations.
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|ntroducci6n

La alimentacion infantil (Al) (referida a bebés desde
el nacimiento hasta los 24 meses) es un proceso bio-
l6gico y cultural abordado de modo singular por dife-
rentes areas del conocimiento. La medicina y las dis-
ciplinas relacionadas, como la nutricion, la pediatria y
la epidemiologia, han establecido los requerimientos
de energfa y nutrimentos’, han delimitado los pardme-
tros de crecimiento infantil normal y los niveles de
desviacién?, han realizado encuestas que indican las
condiciones nutricionales de la poblaciénd, proponen
modelos alimentarios con diferentes argumentos fisio-
l6gicos, patolégicos o de desarrollo®, entre otros temas
propios de la mirada biomédica. Desde las humanida-
des, la alimentacion infantil se ha abordado en la
complejidad de las préacticas y modalidades de ali-
mentar a los bebés®, en los significados de los alimen-
tos®8 en la identificacion de los actores en los pro-
cesos alimentarios y del saber cultural alimentario® ',
asi como en las desigualdades en el acceso a una
alimentacion suficiente y de calidad'®13, entre otros
aspectos.

Por su complejidad, la Al permite observar la articu-
lacién entre las esferas privadas de la reproduccion y
la crianza, y las de orden publico, como las politicas,
los programas y la atencion en los servicios de salud,
mediadas por las condiciones econdmicas y sociales
de grupos humanos especificos. En la actualidad,
se define la supervivencia y el desarrollo pleno como
derechos de la infancia'¥, alcanzados mediante una
alimentacion adecuada y el acceso a servicios de
salud de calidad; por ello, la Al puede constituirse en
paradigma de la salud publica, ya que el estado de
nutricién infantil se ha reconocido como indicador del
desarrollo de un pais'®, aporta al conocimiento social
de los programas publicos, advierte sobre la calidad
los servicios y sobre el destino de los recursos finan-
cieros en salud, ademas de contribuir a conocer la
|6gica imperante en el ambito doméstico y comunitario
para «dar de comer» a las y los infantes.

Durante el siglo XX, en un complejo y continuo pro-
ceso sociohistérico, la Al pasé de ser dominio de par-
teras, abuelas, madres, nanas y nodrizas, a constituir-
se en interés prioritario, inicialmente de la puericultura
y posteriormente de la pediatria, que se institucionali-
z6 en México, mediante la creacion de los servicios
publicos de salud, en la década de 19307, Este tras-
paso de autoridad en materia de Al se ha denominado
medicalizacion'”18: por ello, la pediatria, junto con la

nutricion y la epidemiologia, se han constituido en las
disciplinas que proponen los modelos a seguir para la
alimentacion infantil adecuada. EI mecanismo para di-
fundir dichos modelos alimentarios es su publicacion
en revistas y libros, cuyo contenido codificado puede
denominarse conocimiento explicito’®, y en ese senti-
do, son las publicaciones reconocidas por la propia
comunidad cientifica las que construyen el imaginario
biomédico colectivo que funda su autoridad en la cien-
cia actual, que reconoce en los procedimientos expe-
rimentales y probabilisticos su racionalidad, y en la
publicacioén, difusién, consulta y uso de sus resulta-
dos, los criterios de validez.

La concepcion contemporanea de ciencia normal®®
concibe el conocimiento basado en la objetividad y
muestra un interés especial en medirse a si misma.
Supone que los hallazgos mas importantes de la in-
vestigacion cientifica son publicados en la literatura
serial internacional®', la cual se constituye en la repre-
sentacion de dicho conocimiento.

Con el correr del siglo XX, se generaron las nocio-
nes de cienciometria, bibliometria e informetria como
areas disciplinarias cercanas, aunque no equivalentes,
para estudiar las publicaciones cientificas. Mientras
la cienciometria aborda los aspectos cuantitativos de la
ciencia en sentido amplio, en tanto actividad econémi-
ca y social que tiene aplicacion en el desarrollo de
politicas cientificas, la bibliometria trata los aspectos
cuantitativos de la produccion, divulgacion y uso de la
informacion registrada y se ocupa del andlisis de las
regularidades que ofrecen los documentos; la informe-
tria es mas reciente y responde al entorno de la infor-
matica, puede incluir —segun sea el caso- a la cien-
ciometria y a la bibliometria®?.

Las comunidades cientificas pueden obtener pro-
vecho de los estudios bibliométricos no solo para
medirse a si misma, sino para aplicarlos en su prac-
tica docente, actualizar informacion, observar lineas
tematicas en desarrollo, establecer contactos con
equipos de investigacion afines y constituirse en gru-
pos expertos. Asimismo, les permite conocer el des-
tino de los recursos de investigacion y tomar decisio-
nes de politica publica. Con base en lo anterior, €l
objetivo de este trabajo es realizar una descripcion
bibliométrica de la produccién bibliogréafica sobre Al,
en seis revistas del campo de las ciencias médicas y
de la salud, publicadas en México en la década de
2000-2009, para determinar sobre qué bases de co-
nocimiento explicito se formulan las politicas publicas
alimentarias para la poblacién menor de 24 meses, en
nuestro pals.
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Tabla 1. Revistas seleccionadas

Revista Editada por Aio de Voliimenes Numeros y
aparicion revisados  suplementos
Gaceta Médica de México Academia Nacional de Medicina de México, A.C. 1864 136-145 72
Revista Mexicana de Pediatria  Sociedad Mexicana de Pediatria 1933 67-76 61
Boletin Médico del Hospital Hospital Infantil de México Federico Gémez 1944 57-66 73
Infantil de México
Salud Publica de México Instituto Nacional de Salud Publica de México 1959 42-51 82
Acta Pedidtrica de México Instituto Nacional de Pediatria 1979 21-30 61
Perinatologia y Reproduccion  Instituto Nacional de Perinatologia Isidro 1986 14-23 37

Humana Espinosa de los Reyes

Material y método

El presente analisis se sitla en el terreno de la bi-
bliometria descriptiva®! sobre un tema particular: la Al
en las revistas biomédicas mexicanas publicadas en
la primera década del siglo XXI. El trayecto realizado
para la seleccion de las seis revistas fue el siguiente:

~ Se revis6 el Indice de Revistas Mexicanas de
Investigacion Cientifica y Tecnolégica del Conse-
jo Nacional de Ciencia y Tecnologfa (CONACYT),
del area lll <Medicinay ciencias de la salud», que
contiene cinco revistas. Dos de ellas resultaron
pertinentes al tema de interés.

- Se amplio la busqueda mediante portales electro-
nicos especializados en revistas biomédicas: Ar-
temisa, Medigraphics e Inbiomed. Se identificaron
otras 21 revistas cuya especialidad, a juicio de
las autoras, podria contener articulos referidos a
la Al: pediatria, ginecologia y obstetricia, medici-
na familiar, enfermerfa y salud publica.

- Se seleccionaron las revistas de alcance nacio-
nal, editadas por instituciones de caracter publico o
por asociaciones gremiales, vigentes entre los afos
2000-2009. No se consideraron revistas de hospita-
les privados, de instituciones educativas ni militares.
Aplicando estos criterios, resultaron 10 revistas.

— Se revisaron todos los ejemplares de las 10 revis-
tas seleccionadas, publicados entre el 1.° de ene-
ro del afo 2000 y el 31 de diciembre de 2009. El
periodo de estudio se decidié considerando que
en el afo 2001 la Organizacién Mundial de la
Salud (OMS) modificéd la recomendacion alimen-
taria para los menores de 6 meses con argumen-
tos en beneficio de la salud infantil®3. El corte a
2009 se establecié por conveniencia.

- Solo 6 de las 10 revistas revisadas publicaron al
menos un articulo sobre la tematica, en el periodo
considerado. Estas seis revistas aportaron los ar-
ticulos que constituyen el universo de la presente
revision bibliométrica (Tabla 1).

En aplicaciones bibliométricas, McGrath®* reco-
mienda establecer con claridad la unidad de andlisis.
En la presente revision, la unidad de analisis es el ar-
ticulo publicado en nimeros regulares y en suplementos
de las revistas seleccionadas, que se refieran a la ali-
mentacion y a la nutricion de bebés sanos, con edades
comprendidas entre el nacimiento y los 24 meses. Se
considera articulo publicado, al documento (en version
impresa, electrénica, PDF o fotocopia del original) que
cuenta con: titulo, autor(es), resumen y palabras clave,
y que las revistas agrupan en diversas secciones: arti-
culos o trabajos originales, articulos o trabajos de re-
vision, reportes de casos clinicos, articulos especiales,
articulos breves, avances, temas selectos, temas es-
cogidos y ensayos. Se excluyeron aquellos que care-
cen de una o varias de las caracteristicas anteriores
como son los editoriales, cartas al editor, resefias,
reimpresion de textos clasicos, comentarios a ponen-
cias, opiniones, historia y filosoffa de la medicina, de-
claraciones, pronunciamientos y consensos.

No obstante que en los criterios de seleccion se esta-
blecié que el contenido de los articulos se refiera a bebés
sanos, se incluyeron también textos relativos a ciertas
entidades en las cuales se sefiala expresamente la alimen-
tacién como aspecto relevante del enfoque clinico o epi-
demioldgico, tales como bajo peso al nacer, desnutricion,
deficiencias de nutrimentos especificos —anemia mayori-
tariamente-, diarrea, cdlico, reflujo o caries. Se excluyeron
los articulos sobre condiciones infantiles severas que
contemplaran cuidados hospitalarios de alta tecnologia.
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Tabla 2. Nimero y porcentaje de articulos sobre alimentacion infantil en seis revistas mexicanas. 2000-2009

Gaceta Revista Boletin del Salud Acta Perinatologia Total
Médica de Mexicana Hospital Infantil  Publica Pediatrica y Reproduccion
México de Pediatria de México de México de México Humana
Total de articulos 708 428 532 798 393 218 3,077
Articulos sobre Al 6 16 24 4 4 78
% de articulos sobre Al 0.9 3.7 3.0 1.0 1.8 25

(AAITA)*

*Articulos publicados sobre la teméatica de alimentacion infantil entre el total de articulos publicados por revista.

Se disefi¢ un sistema de organizacién semantica del
contenido de los articulos, denominado nodos temati-
cos, obtenidos a partir de la codificacion linea por li-
nea de los titulos, resimenes y palabras clave; cuando
esto resultd insuficiente para identificar el nodo per-
tinente, se revisaron las secciones de metodologia y
resultados. Un nodo constituye un grupo semantico
que define, de modo no excluyente, los temas trata-
dos en cada articulo; genera un disefo reticular que
puede analizarse tanto en su interior como en sus
relaciones, enlaces e intersecciones; permite el ana-
lisis en redes?®, de contenidos y de discursos, entre
otros usos posibles. Por ello, el alcance de una red
nodal puede ser tan vasta como se proponga; en esta
ocasion, cada articulo fue asignado a uno y hasta tres
nodos tematicos, para configurar una estructura ana-
litica. La denominacién de los contenidos de cada
nodo proviene de los propios textos y se complemen-
ta con el conocimiento de las autoras sobre la tematica.
La habilidad para asignar los nodos tematicos y sus
contenidos proviene de la expertisse de quien los es-
tablece, de modo que para pretender una estandari-
zacion conviene triangular dicho ejercicio, en los tér-
minos propuestos por Denzin®®. En la determinacion
de los nodos tematicos no se juzgd el contenido de
los articulos.

Ademas, se obtuvieron las frecuencias tematicas
manifestadas por las palabras clave, asi como un in-
dice de pertenencia institucional del primer autor o
autora de cada articulo.

Las bases de datos, los indices y los resultados
descriptivos se elaboraron utilizando los programas
Endnote® y Excel®.

Resultados

Las seis revistas biomédicas mexicanas revisadas
publicaron entre 2000-2009 un total de 3,077 articulos

sobre muy diversas teméticas. El nimero de articulos
publicados sobre Al sumé 78, que corresponde al
2.5% del total. EI Boletin Médico del Hospital Infantil
de Mexico fue la revista que publicé mas articulos
sobre Al, mientras que la Gaceta Médica de México
fue la que publicé menor cantidad (Tabla 2).

Nodos tematicos

Cada uno de los 78 articulos fue descrito a suficien-
cia mediante los temas tratados; se reconocieron en
total 134 temas, poco menos de dos por articulo. Con
estos temas se construyeron siete nodos (Fig. 1), sien-
do el de mayor presencia el denominado esquemas
alimentarios, el cual aparece en el 43.6% del total de
articulos; los articulos que abordan la lactancia mater-
na constituyen cerca el 60% de este nodo. Un tercio
del total de los articulos tratan aspectos del estado de
nutricién infantil, y también un tercio refiere un locus
especifico. El contexto y las aproximaciones metodo-
l6gicas estan presentes en poco menos del 10% de
los articulos sobre Al

Pertenencia institucional
del primer autor o autora

Una mirada, entre las multiples posibles, sobre los
grupos y las autorfas institucionales, se ofrece con
el indicador de pertenencia institucional del primer
autor o autora. Los 78 articulos revisados fueron
escritos por primeros autores pertenecientes a 23 ins-
tituciones (Fig. 2); una sola institucién aparece en
17 articulos, mientras que 16 instituciones aparecen
en una sola ocasion. En bibliometria, este fenémeno
se conoce como Ley de Lotka®”: el menor nimero de
autores publica un mayor numero de trabajos y el
mayor numero de autores publican el menor nimero
de trabajos.
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Figura 1. Nodos tematicos, contenidos y frecuencia de asignacion.

Palabras clave

Los 78 articulos revisados contienen un total de
222 palabras clave, a razén de 2.8 por articulo. La
palabra clave mencionada con mayor frecuencia (27 ve-
ces) es México; le sigue Lactancia materna (10 veces) y
después Anemia (7 veces); es interesante sefialar que 181
palabras clave son mencionadas en una sola ocasion.

Discusion

El indice Articulos sobre Alimentacién Infantil (AAl)/
Total de articulos (TA) resulta un buen indicador de la
presencia del tema en el total de la produccion edito-
rial analizada, y pone en evidencia la relevancia de
esta temdtica en la produccion editorial nacional. La

importancia atribuida a la tematica alimentaria por la
comunidad biomédica es ciertamente exigua y secun-
daria, pese a la vigencia de las recomendaciones in-
ternacionales, a los compromisos firmados por las
instancias gubernamentales pertinentes, a la existen-
cia de programas favorables a la lactancia materna en
los servicios de salud y al panorama alimentario na-
cional. Ni siquiera frente al reconocimiento de que mas
del 80% de los poco mas de 2.6 millones de nacimien-
tos anuales en México?® se atienden en hospitales, y
que las evidencias indican que lo que sucede en ellos

tiene un impacto considerable en las practicas alimen-

tarias posteriores®®3, El primer contacto de los recién

nacidos y sus mamas es con el personal de salud, y
el hecho de que en México las prevalencias de lactan-
cia materna sean de las mas bajas del mundo y de
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Instituto Nacional de Salud Publica
Instituto Mexicano del Seguro Social
Universidad de Guadalajara
Hospital Infantil de México

Instituto Nacional de Pediatria

Instituciones

Instituto Nacional de Perinatologia
Hospital Docente Cuba
Universidad Nacional Autdénoma de México

Otras (un solo articulo c/u)

Figura 2. Pertenencia institucional del primer autor o autora.

prondstico incierto para mejorarlas®’, no constituyen
llamados de atencién para promover la investigacion
cientifica original.

En la l6gica subyacente a los instrumentos bibliomé-
tricos, las publicaciones constituyen productos de in-
vestigacion que provienen de los proyectos mismos,
por lo cual se puede inferir que las principales inves-
tigaciones biomédicas no se estan encaminando a
responder preguntas que expliquen y cuestionen las
modalidades de alimentacion infantil mas alla de des-
cribirlas con la informacién procedente de las encues-
tas nacionales.

La agrupacion semantica en nodos tematicos resul-
ta pertinente para identificar las preferencias de la
comunidad cientifica nacional, siendo el mas relevan-
te los esquemas alimentarios, dentro del cual la reite-
racion tematica de la lactancia materna expresa la mi-
rada predilecta del conjunto de autores. Los nodos
tematicos muestran que no se estudian las practicas de
Al como proceso en si, sino por el efecto que la alimen-
tacion produce en el estado nutricional de los bebés
0 en relacién con ciertas entidades clinicas.

La pertenencia institucional de primeros autores o
autoras, expresadas en la Ley de Lotka, indica que
estamos ante equipos de investigacion manifiestamen-
te productivos, concentrados institucionalmente, que
determinan —pretendidamente o no- la tendencia de las
tematicas publicadas. Los recursos financieros para

Numero de articulos

o
N
N
[}

8 10 12 14 16 18

dichas investigaciones se asignan mediante criterios
de productividad, por lo cual otros grupos de investi-
gacion, como los de universidades u hospitales publi-
cos, aun de gran tamafio, no logran acceder a recur-
s0s equivalentes para desarrollar proyectos de gran
envergadura y les limita en la competencia por ser
publicados en las revistas que el Journal Citation Index
considera de mayor impacto, con lo cual, la equidad
en la productividad académica no es posible de al-
canzar. Tal es el caso de las encuestas nacionales,
concebidas para constituirse en instrumentos de pla-
neacion de la politica publica en salud y nutricion, las
cuales generan informacién publicada por autores in-
dividuales gue no institucionales, quienes de esta for-
ma logran altos niveles de productividad para acceder
a nuevos recursos, con lo cual se cierra el ciclo de la
competencia desigual.

La extrema dispersion de las palabras clave mani-
fiesta que los criterios editoriales de las principales
revistas biomédicas mexicanas no son similares, ya
que en los articulos analizados no se utilizan sistema-
ticamente herramientas tales como el Medical Subject
Headings (MeSH) o los Descriptores en Ciencias de la
Salud (DeCS), ya que un mismo fenémeno es nombra-
do de diferente manera en una misma revista y en
ocasiones hasta por los mismos autores (p. €j. leche
materna, leche humana, lactancia materna, ama-
mantamiento, lactancia natural, alimentacion al seno
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materno). La utilidad bibliométrica al describir el con-
junto de palabras clave permite identificar la semanti-
ca formulada por los propios autores, los criterios edi-
toriales y el abanico temdtico, que en el caso
presente muestra la tendencia mayoritaria a medicali-
zar la Al, en casos como colico infantil, reflujo gas-
troesofagico no patoldgico, carencias nutricionales,
anemia, entre otras.

A diferencia de los nodos tematicos, que se cons-
truyen desde la bibliometria para describir el texto, las
palabras clave constituyen una atribucion de autoria y
un requerimiento editorial. Al analizar las palabras cla-
ve, se observa la emergencia en el periodo estudiado
de los temas del sobrepeso y la obesidad infantiles
por sobre la teméatica de la desnutricion, antafio rele-
vante, en una frecuencia de 5:1.

Un abordaje medicalizado presta insuficiente aten-
cion a los aspectos socioculturales y a los significados
de la alimentacion infantil para diversos actores socia-
les. El conjunto de autores que publican con esta
orientacion se constituyen, asi, en lo que Foucault de-
nomina sociedades de discurso®, con escasez de
articulos que surgen de experiencias académicas in-
terdisciplinarias e interinstitucionales, asi como del
punto de vista de los diversos agentes sociales de la
alimentacion.

En la actualidad, el alcance de la aplicacion de
herramientas bibliométricas toca todos los campos del
conocimiento. En México, en el &mbito de la salud, se
ha utilizado, para el anélisis de publicaciones hechas
por el personal del Instituto Mexicano del Seguro So-
cial (IMSS)33, un recuento de publicaciones sobre ado-
lescencia en México®*, andlisis de las revistas médicas
mexicanas®36, y también en el campo de la psicolo-
gia®” y de la pedagogia®. En tanto herramienta, se ha
publicado sobre la utilidad social de la bibliometria3®
y ha sido objeto de miradas criticas®®. Por tanto, la
descripcion bibliométrica sobre Al que se presenta en
este trabajo puede ampliarse en el futuro mediante la
descripcion y analisis de redes semanticas y de con-
tenido. Asimismo, quedan abiertas las bases de datos
y la metodologia para aumentar el nimero y el enfoque
disciplinario de las revistas, extender los periodos
de estudio, e incluir publicaciones editadas fuera de
México, para profundizar en el conocimiento explicito
sobre la tematica alimentaria.

En conclusion, el andlisis bibliométrico realizado lo-
gra una descripcion de la representacion del conoci-
miento explicito sobre la Al en México, que evidencia
las principales caracteristicas del discurso dominante
sobre la tematica alimentaria en el @mbito biomédico,

el cual se caracteriza por un enfoque clinico, aunque
se trate de bebés sanos. Tal fendmeno se denomina
medicalizacion, que en palabras simples consiste en
que la alimentacion se define como algo médico'”®
y se expresa en la focalizacion mayoritaria en entida-
des medicoclinicas, la suposicion de un modelo ali-
mentario infantil univoco y la ausencia de agentes
sociales activos por la presuncion de universalidad de
la diada madre-bebeé.

Finalmente, si consideramos que las politicas publi-
cas se disefian por la accion de la autoridad y por la
ciudadania organizada, la produccion biomédica po-
drfa llegar a ser el sustento de politicas, programas,
acciones y normas oficiales para regular la oferta de
servicios profesionales en torno a la alimentacion in-
fantil. A partir de la descripcién bibliométrica presen-
tada, surgen dudas razonables respecto al estado
actual de la relacion ciencia-sociedad y a las motiva-
ciones que orientan la seleccion tematica y metodolo-
gica de la produccion cientifica realizada fundamen-
talmente con recursos publicos. Por tanto, se hace un
llamado a los grupos de investigacion a reorientar y
ampliar la mirada en torno al complejo proceso alimen-
tario para hacer validos los derechos constitucionales
a la alimentacion y a la proteccion a la salud, en par-
ticular el grupo maternoinfantil.
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Cirugia de control de danos: una revision

José Francisco Camacho Aguilera’™ y Sergio Mascarefio Jiménez?
TInstituto Mexicano del Seguro Social, Querétaro; Servicio de Cirugia General, Hospital General de Tijuana

Resumen

Objetivo: Hacer una revision monogréfica de la cirugia de control de dafios. Obtencidn de la informacion: Consulta
y revision de la literatura (131 referencias). Seleccion de los estudios: Se incluyd en la revision aquellos articulos
relevantes en relacion con la cirugia de control de dafios. Extraccion de los datos: De cada referencia se obtuvieron
conceptos, datos y técnicas de la cirugia de control de dafios. Resultados: La cirugia de control de dafios es una
técnica quirdrgica que intenta evitar la triada de coagulopatia, hipotermia y acidosis en los pacientes con multiples
lesiones. Consiste en tres fases, las cuales son: laparotomia inicial, estabilizacion en unidad de cuidados intensivos
(UCI) y cirugia definitiva. Durante la laparotomia inicial se realizan esfuerzos para controlar el sangrado quirdrgico y no
quirdrgico (mediante empaquetamiento) y evitar la contaminacion peritoneal. En la fase de estabilizacion se corrigen
la hipotermia, la acidosis y la coagulopatia en la UCI. Durante la cirugia definitiva se retira el empaquetamiento y se
realiza la reparacion definitiva de las lesiones. Conclusion: Es importante el conocimiento de los conceptos del control
de dafios por todo cirujano de trauma para aplicarlo en pacientes con multiples traumas o aun en ciertas situaciones de
desastre, como los actos de terrorismo y los desastres naturales.

PALABRAS CLAVE: Cirugia de control de dafios. Hipotermia. Coagulopatia. Acidosis.

Abstract

Objective: To present a monographic review of the damage control surgery. Data collection: Consult and literature
review (131 references). Selection of studies: We analyzed these relevant articles in relation to damage control surgery.
Data extraction: From each reference we obtain concepts, data and techniques derivates of damage control
surgery. Results: Damage control surgery is a surgical technique that attempts to avoid the triad of coagulopathy,
hypothermia and acidosis through application of three phases in patients with multiple lesions. These phases are: Initial
laparotomy, stabilization in ICU and definitive surgery. During initial laparotomy efforts are made to controlling the surgical
and non surgical bleeding (through packing) and avoid peritoneal contamination. During the stabilization phase the
hypothermia, acidosis and coagulopathy are corrected in ICU. In definitive surgery, packing is removed and makes
the definitive repair of lesions. Conclusion: For the trauma surgeon is important the knowledge about the concepts
related to damage control surgery. This is applicable to multiple trauma patients, and disaster situations like terrorism
acts and natural disasters.

KEY WORDS: Damage control surgery. Hypothermia. Coagulopathy. Acidosis.

cardiopatias, neoplasias malignas, enfermedad cere-
brovascular y neumopatias crénicas’. Las principales
causas de muerte por trauma son las lesiones pene-
trantes (heridas por proyectil de arma de fuego y por
instrumento punzocortante), y por trauma contuso (ac-
cidentes en vehiculos de motor, caldas y atropella-
miento), con una gran incidencia en sujetos menores
Correspondencia: de 30 afios?. La mortalidad por trauma tiene una

|ntroducci6n

El trauma constituye una de las principales causas
de muerte en todo el mundo, solo por detrés de las
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distribucion trimodal: muertes inmediatas (50%, ocurri-
das poco después del trauma debido a lesiones graves
e irreparables como la ruptura de corazon o de gran-
des vasos), muertes tempranas (30%, ocurridas duran-
te las primeras 6 h debido a hemorragia de érganos
abdominales o lesiones intracraneales graves) y muer-
tes tardias (ocurren a dias o semanas de ocurrido el
accidente, y son debidas a sepsis y falla organica
multiple [FOM])34,

Aungue nada se puede hacer por los pacientes den-
tro del grupo de muertes inmediatas, el avance de
los cuidados prehospitalarios y de reanimacion de los
ultimos afios ha extendido la supervivencia temprana
de muchos pacientes lesionados (disminuyendo el
numero de muertes tempranas). Otro cambio impor-
tante se presenta en la gravedad de la lesion, con
presencia cada vez mas frecuente del trauma pene-
trante y contuso de alta energia, lo que deriva en le-
siones mdultiples y mas graves. Ante estos retos, ha
surgido la cirugia de control de dafios (CCD) como
una técnica quirlrgica que ha logrado mayor acepta-
cién entre los cirujanos en los Ultimos 20 afios. El
nombre de «control de dafios» fue acufiado en 1993
por Schwab, en Filadelfia®, y hace referencia al con-
trol inicial rapido de la hemorragia y la contamina-
cion, cierre abdominal temporal, reanimacién en la
UCI, y la reexploracion subsecuente con reparacion
definitiva®. Antes del concepto de control de dafios,
la cirugfa clasica pretendia resolver todos los proble-
mas del paciente politraumatizado en una sola ciru-
gfa. Sin embargo, el paciente con trauma tiene mayor
probabilidad de muerte debido a las alteraciones me-
tabdlicas transquirdrgicas que por una falla en una
reparacion quirdrgica completa. Entre las alteracio-
nes metabdlicas que se encuentran en estos pacien-
tes destaca una triada conformada por la coagulo-
patfa, la hipotermia y la acidosis metabdlica®’.
Mediante la CCD se pretende lograr de primera
instancia el restablecimiento de la fisiologia normal
del paciente mas que de la anatomia normal en los
pacientes gravemente lesionados. El manejo de los pa-
cientes con un puntaje de gravedad de la lesion
(injury severity score [ISS]) de al menos 30 puntos
con la cirugia ortodoxa conllevaba una mortalidad
superior al 70%8. Fue con la CCD, en la década de
1990, que se alcanzd reducir la mortalidad a un
58-67%, al 33% en 2001°, y hasta un 10-27% para
200601, De ahi la necesidad de esta revision con el
fin de lograr una comprension de los fundamentos de
este abordaje asi como de las fases y técnicas que
integran el mismo.

Fisiopatologia

La presencia de la triada de coagulopatfa, hipoter-
mia y acidosis metabdlica en un paciente gravemente
lesionado conlleva un riesgo de mortalidad de hasta
el 90%57:12. Por lo tanto, la meta de la CCD es evitar
gue en el paciente lesionado se establezca esta con-
dicién. A continuacion analizamos brevemente los
componentes de esta mortal triada.

La hipotermia se define como una temperatura cor-
poral de 35 °C y puede producir hipotension, arrit-
mias cardiacas, alteraciones hematolédgicas, respira-
torias, renales y endocrinas'. La hipotermia es un
fenébmeno que se observa en méas de dos terceras
partes de los pacientes con trauma' y su efecto en
la mortalidad se observé por primera vez en los pa-
cientes con ruptura de aneurisma de la aorta abdo-
minal, siendo del 91-100% en pacientes con tempera-
tura menor de 32 °C y del 40-60% en aquellos con
temperatura de 32-35 °C1%76,

La hipotermia condiciona la presencia de coagulo-
patia por varios mecanismos: disminuye la actividad
enzimatica del sistema de coagulacién'™, produce
trombocitopenia mediante el secuestro de plaquetas
en higado y bazo', disminuye la funcion'® y adhesion
plaquetaria’™, causa anormalidades del endotelio™,
eleva los niveles de criofibrinégeno (lo que eleva la
viscosidad de la sangre y produce microtrombosis)’,
induce fuga de plasma al intersticio con aumento de
la viscosidad de la sangre® y se afecta la polimeriza-
cion de plaquetas y fibrina?'.

Aunque el dafio mecéanico en un paciente lesio-
nado pueda corregirse por la via quirdrgica, la coa-
gulopatia contribuye a perpetuar la hemorragia'.
La coagulopatia se presenta en la mayorfa de las
muertes por trauma durante las primeras 24 h, sien-
do proporcional al grado de lesion del paciente. La
presencia de coagulopatia se relaciona con una
mortalidad del 28-46.0%, frente a un 10.9% en pa-
cientes sin alteraciones en la coagulacion®23, La
coagulopatia esta relacionada con la transfusion
masiva (> 10 unidades de sangre), tras la cual hay
una dilucién y consumo de los factores de la coa-
gulacion?, asi como una disminucion en los niveles
de fibrindgeno y presencia de citrato, el anticoagu-
lante de los paquetes globulares?. La hemorragia
masiva también se observa en pacientes con una
reanimacion excesiva con cristaloides, debido a la
presencia de hipotermia, trombocitopenia dilucio-
nal, dilucién de los factores procoagulantes, visco-
sidad sanguinea disminuida y liberacion de coagulos
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hemostaticos cuando la presion se eleva a la normali-
dad o mas alta®,

Es posible que la transfusion sanguinea masiva con-
tribuya en la patogénesis de la FOM a través de los
mediadores proinflamatorios presentes en la sangre?’
(p. €]. citocinas, histamina y lipidos proinflamatorios),
especialmente en sangre almacenada por largos pe-
riodos de tiempo?. La sangre almacenada activa los
neutréfilos para desarrollar una citotoxicidad elevada,
presumiblemente por la via del factor activador de
plaquetas y posiblemente amplificada por la interleu-
cina 6 (IL-6) y la interleucina 8 (IL-8). Por lo tanto,
podria presentarse inicialmente una lesion tisular con
isquemia y reperfusion donde se activa la cascada
inflamatoria y las transfusiones subsecuentes sirven
como agentes activadores®. Durante el almacena-
miento de los paquetes globulares también se produ-
cen lipidos biorreactivos que activan a los polimorfo-
nucleares, lo que deriva en una respuesta inflamatoria
que resulta en FOM. Por su parte, los eritrocitos de los
paquetes globulares son menos deformables y mas
rigidos, por lo que una vez transfundidos pueden obs-
truir el flujo capilar, predisponiendo a los tejidos a la
isgquemia y la infeccién, asi como a la pobre liberacion
de los antibidticos profilacticos®.

La acidosis es un indicador de hipoxia tisular y es
producida por isquemia y necrosis. A su vez, la per-
fusion se agrava con el dafo directo al endotelio y
por la coagulopatia diseminada. La hipoxia tisular
conduce al metabolismo anaerobio y a la sintesis de
4cido lactico y otras sustancias nocivas'?. Posterior a
un traumatismo, los niveles de lactato aumentan de-
bido a la inadecuada perfusidn orgénica y oxigena-
cion tisular deficiente que conduce al metabolismo
anaerobio. El aumento del lactato se correlaciona con
la gravedad de la lesion”*® e, incluso, el déficit de
base puede utilizarse como un marcador de grave-
dad de la lesion y como predictor de los requerimien-
tos de transfusion®'. La acidosis metabdlica en el
estado de choque puede exacerbarse a causa de un
pinzamiento adrtico, uso de vasopresores, transfusio-
nes masivas, trastornos del rendimiento miocardico®?
y reanimacién con grandes volumenes de solucion
salina (acidosis metabolica hiperclorémica)®®3*. El
tratamiento de la acidosis lactica se basa en inte-
rrumpir la produccion de acido al mejorar la oxigena-
cion tisular, es decir, tratar el choque, restablecer el
volumen circulante, mejorar la funcién cardiaca y re-
secar tejidos isquémicos®. De no corregirse la acido-
sis metabolica lactica por sf sola, tiene una mortalidad
del 45-67%3%:37,

Tabla 1. Fases de la cirugia de control de danos

Fase 0: drea prehospitalaria y urgencias

- Reconocimiento y decision de inicio abordaje de control
de danos

- Recalentamiento

- Transfusiéon temprana

Fase I: laparotomia inicial (sala de operaciones)
- Control de hemorragia

- Control de contaminacion

- Empaguetamiento intraabdominal

- Cierre temporal

Fase II: reanimacion (UCI)

- Recalentamiento

- Mejorar estado hemodinémico

- Soporte ventilatorio

- Corregir la coagulopatia

- Restaurar el balance acido/base
- |dentificar las lesiones

Fase lll: cirugia definitiva (sala de operaciones)
- Desempaquetamiento
- Reparacion definitiva

Adaptado de Jamulitrat, et al..

Fases de una cirugia de control de dafnos

La base de la cirugia de control de dafos consta
de cuatro fases (Tabla 1)87: a) fase 0 del control
de dafos®; b) laparotomia inicial (o «laparotomia
breve»)®: ¢) fase de reanimacién®, y d) cirugia defi-
nitiva®®,

Fase 0 de la cirugia de control de dafos

Esta fase ha sido agregada en épocas recientes,
y ocurre en el area prehospitalaria y en urgencias.
Consiste en reconocer y tomar la decision temprana
de realizar el control de dafios, con un protocolo que
provea el reemplazo de los componentes sanguineos
en forma inmediata e iniciar las maniobras de recalen-
tamiento desde el area de trauma, ademas evitar la
hipotermia®.

Laparotomia inicial (o «breve»)

La decision de iniciar el abordaje de control de da-
flos debe establecerse dentro de los primeros 15 min
de la cirugia segun los datos siguientes’:

— Presencia o riesgo de desarrollar:

e Temperatura central igual o inferior a 32°4041,
e pH igual o inferior a 7.240-43,
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Transfusion de 10 de paquetes globulares o
mas®’ ¥, o pérdida de sangre igual o superior a
70% del volumen sanguineo total**.

e Tiempo de protrombina (TP) igual o superior a
16 o tiempo parcial de tromboplastina (TPT)
igual o superior a 50442,

¢ Incapacidad para controlar el sangrado median-
te hemostasia directas46.

e Hemorragia grave e inestabilidad hemodinami-
ca con hipotension y choque que excede los
70 min41:42,

Incapacidad para cerrar el abdomen o el térax sin
tension debido a edema visceral masivo*®46,
Trauma contuso en torso de alta energia o multi-
ples lesiones penetrantes en torso (especialmen-
te si afectan a la region de la linea media o el
cuadrante superior derecho)*’.
Lesion vascular abdominal mayor con lesiones
viscerales multiples*” 48 o cualquier lesion vascular
retroperitoneal o pélvica®®.
Lesion de multiples regiones anatémicas*’ o un
puntaje por injury severity score (ISS) superior
a 35%,
En esta fase el paciente se encuentra parcial-
mente reanimado y el objetivo es ganar tiempo
para que sea estabilizado fisiolégicamente. En
pacientes gravemente lesionados, la reposicion
del volumen intravascular con paquetes globula-
res y plasma debe iniciarse tan pronto como sea
posible®°.
La prioridad en la cirugia es identificar y controlar
la hemorragia que pone en riesgo la vida, segui-
do del control de la contaminacion peritoneal*44°,
Para el control de la hemorragia se puede realizar
la ligadura, reparacion o puenteo (shunt) temporal
intravascular de los vasos lesionados*®. Para un
puenteo puede utilizarse cualquier tubo del tama-
fio adecuado, prefiriendo aquellos impregnados
con heparina®%2. Debe advertirse que es una
medida temporal cuya finalidad es proporcionar
un mayor tiempo para la reparacion sin riesgo de
producir mayor isquemia tisular. Por lo tanto, de-
ben removerse lo mas pronto posible®3%. La liga-
dura de grandes vasos es un Ultimo recurso para
salvar la vida de pacientes gravemente lesiona-
dos. Los vasos que podrian ligarse son la vena
cava superior, vena cava inferior infrarrenal, arte-
ria subclavia, arteria iliaca comun, arteria iliaca
externa**® y venas iliacas®®%. La decision de ligar
un vaso grande debe ser tomada en cuenta solo
en pacientes en extremo lesionados Unicamente.

En muchas ocasiones no es posible identificar
un sitio claro de sangrado que pueda abordar-
se con esta metodologia. Para control del san-
grado difuso se utilizan diversas técnicas como
el empaguetamiento intraabdominal temporal®’.
Aunque en pacientes hemodindmicamente es-
tables puede realizarse la embolizacién arterial
para control de sangrado difuso, en ocasiones se
prefiere realizar el empaquetamiento pélvico (ex-
traperitoneal o retroperitoneal). Con todo, las le-
siones a ese nivel pueden ser dificiles de contro-
lar debido a la abundante circulacion colateral de
la pelvis®e,

En el paciente con multiples lesiones, el salva-
mento de una extremidad puede adquirir una
prioridad secundaria o no serlo dependiendo del
estado fisioldgico del paciente. Los torniquetes
neumaticos pueden servir como un control
vascular proximal hasta la reparacion definitiva o
controlando dafios mediante la colocacion de un
puenteo temporal o la realizacion de una ampu-
tacion®®.

La mayoria de las lesiones hepaticas no requie-
ren manejo y las heridas no sangrantes no nece-
sitan ser manipuladas. Las lesiones pequefias
del parénquima hepético pueden ser maneja-
das con electrocauterio o sutura. Las laceracio-
nes grado Ill y IV se tratan con sutura directa®.
En las lesiones grado IV se han utilizado mallas
de Vycril colocadas con tension alrededor del
higado, observandose resultados satisfactorios
en modelos animales y en algunos reportes cli-
nicos en humanos®'. En las laceraciones mas
profundas y tunelizadas, se puede crear un
taponamiento con balén utilizando una sonda
de Foley insertada a través del tracto pene-
trante (con insuflacién del balon en el sitio
exacto de sangrado de la lesion hepatica)®?.
La sonda se saca a través de la piel y se dejan
dos drenajes en el sitio de entrada y salida del
tracto. A los 3-4 dias puede retirarse la sonda
dependiendo de si hay o no gasto hematico al
desinflar el baldén®. También puede usarse una
sonda de Sengstaken-Blakemore, usando el glo-
bo gastrico para estabilizar la sonda y el globo
esofagico colocado a través del paréngquima
hepatico para controlar la hemorragia. Con este
método también se puede lograr un taponamien-
to del sangrado de las venas retrohepaticas®. En
lesiones mayores, pueden requerirse las resec-
ciones anatomicas asociadas a debridamiento,
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especialmente en porciones grandes desvitali-
zadas®.

El empaguetamiento es un método usado en el
manejo de las lesiones hepaticas mayores. Las
indicaciones para el empaquetamiento son el tra-
tamiento de la lesion hepatica debido a la mag-
nitud de otras lesiones intraabdominales, la pre-
sencia de coagulopatia relacionado con choque
profundo o la naturaleza «irreparable» de la le-
sién hepatica. El uso juicioso de los empaque-
tamientos en pacientes altamente seleccionados
provee una supervivencia del 60-90%%. La de-
cisién de empaquetar debe realizarse tempra-
namente en la exploracion para brindar una
mejor oportunidad en la supervivencia de los
pacientes con trauma®?. La mortalidad se rela-
ciona con las pérdidas sanguineas, por lo que
el empaquetamiento tras el uso de hasta 15 uni-
dades de sangre produce una mortalidad del
52%, comparado con la transfusion de un prome-
dio de 6.8 unidades que deriva en una mortalidad
de hasta 34.5%%°.

La hemorragia hepatica puede persistir en caso
de mala aplicacién de las compresas en torno al
higado o por la presencia de irregularidades en
la herida (como ocurren en el trauma contuso).
Ademas, el empaquetamiento se relaciona con
algunas complicaciones, como son el desarrollo
de fistulas biliares, bilomas y absceso hepatico®.
Los pacientes que sobreviven la reoperacion
después del empaqguetamiento intraabdominal
tienen un alto riesgo de sepsis, especialmente
neumonfa (60% de los casos). Sin embargo, el
riesgo de sepsis es independiente de la presen-
cia de contaminacioén bacteriana de los paquetes
abdominales y se relaciona méas con el uso de la
ventilacion mecéanica. Segun la serie de Granchi,
et al., los abscesos intraabdominales son poco
frecuentes, afectando solo a un 14% de los pa-
cientes, 1o cual no apoya la hipétesis de que la
exposicion prolongada a un empaquetamiento
causa abscesos intraabdominales®”. Sin embar-
go, el liquido acumulado tras empaquetamiento
abdominal puede ser fuente de algunas sustan-
cias que activan los neutrofilos a nivel sistémi-
co, pero que inhiben su respuesta a mediado-
res quimiotaxicos necesarios para combatir
infecciones®. La remocién antes de 36 h tiene
un indice similar de complicaciones infecciosas
que si se realiza entre las 36-72 h, aunque se
asocia con un elevado indice de resangrado. Por

estas razones, ese periodo de tiempo es el ideal
para remocion del empaquetamiento®. También
se ha investigado el uso de pegamentos biol6gi-
cos con el fin de lograr una adecuada hemostasia
en forma rapida y con pocos efectos secunda-
rios. Entre ellos se menciona al colageno tipo |
liofilizado® y la matriz de gelatina FloSeal, los
cuales han dado buenos resultados en modelos
animales de trauma hepatico y renal, respectiva-
mente’. Los selladores de fibrina han sido utili-
zados exitosamente para detener la hemorragia
sostenida difusa, por lo que estos materiales po-
drfan implementarse mas ampliamente en lo futu-
roen la CCD’". En el caso de las lesiones de bazo
con sangrado grave, no debe intentarse ninguna
técnica de reparacion esplénica, prefiriéndose la
esplenectomia para el rapido control de un pa-
ciente inestable™.

El manejo abreviado de las lesiones intestinales
se basa en el control rapido de las fugas, cerran-
dolas con suturas continuas o con el uso de en-
grapadoras produciendo asas ciegas®. Se puede
realizar resecciéon en forma rapida, pero la re-
construccion se retrasa hasta la siguiente cirugia.
Al comparar la anastomosis primaria en el colon
con la anastomosis retrasada, no existe variacion
significativa en lo que respecta a fugas anasto-
mdticas, abscesos 0 mortalidad relacionada con
el trauma colodnico, por lo que esta técnica es
segura en estos pacientes’®74. Por el contrario, la
reconstruccion retrasada podria conducir a un
mejor gasto cardiaco (asociado con un bajo in-
cremento en las resistencias pulmonar y sistémi-
ca), ademas de dar tiempo para el control de
otras lesiones mas serias’.

Las lesiones biliares y pancreaticas proximales se
pueden tratar con drenaje externo con sondas®,
y el duodeno puede repararse en forma primaria
0 con reseccion y anastomosis’. Se ha descrito
una pancreaticoduodenectomia rapida en la cual
se engrapa el cuello pancredtico, el piloro y el
yeyuno proximal, para después ser resecados. El
conducto biliar comun se liga y la via biliar se
drena con una colecistostomia. La reconstruccion
se realiza en la reoperacion*®®. Aun con la pan-
createctomia total, el indice de supervivencia es
de alrededor del 50%, con mortalidad atribuida a
sepsis y FOM77.

Las lesiones en los uréteres también pueden li-
garse, exteriorizarse mediante una ureterostomia
percutanea, colocarse un catéter doble J o hacer
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una nefrostomfa. De igual forma, se prefiere rea-
lizar nefrectomia que realizar una reparacion renal
en lesiones graves®#6787° El rigsgo de dejar ané-
frico a un paciente como resultado de una nefrec-
tomia unilateral es muy bajo y puede tratarse con
didlisis y trasplante®. Si se observa un hematoma
perirrenal no pulsatil ni expansivo, la exploracion
renal puede diferirse para la reoperacion y/o em-
paquetar la fosa renal’®. En las lesiones vesicales
complejas se debe realizar la reparacion defini-
tiva y derivacion con sonda transuretral o por
cistostomia suprapubica®’.

Una vez controlada la hemorragia y la contamina-
cion peritoneal, se debe realizar un cierre tempo-
ral del abdomen. Para ello, se pueden usar pinzas
de campo®, mallas, bolsas plasticas («bolsa de
Bogoté»), cierre de la aponeurosis, hojas plasti-
cas o de silicon® y empaquetamiento al vacio, las
cuales proporcionan una cubierta libre de tension
e impermeable del contenido abdominal para pre-
venir la pérdida de liquidos y la evisceracion®,
Con el cierre de heridas asistido por vacio se
ha obtenido un éxito que oscila entre el 70-86%
de los casos, dependiendo del sistema, obte-
niendo un cierre de la aponeurosis del abdo-
men abierto®>8” con control del liquido producido
en la cavidad abdominal y pocas complicaciones
(alrededor del 10% de los casos, las fistulas re-
presentando el 1.6-4.4%)888 ademéas de dismi-
nuir la incidencia de sindrome compartimental
abdominal (SCA)87,

El SCA es el sindrome resultante del incremento
persistente en la presion intraabdominal (PIA)%!,
pudiendo ser de dos tipos: primario (causado
por lesiones abdominales) y secundario (sin le-
siones intraperitoneales)®. El trauma abdominal
es la causa mas frecuente de SCA primario, es-
pecialmente si se practica una laparotomia de
control de dafios®. Los factores que predispo-
nen a estos pacientes al aumento en la PIA son
el empaquetamiento abdominal, sangrado por
coagulopatia, edema intestinal por reanimacion
masiva con liquidos, aumento de volumen del
intestino por lesiones vasculares mesentéricas,
cierre de la aponeurosis y piel bajo tension y
contaminacion extensa que resulta en fleo y dis-
tension abdominales®!. La incidencia del SCA en
trauma grave es del 14-33% de los pacientes
con trauma que ingresan a la UCI. El cierre tem-
poral de una laparotomia se correlaciona con una
baja incidencia de hipertension intraabdominal

y SCA%%, E| SCA se presenta en un 18% con
el uso de la bolsa de Bogota y en un 24% con el
cierre de la piel, contra un 80% con el cierre de
la aponeurosis®. Una vez desarrollado el SCA, la
mortalidad asociada oscila entre el 63-72%%,

En el caso de térax, la mayoria de las lesiones
pueden manejarse con la colocacion de sonda
endopleural. Solo un 10% requieren exploracién
quirdrgica, y de ellos, alrededor de un 20%
requieren algun tipo de reseccion pulmonar®.
Muchas técnicas de control de dafios dan ma-
yor importancia a procedimientos méas sencillos y
réapidos pero definitivos?’. El abordaje de control
de dafios clasico en el térax con lesiones pene-
trantes es la toracotomia anterolateral en el de-
partamento de urgencias. Esta indicada en el
paro cardiaco poslesion, en la hipotension posle-
sion grave y persistente debido a tamponade car-
diaca, hemorragia intensa intratoracica y/o intra-
abdominal, y embolismo aéreo®. Un método de
control del sangrado pulmonar masivo es con la
tractotomia (eficaz en méas del 85% de los ca-
s0S), cuya realizacion es facil y rapida, con menos
pérdida de sangre y méas parénquima salvado®,
prevencion del hematoma parenquimatoso® y
menor indice de mortalidad (< 10 vs 17-80% con
resecciones anatémicas)'%1%1. Para permitir la
realizacion de estos procedimientos, puede rea-
lizarse pinzamiento y/o torsion del pulmoén sobre
su eje hiliar para detener el sangrado exsangui-
nante®®. Para la tractotomia pueden usarse clamps
0 engrapadoras automaticas, y en caso de que
sea ineficaz (por lesiones con localizacion central
con lesion de grandes vasos o bronquios), se
puede hacer la conversion a alguna forma de
reseccion. Las lobectomias parciales o no anaté-
micas pueden realizarse faciimente con el uso de
engrapadoras’®. La neumonectomia se utiliza en
lesiones parenquimatosas o bronquiales exten-
sas y/o en la destruccion hiliar central'®. Puede
utilizarse el empaquetamiento de la cavidad
pleural por sangrado difuso* y hacer un cierre
temporal del térax (con pinzas de piel y campo,
sutura en bloque o con bolsa de Bogotd) para
evitar un sindrome compartimental torécico, si se
requiere reexploracion de las lesiones y repara-
ciones y ante la presencia de coagulopatia. Con
este abordaje, la supervivencia puede ser de has-
ta el 64%100.104,

Aunqgue en el paciente joven la prioridad es el
trauma toracoabdominal, en pacientes ancianos



J.F. Camacho Aguilera, S. Mascarefio Jiménez: Cirugia de control de dafos

Tabla 2. Monitorizacion durante la fase de reanimacién en UCI

- Signos vitales

— Temperatura central

— Tiempos de coagulacion y plaquetas

- Hemoglobina y hematocrito

- Gasometria arterial (saturacion de oxigeno y déficit de
base)

- Estudios de sangre (lactato, electrolitos, funcién renal,
funcién hepatica y enzimas pancreaticas)

- Estudios cardiovasculares (electrocardiograma, presion

venosa central, saturacion venosa central, gasto

cardiaco y fraccién de eyeccioén, Doppler esoféagico)

Estado vascular periférico (pulsos, Doppler y duplex)

Diuresis horaria

— Presion intraabdominal (presion intravesical o géastrica)

— Presion intracraneal o medicién del flujo sanguineo
cerebral

- Endoscopia para diagnostico, tratamiento y colocacion
de tubos de alimentacion

- Estudios de imagenologia (placas radiogréficas de
térax y abdomen, TC, IRM de cabeza, térax y
abdomen; USG de térax y abdomen)

- Angiografia para localizar sitio de sangrado para
embolizacion terapéutica

asistidos por vacio en grandes lesiones de teji-
dos blandos, ya que, mediante su capacidad
para evacuar liquidos intersticiales (lo cual inhi-
be la cicatrizacion y facilita la infeccién), pro-
mueven la formacion de tejido de granulacion
y disminuye mecénicamente el tamafio de la
lesion'". Por su parte, las lesiones del anillo
pélvico pueden producir una hemorragia debido
a una combinacion de sangrado ¢seo, venoso y
arterial (principalmente iliaca interna). En esos
casos se prefiere realizar una fijacion externa de
este tipo de fracturas (difiriendo la osteosintesis
hasta 7-10 dias después del trauma inicial)'8,
combinado con la angiografia con embolizacion
del vaso lesionado o el empaquetamiento de la
cavidad pélvica’. Mediante la angiografia se ob-
tiene un control de la hemorragia hasta en un
80-90% de los casos'"?.

El abordaje basado en el control de dafos en
otras areas aun esta por explorarse, como en el

caso del cuello, en cuyo caso la radiologia in-
tervencionista puede desempefiar un papel de-

TC: tomografia computarizada; IRM: imagenes de resonancia magnética; USG:
ultrasonografia.
Adaptado de Moldovan, et al.>* y Wagner, et al.’®.

se debe poner especial atencion a lesiones mus-
culoesqueléticas'®1%_ |a fijacion definitiva se
puede realizar en pacientes estables y sin lesio-
nes complejas, pero se debe estar alerta ante la
posibilidad de convertir el procedimiento a control
de dafios si las condiciones del paciente se de-
terioran. Por su parte, en los pacientes inestables
debe valorarse una CCD'%"  especialmente en
presencia de fracturas femorales con mdultiples
lesiones y fractura del anillo pélvico. Una manipu-
lacién inmediata de las fracturas femorales para la
realizacion de osteosintesis definitiva (p. ej. colo-
caciéon de un clavo intramedular) puede incre-
mentar el riesgo de embolizacion grasa debido a
la instrumentacion del canal medular, iniciar la
respuesta inflamatoria y predisponer a la infec-
cion medular'®. De ahi la tendencia a realizar
primero una fijacion externa como paso inicial en
lesiones complejas de extremidades, para en se-
gundo tiempo realizar la fijacion definitiva’®11°,
Estas medidas evitan una hemorragia no con-
trolada (los tejidos fragiles del paciente anciano
no producen un adecuado mecanismo de tapo-
namiento) y disminuyen el riesgo de embolismo
graso'%:1%, Pyeden usarse dispositivos de cierre

cisivo al poder tratar lesiones mediante la em-
bolizacién o la colocacién de un stent y no
necesariamente con cirugia. Por otra parte, la
colocacion de un taponamiento con el balon de
una Foley y el empaquetamiento puede servir
para controlar el sangrado de una fuente que es
dificil de identificar (p. e]. vasos vertebrales), per-
mitiendo la valoracion radioldgica y tratamiento
efectivo ulterior's,

Fase de reanimacion

La segunda fase de la CCD incluye todos los cuida-
dos y monitoreo en la UCI (Tabla 2), con correccion
de la hipotermia, la acidosis y la coagulacion’. Para el
recalentamiento del paciente con hipotermia se han
ideado métodos como las sabanas térmicas, la irriga-
cién de cavidad corporal y humidificacién, el recalen-
tamiento del aire inspirado y los colchones térmicos,
aunque los resultados no han sido satisfactorios!™ 119,
Otros métodos mas activos son el recalentamiento
arteriovenoso continuo y el recalentamiento venove-
noso de alto flujo. El recalentamiento arteriovenoso
continuo es facil de usar, pero requiere un acceso
arterial y catéteres de gran diametro, ademas de ser
dependiente de la presion arterial media para mante-
ner el flujo. Por su parte, el recalentamiento venoveno-
so de alto flujo es un bypass venovenoso con tubos y
catéteres impregnados con heparina, 1o que posibilita
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el uso de esta tecnologia sin la necesidad de hepari-
nizacion en pacientes con trauma, con un minimo
riesgo de evento tromboembdlico'®'7. Se ha pro-
puesto el uso de una infusion intravenosa con ami-
no&cidos en la anestesia general, lo cual estimula la
produccién de calor metabdlicamente hasta cinco
veces mas comparado con sujetos sin anestesia ge-
neral. Se ha supuesto que en el sujeto no aneste-
siado hay una inhibicién central del metabolismo
oxidativo en respuesta a los nutrientes cuando la
temperatura central excede el punto de ajuste de
la temperatura. La anestesia general podria suprimir
este efecto inhibitorio, produciendo un efecto termo-
génico cuando una carga de aminoacidos se adminis-
tra al organismo'™.

El manejo de la acidosis metabdlica debe ser opor-
tuno, ya que un retraso en la correccion del déficit de
base se asocia con una mortalidad del 50%, pero si
se corrige en menos de 24 h disminuye al 9%'"®. La
acidosis metabdlica se corrige con un adecuado apor-
te de liquidos intravenosos y de aporte de oxigeno a
los tejidos, ademés de eliminar los factores agreso-
res®’. El incremento en la liberacion de oxigeno es
posible a través de tres opciones terapéuticas: a) au-
mento del gasto cardiaco con infusion de volumen; b)
incremento del gasto cardiaco con agentes inotropi-
cos, y ¢) mejorando el transporte de oxigeno median-
te la transfusion sanguinea®®.

El uso de soluciones parenterales debe ser adecua-
do, ya que la administracién excesiva muestra una
mayor incidencia de hipertension intraabdominal y
FOM™9. La eleccion entre cristaloides y coloides debe
basarse en cuanto a su disponibilidad, al no mostrar
diferencias significativas en cuanto a la mortalidad
asociada a cada tipo de solucion'®. Por otra parte,
aunqgue algunos investigadores han recomendado el
uso de agentes inotropicos para aumentar el indice
cardiaco, el aporte y consumo de oxigeno con el
fin de prevenir la disfuncién orgéanica, existen es-
tudios que no han demostrado diferencia significa-
tiva en la mortalidad'™'. Por el contrario, en algunos
casos la administracion de altas dosis de agentes
inotropicos podria aumentar la incidencia de taquiarrit-
mias e isquemia miocardica’@?.

Dentro de la estabilizacion hemodinamica, se en-
cuentra una terapia transfusional adecuada. Con el
paso del tiempo se ha reducido significativamente
el nimero de transfusiones sanguineas en los pa-
cientes con trauma agudo. Los cambios méas impor-
tantes son la aceptacion de concentraciones de he-
moglobina mas bajas antes de iniciar la transfusion

y el evitar que se vuelva masiva'®®. No existe una
definicion precisa sobre la transfusion masiva, pero
puede aceptarse como el reemplazo completo del vo-
lumen sanguineo dentro de un periodo de 24 h'?4,
Otras definiciones mas utiles en situaciones mas agu-
das son una pérdida sanguinea del 50% del volumen
sanguineo dentro de 3 h o un indice de pérdida de
150 ml/min'?®. Aungue Velmahos, et al. observaron que
no existe una cantidad de sangre administrada an-
tes y/o durante una cirugia de trauma que pueda
por si misma predecir la sobrevida'®, otros autores
han observado un aumento discreto en la mortali-
dad en pacientes gravemente lesionados y con
transfusion masiva'®’. La transfusién masiva se ha
asociado con la inhibicién de células inmunitarias
efectoras y estimulacion de células supresoras por
medio de la produccion de prostaglandina E, (PGE,)
por los monocitos y de la inhibicion de la liberacion de
interleucina 2 (IL-2). La disminucién en la IL-2 produce
una reduccién en la estimulacion de las células B, la
produccion de anticuerpos y en una actividad alterada
de las células natural killer (NK)'28,

La transfusién masiva también se ha relacionado
con la coagulopatia’, por lo que, para evitarla, Ma-
lone, et al. han propuesto utilizar un indice de 1:1:1
(una unidad de paquete globular, una unidad de plas-
ma fresco congelado y una unidad de plaquetas)’®.
Este indice de transfusion mas agresiva con plaguetas
y plasma fresco congelado para la correccion de la
coagulopatia ha sido revisado por otros autores y
se asocia con una mayor probabilidad de sobrevida
en pacientes con trauma grave'. Una vez que se
inicia la transfusion masiva, el reemplazo de factores
de coagulacion no debe retrasarse'®, y, de hecho,
se recomienda iniciar con la administracion del factor
Vlla recombinante (rVlla) desde un inicio de la reani-
macion'!. Por su parte, el uso de crioprecipitados en
el paciente con trauma no ha mostrado todavia algun
beneficio®.

Estas recomendaciones son similares a las guias
propuestas por el British Committee for Standards in
Haematology, que ademas recomiendan la transfusion
sanguinea cuando la hemoglobina es inferior a 6 g/dl,
y el uso juicioso de la sangre cuando la hemoglobina
se encuentra entre 6-10 g/dl, dependiendo de las con-
diciones y comorbilidades del paciente lesionado.
También recomiendan que, en el trauma multiple y
craneoencefalico, el conteo plaquetario se debe man-
tener mayor de 100 x 109/125.133,

Durante esta fase se puede realizar una angiografia
ante la sospecha de hemorragia arterial retrasada o
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recurrente en pelvis, retroperitoneo o intraperitonealmen-
te. Esta sospecha se establece cuando se encuentra
un hematoma durante la cirugia o cuando los reque-
rimientos transfusionales han permanecido elevados.
Una reexploracion quirdrgica del retroperitoneo pue-
de exacerbar la pérdida sanguinea, especialmente
cuando coexiste con coagulopatia, por lo que la an-
giografia ha mostrado ser un método efectivo y me-
nos invasivo para evaluar y controlar hemorragias
retroperitoneales, pélvicas o hepaticas'*'3’. El estudio
se inicia con una angiografia no selectiva de la aorta
abdominal inferior y de la pelvis, asi como estudios
selectivos de las arterias iliacas internas, seguida de
estudios del higado, del bazo o renales. Una vez iden-
tificada la lesion se realiza la embolizacién, aunque en
caso de lesiones a vasos mayores se puede colocar
un taponamiento temporal con un balén de oclusion o
de angioplastia en lo que se realiza el traslado a qui-
réfano’®. Durante esta fase debe vigilarse la perfusién
de los 6rganos o extremidad distal a la colocacion de
algun shunt temporal®', por lo que se debe realizar
ultrasonido Doppler, monitoreo con pulsioximetria de
la extremidad afectada y realizacion de fasciotomias
en forma temprana®.

Otras medidas importantes en esta fase son el
soporte ventilatorio, el cual debe lograr una satura-
cion de oxigeno mayor del 92%, con una FiO, menor
de 0.60"?", tratando de disminuir el volumen corrien-
te para evitar la lesién pulmonar inducida por el
ventilador (por el volutrauma, atelectrauma y bio-
trauma), con vigilancia del lactato y la saturacion
mixta venosa de oxigeno para valorar el consumo
de oxigeno por los tejidos'™®. Es importante el ma-
nejo del dolor posquirurgico para evitar que la reac-
cion neuroendocrina al mismo sea demasiado inten-
sa como para impactar en la morbilidad y mortalidad
del paciente'®,

Cirugia definitiva

Después de la estabilizacion en UCI, el paciente
regresa a la sala de operaciones para la reparacion
definitiva del dafio a las visceras. El tiempo 6ptimo
de reoperacion es controversial: algunas veces se
lleva a cabo en 24-48 h, donde otros prefieren espe-
rar 48-96 h*. Mucho depende de las lesiones encon-
tradas, pues se requiere regresar al quiréfano mas
pronto con una lesion vascular importante para es-
tablecer un puenteo, que con las lesiones a visceras
huecas*. La operacion planeada comienza con una
exploracion meticulosa de la cavidad, seguido de

las reconstrucciones a visceras huecas y vasculares.
El paso final debera ser la remociéon del empaqueta-
miento antes del cierre, debido a que podria resultar
en sangrado recurrente y en la necesidad de reempa-
quetar46,121,140.

El término de reoperacion no planeada hace referen-
cia a la necesidad de realizar una nueva cirugia sin
planeacion previa ni una completa estabilizacion en la
UCI si el paciente cursa con sangrado activo, si se
sospecha una lesion entérica inadvertida que condi-
ciona un sindrome de respuesta inflamatoria sistémica
y choque, y ante la presencia de SCA. Muchos pacien-
tes contindan sangrando después de la primera ciru-
gia, lo que hace particularmente dificil la decision de
reoperar. Se debe contemplar el retorno al quiréfano
si el sangrado requiere una cantidad de dos unida-
des de concentrados globulares por hora durante
3 h, o cuando la transfusion excede las expectativas
del cirujano (especialmente ante un paciente reca-
lentado y sin coagulopatias). Sin embargo, los pacien-
tes con desempaqguetamiento planeado tienen una
mortalidad de 18.4% comparado con aquellos con
desempaquetamiento no planificado que tienen una
mortalidad del 66.6%'2".122.140,

Conclusiones

La CCD es uno de los nuevos paradigmas en el
manejo de los pacientes con lesiones multiples y gra-
ves. Sin embargo, su uso estéa restringido a aquellos
grandes hospitales y centros de trauma, ya que es un
abordaje gque consume una gran cantidad de recursos,
dias en hospital y en terapia intensiva, asi como estu-
dios avanzados (p. €]. tomografia, angiografia). Por lo
tanto, cada hospital debe implementar, en sus proto-
colos de atencién a pacientes gravemente politrauma-
tizados, criterios estrictos sobre aquellos pacientes
gue podrian beneficiarse con un abordaje de control
de dafios frente a un manejo quirdrgico tradicional.
Esto con el fin de lograr los beneficios de la CCD
(reduccion significativa en el tiempo quirdrgico y una
reduccion en la gravedad y duracion de la respuesta
inflamatoria sistémica subsecuente con impacto direc-
to sobre la mortalidad)'#'. La CCD ha extendido su
influencia hacia el escenario bélico, donde se ha com-
binado con una rapida evacuacion de los heridos,
logrando mejoras importantes en la atenciéon de los
lesionados de guerra’?143 asi como una reduccion
importante en la mortalidad'#*. Por lo tanto, es impor-
tante el conocimiento de los conceptos del control de
dafos por todo personal en servicios de urgencias y
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cirujanos de trauma para aplicarlo en pacientes con
multiples traumas o aun en ciertas situaciones de de-
sastre, como los actos de terrorismo y los desastres
naturales’®.
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Simposio «Seguridad transfusional en el siglo XXI».
Introduccion y planteamiento del problema

Raul Ambriz Fernandez*

Direccion del Banco Central de Sangre (1998-2011) del Centro Médico Nacional (CMN) Siglo XXI, Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS),
Meéxico, D.F.

Resumen

Los problemas que existen en nuestro pais en la cadena transfusional afectan a todos sus pasos en el reclutamiento,
la seleccidn del donador, la recoleccion aséptica, las pruebas de tamizaje, la produccion de los componentes sanguineos,
el almacenamiento, el transporte y la transfusion al receptor, algunos de los cuales pueden llevar hasta casos fatales o
avanzan lentamente debido a la fragmentacion de nuestro sistema de salud. Con los principios de ética, se debe
avanzar hacia un sistema nacional de sangre unificado superando la existencia de conflictos de intereses que afectan
a las incidencias en las certificaciones administrativas; que disminuya el uso irracional de los recursos; optimice los
costos en medicina transfusional y logre un sistema nacional de seguridad transfusional y de hemovigilancia hospitalaria.
Se requiere tener algunos bancos de sangre regionales o centrales, bien coordinados en las instituciones de salud,
con sistemas de gestion de la calidad y con puestos de sangrado mas especializados; esto ultimo se puede lograr con
mas de 150 bancos de sangre publicos excedentes que tienen personal y recursos especificos, transformandolos a
puestos de sangrado y los puestos de sangrado existentes para ejecutar la donacion voluntaria de repeticion. Los
recursos que se liberen permitirian equipar los bancos regionales. También se requiere proporcionar educacion y una
legislacion ad hoc para obtener las metas en la donacion de sangre voluntaria y de repeticion enfocada principalmente
a la poblacidén universitaria y centralizar la informacion de las transfusiones con la organizacion necesaria para la
hemovigilancia, basada en sistemas informaticos especificos en los hospitales, que al reducir los errores y omisiones
permita restringir los componentes sanguineos de riesgo involucrados en casos fatales y que disminuya la posibilidad
de acciones punitivas que distorsionan estos procesos. Se cuenta con la asesoria internacional en la materia de toda
la cadena transfusional.

PALABRAS CLAVE: Transfusion de sangre. Bancos de sangre regionales. Bancos de sangre centrales. Donacidn
voluntaria. Hemovigilancia hospitalaria.

Abstract

The problems that exist in our country in the security of the transfusion chain affect every step in the recruitment, donor
selection, and aseptic collection, screening tests, production of blood components, storage, transportation and transfusion
to recipient. Some of which can lead to fatal cases or moving slowly because of the fragmentation of our health system.
With the principles of ethics, we must move towards a unified national blood system overcoming the conflicts of interest
that affect the impact on administrative certifications; decrease the irrational use of resources, optimize costs and achieve
a transfusion medicine security system and haemovigilance of the at the hospital. There has to be some regional blood
banks well-coordinated in health institutions, with central management systems of quality and more specialized procedures,
the latter can be achieved with more than 150 public blood banks, transforming them into positions of blood collection
of voluntary donation of repetition. The resources would be released equip regional banks. Also required to provide
education and legislation ad hoc for goals in voluntary blood donation and focused mainly the university population and
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centralize information for haemovigilance based computer systems specific hospitals, that reduce errors and restrict risk
blood components involved in fatal cases, and reduce the possibility of punitive actions. It has international advice of

the whole transfusion chain.

KEY WORDS: Blood transfusion. Regional blood banks. Central blood banks. Voluntary blood donation. Haemovigilance.

|ntroduccién

La seguridad de las transfusiones se reconoce como
una prioridad de nivel global. Con frecuencia solo se
enfoca la seguridad transfusional con el analisis de los
resultados de las pruebas para las enfermedades trans-
misibles por transfusion bajo el impulso de los provee-
dores, pero actualmente ademas se requiere determi-
nar la seguridad transfusional con el adecuado control
de la cadena transfusional en todos los procesos que
son criticos para obtener los resultados en las pruebas
y para transfundir a los receptores.

En nuestro pais, la Asociacion Mexicana de Medici-
na Transfusional AC (AMMTAC) desde su fundacion
incorpora la seguridad transfusional como parte fun-
damental de su misiéon (www.ammtac.org).

Sin embargo, a pesar de que en México se efectlan
las pruebas de tamizaje, incluso en un alto porcentaje
de casos con técnicas de biologia molecular, para las
enfermedades transmisibles por transfusion, la seguri-
dad transfusional en nuestro pais aun no es 6ptima,
principalmente condicionado a que se ha avanzado
muy poco y lentamente para lograr obtener las metas
internacionales en la donacion voluntaria de repeticion
por la supuesta facilidad en la donacion de sangre de
reposicion asociada a un exceso de bancos de san-
gre, hecho bien reconocido de bajo desarrollo desde
principios del siglo XXI, que en la Ultima década, y
ante la falta de control de la politica publica que ca-
racteriza a nuestro pais, en lugar de disminuir, como
habia sugerido la Organizacién Panamericana de la
Salud (OPS), desde finales del siglo XX aumentd en
mas de 100 establecimientos para el afio 2012". Todo
lo que determina ineficiencias, alta rotacion del perso-
nal, baja calidad, poca especializacion, duplicidad de
funciones, incremento de costos econdémicos que no
estan bien justificados y, al mismo tiempo, principal-
mente porque no hay un sistema hospitalario nacional
de hemovigilancia que garantice la seguridad en la
transfusion de los receptores.

No debe extrafiar lo anterior si tenemos en cuenta
que nuestro sistema de salud esta muy fragmentado
en diversas instituciones y cada una de ellas interpreta

y ejecuta sus programas, dando por resultado falta de
cumplimiento nacional en las politicas publicas de se-
guridad de la medicina transfusional recomendadas
ampliamente a nivel internacional, aunado a que en
nuestro pals en la Ultima década ha sido escasa la
supervision de las autoridades competentes por falta
de compromiso y del personal para tal efecto.

Para desglosar la cadena de la seguridad transfu-
sional es util referirse al esquema de Rautonen?, que
tiene nivel internacional y que este simposio ha des-
glosado en sus causales para nuestro pais (Fig. 1).
Dicho anélisis permite especificar en forma universal
que a la mitad de la cadena transfusional hay etapas
«seguras» en la ejecucion correspondiente a las prue-
bas de tamizaje y en la produccién de los componen-
tes sanguineos, pero que lamentablemente hay varias
etapas con riesgo, principalmente cuando esas accio-
nes se realizan fuera del banco de sangre, las cuales
se encuentran al inicio y al final de la cadena.

Alinicio de la cadena transfusional hay menor segu-
ridad en los tres primeros pasos (Fig. 1): a) en el re-
clutamiento de los donadores; b) en la seleccion del
donador por medio del examen médico, y ¢) en el mo-
mento de la recoleccion aséptica de la sangre. Al final
de la cadena tienen menor seguridad los tres ultimos
pasos (Fig. 1): a) en el transporte de los componentes
sanguineos; b) el almacenamiento, y, sobre todo, c¢) al
momento de la aplicacion de la transfusion, que es
donde existe el mayor riesgo (Fig. 1). A continuacion
se hacen mayores especificaciones en las etapas de
la cadena modificada para entender y fundamentar su
problemética en nuestro pais.

Estado de la seguridad
de la cadena transfusional en México

Reclutamiento

Se hace fuera del banco de sangre. En los paises
con alto indice de desarrollo el reclutamiento es con
donacién voluntaria de repeticion y, a diferencia de
ellos, en nuestro pais, desde hace 26 afos, con la
donacion de reposicion. La donacién de reposicion es
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Figura 1. Seguridad de la cadena transfusional en México en el afio 2012. SIT: sangre incorrectamente transfundida; sepsis: relacionada
con las transfusiones de los concentrados de plaquetas (adaptado del esquema internacional de Rautonen 20073).

Tanto en los bancos de sangre con baja productividad como en los hemocentros con sistemas de gestion de calidad deficientes el flujo
cadtico reduce la seguridad por omisiones, suplantacion de identidad, donadores de reposicion en los que prevalece una autoexclusion
confidencial inefectiva’ y la posibilidad de que los familiares por una urgencia recluten la donacién remunerada ilegal. En el banco regio-
nal o central los procesos se gestionan bajo control con un flujo lineal® que reduce el riesgo® en forma significativa (Tabla 2). Pero en
todos los casos, tanto el inicio como el final de la cadena tienen riesgos, porque el reclutamiento de los donadores de reposicion se hace
por los familiares del enfermo bajo presion y en el hospital no existe un sistema de hemovigilancia hospitalaria.

solicitada por el hospital y se recluta por los familiares
del paciente, que estan sometidos a una intensa presion
hospitalaria, y ellos a su vez presionan a los donadores
de reposicién, quienes bajo esa presion llegan al ban-
co de sangre con el Unico proposito de donar y obte-
ner el certificado de donacion que requieren en el
hospital para el internamiento, y en esta forma, ante el
médico del banco de sangre e incluso en el formato
confidencial de autoexclusion, sistematicamente nie-
gan los factores de riesgo transfusional® y cuyo mayor
peligro es cuando los donadores estan posicionados
en una «ventana bioldgica» dentro de los estudios de
escrutinio (Figs. 1y 2), con la posibilidad de la conta-
minacion a los receptores de las enfermedades trans-
misibles por transfusion®®. También la donacién de
reposicion determina un porcentaje alto de donadores
nuevos no aptos (Tabla 1), de 30-50%, lo que mantiene
bajas las reservas de sangre e incrementa la presion
de los familiares para obtener donadores y mantiene el
circulo vicioso de inseguridad transfusional. El problema

fundamental es que en la donacion de reposicion cada
donador se comporta como si fuera nuevo, lo que se
traduce como minimo en cinco veces mayor riesgo en
la prevalencia de las enfermedades infecciosas trans-
misibles por transfusion (Tabla 1) y mantiene insatisfe-
chas las necesidades hospitalarias de componentes
sanguineos que no se logran cubrir por los donadores
«aptos».

La donacion de reposicién, también conocida como
familiar, se realiza ante el requerimiento hospitalario
por el internamiento del paciente. La donacién volun-
taria de repeticion marcada como «ideal» en la tabla 2
requiere intensa educacion de la poblacion general y
del soporte legislativo correspondiente.

Seleccion del donador
Se ejecuta con menor calidad en tanto el perso-

nal atiende pocos donadores como en los bancos
de sangre que estudian menos de 5,000 donadores
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Figura 2. Evolucion de los riesgos transfusionales en la transicion del siglo XX al inicio del siglo XXI. VHB: virus de la hepatitis B;

VHC: virus de la hepatitis C (adaptado de Contreras)*.

En los paises con alto indice de desarrollo como en el Reino Unido, la donacion de sangre es ideal con donadores voluntarios de repeticion,
y desde finales del siglo XX con el tamizaje de las enfermedades infecciosas transmisibles por transfusion a base de pruebas con dcidos
nucleicos. En México se introdujo el tamizaje con dcidos nucleicos en forma amplia desde el afio 2008, y a pesar de ello, como los donadores
son de reposicion (familiares), corresponden a donantes nuevos y tienen por lo menos cinco veces mayor riesgo.

de reposicion al ano. La existencia en nuestro pais de
un «exceso de 150 bancos de sangre publicos con
baja productividad» sefiala el bajo indice de desarrollo
y mantiene la seleccion del donador de baja calidad,
cuyas omisiones son altamente peligrosas cuando los
donadores por la presion para donar ocultan conductas
de riesgo y se encuentran en una «ventana bioldgica»
con la posibilidad de la contaminacién a los pacientes
de las enfermedades transmisibles por transfusion3?.
En los bancos de sangre de baja productividad, el

personal de salud tiene poco entrenamiento, tanto por
atender menos donadores como por las necesidades
hospitalarias siempre crecientes de la atencion médi-
ca, que determinan haya una alta rotacion del personal
para la seleccion del donador, con lo que aumenta el
riesgo de omisiones (Fig. 1).

También la seguridad transfusional se afecta en los
puestos de sangrado fijos situados en los laboratorios
de los hospitales publicos, porque frecuentemente tie-
nen tal carencia de recursos humanos que se mantiene

Tabla 1. Comparacion en los donadores de reposicion (familiares) y en los donadores voluntarios de repeticion del riesgo de

enfermedades infecciosas transmisibles por transfusion

Donantes nuevos

Donantes de repeticion Todos los donantes

VIH 2,702,703
VHB 261,780
VHC 6,666,607
Total 212,766

En paises con bajo indice de desarrollo

10,000,000 8,333,333

1,265,823 909,091

50,000,000 33,333,333

1,111,111 769,231
Ideal

Riesgo de liberar una unidad de sangre positiva. En el Reino Unido se ejemplifica con estadisticas de los donadores voluntarios de repeticion, 1999-2001. En los paises
con alto indice de desarrollo como en el Reino Unido la donacién de sangre es ideal. En México los donadores de reposicion (familiares) se comportan como donantes
nuevos y por lo menos cinco veces con mayor riesgo. VHB: virus de la hepatitis B; VHC: virus de la hepatitis C (adaptado de Contreras)*
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Tabla 2. Resultados comparativos en las pruebas de tamizaje entre los dos bancos centrales que manejan la sangre del IMSS

en el valle de México, afio 2010

Prevalencia de:

Banco de sangre N.° de donantes VIH VHB VHC

CMN La Raza 32,011 0.05 0.06 0.19

CMN Siglo XXI 63,552 0.044 0.031 0.075
< 22% < 43% <61%

Director del Banco Central de Sangre del CMN hasta el afo 1997, miembro honorario de la AMMTAC (www.ammtac.org) y completada por el suscrito, director del Banco
Central de Sangre del CMN Siglo XXI 1998-2011 con los informes correspondientes a las publicaciones del afio 2010. En ese afio y en una poblacién importante de
donantes principalmente de reposicién, ambos bancos utilizaron técnicas de tamizaje similares, pero sistemas diferentes en el flujo y en los controles de seguridad en los
donantes de reposicion. En el CMN Siglo XXI se logré un flujo lineal™® con diversos controles de organizacion, en personal; automatizacion con huella y fotografia; con
candados enfocados al riesgo y con barreras fisicas en la estructura del banco, para reducir la posibilidad de actos de inseguridad (Fig. 1) en la cadena transfusional
VHB: virus de la hepatitis B; VHC: virus de la hepatitis C (adaptado de Rodriguez Moyado).

muy alta la rotacion de personal dependiente de la
unidad hospitalaria donde esté situado dicho estable-
cimiento. Por esa razoén, con los puestos de sangrado
fijos situados en los laboratorios de las unidades hos-
pitalarias, no mejora la seguridad transfusional.

Tampoco mejora la seguridad transfusional porque
los bancos carecen de los recursos con un esguema
nacional completo, similar al de la Cruz Roja, por me-
dio de puestos de sangrado con unidades moviles que
permiten facilitar y especializar el proceso al llevar el
banco de sangre al donador y especialmente hasta las
universidades, donde se recluta a los verdaderos do-
nadores voluntarios, y que, como beneficio de la mayor
importancia, al facilitar el proceso y por el altruismo y
entusiasmo en esa poblacion, crea la cultura de la
donacion voluntaria de repeticion.

Cuando la seleccion del donador se hace en esta-
blecimientos especializados que se dedican exclusi-
vamente a la atencion del banco de sangre, como
ocurre en los bancos centrales o regionales y con
unidades moviles, dichos establecimientos gestionan
la calidad y controlan todos sus procesos en el flujo
de los donadores (Fig. 1), dando como resultado que
el personal dedicado a cada actividad es especifico y
altamente calificado para las acciones de seguridad
transfusional que buscan llegar hasta el «riesgo cero»
para el beneficio del receptor*®.

Recoleccion de la sangre

Tiene que ser aséptica, en establecimientos poco
especializados y con alta rotacion del personal, como es
el caso en los puestos de sangrado fijos situados en
los laboratorios de los hospitales; el proceso de reco-
leccion mal controlado puede determinar contamina-
cion bacteriana, principalmente en los concentrados

de plaguetas unitarios®, que causa casos fatales en
los receptores; uno de los méas graves problemas que
en la actualidad afecta a la seguridad transfusional y
cuya prevalencia debe subrayarse es mayor a la que
tienen las enfermedades infecciosas transmisibles por
transfusion (Fig. 2).

Un sistema nacional de sangre unificado se debe
implementar reduciendo los costos con puestos de
sangrado especializados, por medio de transformar
los méas de 150 bancos de sangre publicos exceden-
tes cuyo personal y recursos especificos se pueden
aprovechar como centros de promocion y toma espe-
cializados en la donacion voluntaria de repeticion. Los
recursos disponibles de fraccionamiento, refrigera-
cién, congelacion, serologia, etc. permitirfan equipar
los bancos de sangre regionales. Los puestos de san-
grado actuales seguirian con mayor especializacion
para lograr la donacion voluntaria de repeticion, y con
el atractivo de hacer suficientes procedimientos espe-
cializados de aféresis de plaguetas que reducen los
riesgos de contaminacion bacteriana’®.

Estudios de tamizaje

El proceso de las pruebas de escrutinio de las en-
fermedades transmisibles por transfusion en el banco
de sangre requiere diversos controles de calidad, por
lo que la seguridad en su ejecucién es alta’8, sin em-
bargo y a pesar de que numerosos establecimientos
logran tener pruebas de biologia molecular y controles
externos de calidad, esto no suple los problemas pre-
vios, porque no descarta que haya riesgo por los erro-
res en el reclutamiento, en la seleccion y al momento
de recoleccion, sobre todo si el flujo de los donadores
en el banco de sangre no es adecuado y sobre todo
caodtico (Fig. 1), porque ante la presion de completar
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la donacién se mantiene la posibilidad de donacion
ilegal remunerada, de suplantacion de identidad o de
omisiones en el proceso® que inciden negativamente
en la seguridad transfusional.

Rodriguez Moyado, miembro honorario de la AMMTAC,
en la tabla 3 de su trabajo reciente acerca de las enfer-
medades infecciosas por transfusién®, ha mostrado
como los bancos centrales o regionales de alta pro-
ductividad pueden lograr hasta mas del 50% de menor
prevalencia (Tabla 2) en las enfermedades infecciosas
transmisibles por transfusién® al momento de la reco-
leccion, procedimiento conocido coloquialmente como
«el sangrado». Esta mejorfa esté determinada por em-
plear procedimientos con un flujo lineal, con diversos
controles de organizacién en personal, sistemas con
candados y de barreras estructurales para reducir el
riesgo, las cuales aseguran el flujo lineal ideal de los
donadores dentro de la institucion mediante las medi-
das de gestién de la calidad®'® que se propician en
los bancos de sangre centrales o regionales (Fig. 1).

Produccion

También el proceso de la produccién de los compo-
nentes sanguineos en el banco de sangre conocido
coloquialmente como «el fraccionamiento» y su acon-
dicionamiento esta muy controlado (Fig. 1), pero en los
bancos de sangre de menos de 5,000 donadores aten-
didos por ano ese alto nivel de seguridad disminuye
por defectos en el equipamiento, escasez de los insu-
mos, bajos controles de calidad por falta de controles
externos o por una alta rotacion del personal, inciden-
cias que subrayan el bajo indice de desarrollo. La
produccién de componentes sanguineos es altamente
segura en los bancos centrales o regionales™ por la
especializacién que caracteriza a sus procesos.

Transporte de los componentes
sanguineos

Fuera del banco de sangre es extremadamente ries-
goso (Fig. 1), ya que depende de las distancias entre
el banco de sangre y de la unidad hospitalaria, del
entrenamiento del personal y de contar con los conte-
nedores de transporte con la temperatura controlada
para cada fraccién sanguinea. El transporte de los
componentes sanguineos puede ser con personal no
especifico, de intendencia o de servicios generales
cuya rotacion es muy alta y, por lo tanto, con escaso
compromiso y nulo entrenamiento en las estrategias
de seguridad transfusional. Para ejemplificar este

problema en su maxima expresion, personalmente se
documentaron casos en que los componentes sangui-
neos que requieren de una red fria aparecen olvidados
en aviones, aeropuertos, almacenes de transporte o en
sitios con muy alta temperatura como el metro o en algun
restaurante, lo que incrementa el peligro de la conta-
minacion bacteriana. Otro problema es que el personal
poco entrenado haga un mal acondicionamiento del
contenedor al colocar hielo junto a la bolsa con eritro-
citos, lo que produce hemolisis del componente san-
guineo; la hemalisis en los concentrados de eritrocitos
puede ser peligrosa para el receptor, porque agrava
los problemas renales. Los bancos de sangre tanto
centrales como regionales pueden superar los riesgos
al gestionar una operacion de los recursos humanos
especializada y que se utilicen contenedores que tie-
nen temperatura controlada.

Almacenamiento

En la red fria del banco de sangre es correcto, pero
cuando el componente sanguineo se encuentra fuera
del banco de sangre no se respeta el almacenamien-
to a la temperatura indicada para los componentes
sanguineos, tanto por falta de equipamiento como de
nula supervision o la carencia de recursos humanos
(Fig. 1). No se garantiza un almacenamiento adecuado
por falta de controles en el servicio de transfusiones
en los sitios de aplicacion en los servicios quirdrgicos
0 en los servicios clinicos. Hay casos en los hospitales
en que los accidentes de refrigeracion o congelacion
no pueden ser impedidos por impericia, falta de recur-
sos humanos o de la conservacion indicada para los
componentes sanguineos, ya sea en refrigeracion o en
congelacion, con la baja como desechos biologicos
por inseguridad de numerosos componentes sangui-
neos, que aumenta la escasez o bien hasta el peligro
de que los mismos sean empleados sin una conserva-
cion indicada.

Transfusiones

El patron de uso en el servicio clinico o quirdrgico
es el de mayor riesgo y extremadamente peligroso con
transfusiones equivocadas (Figs. 1y 2), lo que se
agudiza en los dias del fin de semana y/o en los turnos
donde hay escasez de personal, como el vespertino o
nocturno, incrementando la inseguridad de las trans-
fusiones. Por esta razdn, en los hospitales es dificil
implementar los programas de hemovigilancia porque
el personal implicado teme se le apliquen medidas



punitivas'" y oculta los casos de la sangre incorrecta-
mente transfundida debido a los errores transfusionales
como son la transfusion del grupo sanguineo equivo-
cado y cuando ocurre la aparicion de la lesion
pulmonar aguda por transfusiones (TRALI) que presu-
miblemente en México no se informan por temor a los
efectos legales. Para el TRALI (Fig. 2) esta documen-
tado que el uso de plasma femenino de multiparas
sensibilizadas a antigeno leucocitario humano (HLA)
es el componente sanguineo de mayor riesgo, y fuera
de algunos esfuerzos aislados muy sefialados que
se ejemplifican en este simposio’, en nuestro pais
no se evita por falta de su conocimiento o por la exis-
tencia de atavismos que impiden tener conciencia de
su verdadera trascendencia.

Nuestro pais aln no cuenta con un sistema nacional
de hemovigilancia hospitalaria con sistemas operati-
vos ordenados y automatizados, que después de im-
plementarlo ademas requerira de varios afos para
madurar, por lo que no es posible saber hasta dénde
hay el riesgo de las transfusiones equivocadas, que
ahora en los paises con alto desarrollo se evitan con
la identificacion exhaustiva del enfermo, y tampoco
se sabe cuantos pacientes fallecen (Fig. 2) por TRALI
en México. Como en el hospital se avanza muy lento en
este problema, algunos pocos bancos de sangre de
nuestro pais han intentado superar el riesgo del TRALI
al atender la indicacion internacional de utilizar solo el
plasma masculino en las transfusiones'™ y guardar
el plasma de las multiparas, programa que durante
varios afios se ha ejecutado sin tener problemas de
abasto o de género. Asi planteada como simple solu-
cién con el uso exclusivo del plasma masculino, la
misma resulta una prioridad y ha logrado algunos
avances, ya que en el simposio quedd aclarado que,
afortunadamente, se ha usado solo plasma masculino
por varios afios en algunos pocos establecimientos
muy especializados como el Hospital General de la
Ciudad de México, en 14 hospitales dependientes del
Banco Central de Sangre del CMN Siglo XXl y en el Ins-
tituto Nacional de Cardiologia. Sin embargo, mientras
no haya una politica nacional al respecto, los avances
son irregulares o cuestionados por atavismos mal
sustentados a lo que siguen retrocesos, porque no
se contemplan los principios de ética mas elementa-
les para realizar «las mejores préacticas» en medicina
transfusional.

Es importante que con las estrategias actuales 30-40%
del plasma puede sobrar, por lo que es conveniente
como un asunto de ética el implementar «las mejores
préacticas transfusionales» con acciones simples y de

R. Ambriz Fernandez: Seguridad transfusional

poco costo en este paso de la cadena transfusional,
como es usar al 100% el plasma masculino en las
transfusiones y guardar el plasma femenino de las mul-
tiparas (como minimo que han cursado con dos 0 mas
embarazos) para en su momento apoyar los progra-
mas de aprovechamiento en la produccion de hemo-
derivados de origen industrial.

Previamente se ha demostrado que es posible un
cambio radical en la operatividad de las politicas de
sangre. Nuestro pais cambi¢ de donacion remunera-
da a donacién de reposicion hace 30 afios debido a
la crisis del sindrome de inmunodeficiencia adquirida
(SIDA), y actualmente, de acuerdo con las recomen-
daciones de la OPS, suceden cambios trascendenta-
les en los paises de América Latina. El ejemplo mejor
acabado es en Chile, donde Contreras, miembro ho-
norario de la AMMTAC, con su experiencia en la crea-
cion del Servicio Nacional de Sangre del Reino Unido,
asesoro en la implementacion de dichos cambios en
forma exitosa'® en el pais sudamericano, y que actual-
mente trabaja en paises de Centroamérica. Nuestro
miembro honorario se ha expresado dispuesta a apo-
yar a los mexicanos para mejorar sustancialmente la
seguridad transfusional en nuestro pais.

Conclusiones

Este andlisis de las incidencias en la seguridad en
la cadena transfusional de nuestro pals requiere solu-
ciones como un asunto de ética en medicina transfu-
sional. Con las participaciones en este simposio se
muestran los problemas y algunas posibles soluciones
con un sistema nacional de sangre unificado, que ga-
rantice el abasto de los componentes sanguineos,
mediante la donacion voluntaria de repeticion y un
sector publico coordinado a base de bancos de san-
gre regionales o centrales especializados. Es impera-
tiva la transformacion de 150 bancos de sangre publi-
cos excedentes a sitios de toma con puestos de
sangrado especializados en ejecutar la donacion vo-
luntaria de repeticion que reduzca los costos econémi-
cos y de salud; también lograr un sistema hospitalario
nacional de hemovigilancia hospitalaria automatizado
gue garantice se toman las medidas de seguridad en
el transporte, almacenamiento y en la transfusion de
los receptores. Las certificaciones que actualmente
ostentan los bancos de sangre y en hospitales aun no
son suficientes en todos estos aspectos de seguridad
transfusional, por lo que resulta necesario hacer el
trabajo en equipo correspondiente en un sistema
nacional de sangre unificado y superar las resistencias
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Anticuerpos, antigenos leucocitarios humanos
y biomoduladores en los efectos adversos agudos
de las transfusiones

Julio César Martinez Alvarez

Departamento de HLA y Trasplante del Banco Central de Sangre Centro Médico Nacional (CMN) Siglo XXI, Instituto Mexicano del Seguro
Social (IMSS), México, D.F.

Resumen

Con la aparicion de la epidemia del sindrome de deficiencia inmunoadquirida (SIDA), los cambios principales se dieron
en los bancos de sangre y en la medicina transfusional. Estos cambios se dieron principalmente en la seleccion
del donador y en las pruebas de escrutinio de enfermedades infecciosas; los bancos de sangre tuvieron que modificar
su filosofia organizacional respecto a la calidad. La transfusién de componentes sanguineos son procedimientos que
nos permiten corregir las deficiencias hematoldgicas para las cuales fue indicada. Sin embargo, en la actualidad, a
pesar de los estrictos controles que anteceden a la transfusion, los receptores pueden presentar efectos no deseables,
los que se conocen como efectos adversos o reacciones adversas de la transfusion. Los anticuerpos y antigenos
leucocitarios humanos (HLA) desempefian un papel muy importante en una serie de eventos relacionados con la
transfusion, como: refractariedad plaquetaria mediada por reaccién inmune; reacciones transfusionales febriles no
hemoliticas; lesion pulmonar aguda por transfusiones (TRALI); enfermedad injerto contra hospedero. La determinacion
de anticuerpos anti-HLA es una prueba que en los paises mas desarrollados se utiliza de manera cotidiana en la
evaluacion periddica de los pacientes multitransfundidos o inscritos en listas de espera de drganos provenientes de
donadores fallecidos. Los biomoduladores son capaces de modificar respuestas bioldgicas, los cuales al actuar en
forma secuencial conducen a la diferenciacion de los linfocitos T. Estos agentes pueden subcategorizarse en aquellos
que facilitan una respuesta inmune normal, los que estimulan la respuesta inmune, los que son capaces de inducir
inmunosupresion no citotoxica, y los que incrementan la capacidad del hospedero de tolerar el dafio por modalidades
citotoxicas del tratamiento (transfusion o trasplante).

PALABRAS CLAVE: HLA. Biomoduladores. Transfusion. Complejo principal de histocompatibilidad. Anticuerpos anti-HLA.

Abstract

With the onset of the AIDS epidemic, major changes occurred in blood banking and transfusion medicine. These
changes occurred mainly in donor selection and screening tests for infectious diseases, blood centers modified their
organizational philosophy regarding quality. Transfusion of blood products are procedures that allow us to correct the
haematology deficiencies for which was indicated. But today, despite the strict controls that precede transfusion,
recipients may have undesirable effects, which are known as adverse effects or adverse reactions to transfusion. Anti-
bodies and antigens of the HLA system plays a role in a series of events related to transfusion, such as immunological
platelet refractoriness, febrile non-haemolytic transfusion reactions, transfusion related acute lung injury (TRALI) and
transfusion-associated graft-versus-host disease. The determination of anti-HLA antibodies is evidence that in most
developed countries is used on a daily basis in the regular assessment of patients multitransfused or waiting lists for
organs from deceased donors. The biomodulators are able to modify biological responses which act in sequence to
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lead to the differentiation of T lymphocytes. These agents may subcategorizes those which facilitate a normal immune
response, those stimulates the immune response, those are capable of inducing immunosuppression not cytotoxic, and
those enhancing the ability of the host to tolerate damage by cytotoxic treatment (transfusion or transplant).

KEY WORDS: HLA. Biomodulators. Transfusion. Major histocompatibility complex. Antibodies anti-HLA.

|ntroducci6n

Con la aparicion de la epidemia del SIDA, los
cambios principales se dieron en los bancos de
sangre y en la medicina transfusional. Estos cam-
bios se dieron principalmente en la seleccion del
donador y en las pruebas de escrutinio de enferme-
dades infecciosas; los bancos de sangre tuvieron
que modificar su filosoffa organizacional respecto a
la calidad. Los modelos anteriores de los bancos de
sangre fueron reemplazados por modelos mas rigi-
dos en el control del proceso para garantizar cali-
dad y seguridad del producto sanguineo. Todos los
conceptos de calidad fueron implementados, dando
como resultado cambios sustanciales en la filosofia,
cultura organizacional y estructura de los bancos de
sangre (Fig. 1)".

El uso apropiado de la sangre y componentes san-
guineos se define como la transfusién de productos
de la sangre seguros, para tratar aquellas condiciones
que pueden llevar a morbilidad significativa y/o morta-
lidad y que no pueden ser prevenidas o manejadas
efectivamente por ningun otro medio.

De ahi que los bancos de sangre y servicios de
transfusion desempefian un papel importante en la
calidad de los diferentes componente sanguineos y
estan obligados al cumplimiento de las normativas
relacionadas con las buenas préacticas de banco de
sangre y medicina transfusional. Por otra parte, dado
que los procesos de recoleccién, procesamiento, dis-
ponibilidad y uso de los componentes sanguineos
tienen un alto costo social y financiero, estos deben
ser optimizados.

La transfusion sanguinea puede ser una interven-
cion que salva la vida o mejora rapidamente una con-
dicién grave, sin embargo, como todo tratamiento
puede conllevar a complicaciones agudas o tardias,
ademas incluye riesgos infecciosos que pueden tener
consecuencias graves 0 mortales a pesar de los es-
trictos controles que anteceden a la transfusion.

Por esta razén, antes de cualquier decision terapéu-
tica transfusional se debe realizar un riguroso analisis
de los beneficios y los riesgos que se pueden esperar

en cada caso, asi como el establecimiento de linea-
mientos sobre los estudios rutinarios en materia de
analisis de anticuerpos que pudiesen provocar reac-
ciones agudas al paciente, aunado a las indicaciones
adecuadas de los diferentes productos sanguineos
disponibles en los bancos de sangre tomando en
cuenta la necesidad de cada receptor. Ademas, todos
los hospitales deben tener procedimientos estandar
para cada etapa del proceso clinico de la transfusion
y todo el personal involucrado debe estar capacitado
para seguirlas. En este sentido, el fortalecimiento de
la hemovigilancia y la creacion de estudios de rutina,
que garanticen el grado de aloinmunizacion de cada
receptor y que aseguren la inocuidad de los productos
sanguineos a nivel nacional, regional y hospitalario,
contribuiran a estandarizar la calidad terapéutica de
la sangre y sus componentes®.

Efectos adversos de la transfusion®

La transfusién de componentes sanguineos es un
procedimiento que nos permite corregir las deficiencias
hematologicas para la cual fue indicada. Sin embargo,
en la actualidad, a pesar de los estrictos controles que
anteceden a la transfusion, los receptores pueden pre-
sentar efectos no deseables, los que se conocen como
efectos adversos o reacciones adversas de la transfu-
sion, las cuales pueden ser:

- Agudas: aparecen durante el acto transfusional o
poco tiempo después (hasta 24 h).
¢ De origen inmunolégico:

» Reaccion hemolitica aguda.

= Reaccion febril no hemolitica.

= Reaccion alérgica.

= | esion pulmonar aguda por transfusiones.

= Aloinmunizacién con destruccion plaquetaria

inmediata.
¢ De origen no inmunoldgico:

= Contaminacion bacteriana.

= Sobrecarga circulatoria.

= Hipotension.

Tardias: tienen lugar méas alla de las 24 h después
del inicio de la transfusion.
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Banco de sangre/
Servicio de transfusién

Inmunohematologia
laboratorio de referencia

|Aféresis/FIebotomia/Servicios de infusién |

| Recoleccién/Extraccion de sangre |

| Hemoderivados (p. ej. hemofilia) |

| Servicios de terapia celular |

| Laboratorio de hemostasis |

| Laboratorio de HLA |

| Servicios perioperatorios |

| Servicios de tejidos |

Paciente

Figura 1. Filosofia organizacional de los bancos de sangre (adaptado de Transfusion. 2006;46(5)).

¢ De origen inmunolégico:
» Reaccion hemolitica retardada.
= Aloinmunizacién frente a antigenos eritrocitarios,
plaquetarios, leucocitarios o proteinas plasma-
ticas.
= Plrpura postransfusional.
= Enfermedad del injerto contra el huésped pos-
transfusional.
* Inmunomodulacion.
¢ De origen no inmunolégico:
» Transmision de agentes infecciosos.
= Hemosiderosis postransfusional.
* Transfusiones masivas.

Antigenos leucocitarios humanos
de leucocitos y plaquetas

Los HLA forman un sistema complejo organizado
bajo determinaciones de bases genéticas (genes) de
donde resultan productos moleculares que son de vital
importancia en la regulacion inmune, las transfusiones
y los trasplantes de dérganos vy tejidos. Existen varios
antigenos en la superficie celular de las plaquetas, al-
gunos de los cuales son compartidos con otro tipo de
células. Los anticuerpos significativos que reaccionan
con plaguetas caen dentro de tres grupos: anticuerpos

anti-ABO, anticuerpos anti-HLA y anticuerpos a anti-
genos especificos plaquetarios®.

Los genes de los antigenos del sistema HLA estan
localizados en el complejo principal de histocompati-
bilidad (MHC), en el brazo corto del cromosoma 6 que
se hereda en bloque como un haplotipo, distribuidos
en diferentes locus estrechamente ligados y denomina-
dos como clase | = A, By C, y clase Il = DR, DQ y DP.
Estos genes contribuyen al reconocimiento de los anti-
genos propios y no propios ante la respuesta inmune a
un estimulo antigénico, coordinando asi la respuesta de
inmunidad celular y humoral. Los productos del gen HLA
son moléculas de glucoproteinas que se encuentran
expresadas con intensidades variables sobre la mem-
brana de la mayorfa de las células del cuerpo humano,
incluyendo: linfocitos, granulocitos y monocitos, ademas
de plaquetas. Los eritrocitos maduros pierden la ex-
presion de antigenos HLA, aungue como normoblastos
nucleados si lo expresan. Después del sistema de
antigenos ABO (que es el mas importante), sigue el
sistema HLA, y esté directamente relacionado con:

— El éxito en el trasplante de medula ésea y en la

seleccion del «donante ideal» para un trasplante.

- Generacion de anticuerpos anti-HLA relacionados

con la presentacion de reacciones adversas a la
transfusion como:
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Figura 2. Estructura de las moléculas de clase .

Refractariedad plaguetaria mediada por reac-
cién inmune.

¢ Reacciones febriles no hemoliticas.

e |esion pulmonar aguda por transfusiones.
Enfermedad injerto versus hospedero postrans-
fusion (EIVH).

Antigenos leucocitarios humanos clase |

La presencia y expresion de estos antigenos esta
codificada genéticamente y localizada en los locus A,
By C. Son antigenos formados por dos cadenas: una
de glucoproteinas pesadas (o) y una ligera (B, muy
similar a la p,-microglobulina). La funcién biolégica de
este grupo de antigenos HLA clase | es intervenir en
el brazo eferente de la inmunidad, destruir células con
antigenos extrafios a la propia constituciéon corporal
del individuo e interaccionar con linfocitos T citotdxicos
(linfocitos T CD8+) (Fig. 2).

Antigenos leucocitarios humanos clase I

La presencia y expresion de estos antigenos esta
codificada por estos genes ubicados en los locus DR,
DQ y DP; estan constituidos por dos cadenas gluco-
proteicas a y f e intervienen en el brazo aferente de
la inmunidad, disefiada para conocer nuevos antigenos
mediante interaccion con los linfocitos T facilitadores
(T CD4+) (Fig. 3)".

Puente disulfuro======

Dominio Ig *

Anticuerpos del sistema antigeno
leucocitario humano

La aloinmunizacion o presencia de anticuerpos anti-
HLA se presenta generalmente en personas que han
recibido transfusiones o en las que han tenido un tras-
plante, por lo que han sido estimulados por los anti-
genos del MHC del donante o en las mujeres que han
estado embarazadas y que han sido aloinmunizadas
por leucocitos fetales que han pasado transplacenta-
riamente a la madre. Estos anticuerpos son, por ello,
de origen inmune del tipo inmunoglobulina G (IgG) con
propiedades citotdxicas y leucoaglutinantes.

La existencia de estos anticuerpos «preformados»,
en el paciente que esta sujeto a recibir un 6rgano o
transfusion de otro individuo, puede favorecer que el
rechazo del 6rgano o reaccion adversa de la transfu-
sién ocurra en el plazo inmediato 0 mediano, por lo
que el detectarlos de manera previa al acto quirdrgico
del trasplante o a la transfusion en pacientes altamen-
te aloinmunizados coadyuva al éxito del mismo.

De igual manera, la determinacién de anticuerpos
anti-HLA es una prueba que en los paises mas desa-
rrollados se utiliza de manera cotidiana en la evalua-
cién periédica de los pacientes multitransfundidos o
inscritos en listas de espera de érganos provenientes
de donadores fallecidos, y su importancia es tal, que
dicha prueba es considerada como un parametro im-
portante en la asignacion de los drganos, ya que
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Figura 3. Estructura de las moléculas de clase Il.

permite establecer criterios de idoneidad con respecto
a las posibilidades de éxito del trasplante basadas en
conocer si el paciente presenta en su suero anticuer-
pos que favorezcan el rechazo.

Igualmente importante es el uso de las pruebas como
marcadores del estado inmunolégico del paciente
transfundido o trasplantado, ya que permite evaluar, de
manera clara, la eficacia de la terapia inmunosupresora
aplicada, ayudando asi a la prevencion del evento de
rechazo o reaccion transfusional y, por ende, incremen-
tando la vida media del injerto o inocuidad del evento
transfusional con la consecuente disminucion de dias
de hospitalizacion y empleo de inmunosupresores®,

Pruebas a nuestro alcance
para la determinacion de anticuerpos
antigeno leucocitario humano

Escrutinio de anticuerpos antigeno
leucocitario humano (screening)

Esta prueba permite, en una sola determinacion,
detectar la presencia de anticuerpos contra los antigenos
de compatibilidad HLA, tanto clase | como clase Il; de
igual manera, permite detectar la presencia de los anti-
cuerpos dirigidos contra antigenos denominados cadena
A relacionada a MHC clase | (MIC-A), que han sido
ampliamente descritos en la literatura por su participa-
cion en casos de rechazo de injertos.

a péptidos _\ Péptido
./

transmembrana

L

Puente disulfuro
Dominio Ig 3

Determinacion del porcentaje del panel
reactivo de anticuerpos especifico

Esta prueba permite al médico conocer el grado de
sensibilizacion de un paciente y, por ende, anticipar
el tipo de terapia inmunosupresora o de otro tipo que
requerird el paciente tanto en la etapa previa al tras-
plante como en el postoperatorio.

Asimismo, esta prueba nos permite conocer si los
anticuerpos presentes en el paciente estan dirigidos
contra antigenos del donador de clase | o clase I
(anticuerpos donador especifico), asi como realizar una
caracterizacion respecto a la especificidad de dichos
anticuerpos. Es esta caracteristica la que nos permite
establecer uno de los criterios mas importantes en
cuanto a la compatibilidad donador-receptor v, por lo
tanto, tomar las acciones necesarias para disminuir
sustancialmente las posibilidades de un rechazo.

La determinacion del porcentaje del panel reactivo de
anticuerpos especifico (% PRA) es utilizada como mar-
cador en pacientes con un alto grado de aloinmuniza-
cion o trasplantados, ya que idéneamente se espera un
resultado de cero, pero cuando el paciente reacciona
al injerto o presenta un efecto agudo a la transfusion,
el % PRA inicia su evolucion, haciendo obligado el
cambio en la terapia.

Es importante sefialar que el % PRA con un valor
mayor al 30% de sensibilizacién obliga al médico a
someter al paciente a un protocolo de desensibilizacion
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para realizar una remocion de dichos anticuerpos, y
asi disminuir el % PRA del paciente a un valor menor
al 30%, con lo cual resulta de mucha utilidad la deter-
minacion del % PRA como valor predictivo del estado
inmunolégico del paciente (receptor).

Esta prueba es utilizada, igualmente, en pacientes
que son candidatos a trasplante de células progenito-
ras hematopoyéticas, ya que la presencia de anticuer-
pos preformados anti-HLA en el paciente y que pudie-
ran estar dirigidos contra alguna de las especificidades
antigénicas presentes en las células a trasplantar ha-
rian fallar el trasplante, y dado que en este tipo de
procedimientos terapéuticos el paciente se encuentra
inmunolégicamente comprometido y, por tanto, en alto
riesgo de infecciones, resulta de la mayor trascenden-
cia estudiar a profundidad todas las posibles causas
de rechazo o «no injerto» a fin de evitarlo.

Determinacion single antigen

La caracterizacion precisa de anticuerpos contra un
antigeno es particular, es denominada single antigen,
y es utilizada cuando el paciente va a ser o ha sido
trasplantado con un 6rgano o células que no presen-
tan un mosaico de antigenos HLA igual al propio,
permitiendo dicha prueba, hacer la busqueda, solo de
aquellos anticuerpos dirigidos contra los antigenos no
compartidos.

En todos los casos, la metodologia utilizada es la
inmunofluorometria multiple, ya que ha demostrado ser
el método mas sensible al ser equiparado y superar a
la citometria de flujo, y no obstante que el principio de
medicion es el mismo, la reproducibilidad de los en-
sayos demuestra la alta estandarizacion de los mis-
mos, lo que facilita la operacion rutinaria de los equi-
pos y reactivos asi como la interpretacion de resultados.

Asimismo, la inmunofluorometria multiple permite
una gran sensibilidad al detectar cantidades minimas
de anticuerpos presentes en las muestras, situacion
tal que no ocurre con los métodos antiguos para de-
teccion de anticuerpos como el ensayo por inmunoab-
sorcion ligado a enzimas (ELISA) o el panel de linfoci-
tos congelados, que, si bien son utiles, su sensibilidad
es inferior y la estabilidad de los reactivos en el caso
del panel de linfocitos es minima, lo que dificulta su
uso vy, en algunos casos, favorece la obtencion de
resultados confusos.

De igual manera, el ensayo basado en inmunofluo-
rometria multiple permite la deteccién y caracteri-
zacion de anticuerpos relacionados con el rechazo
del injerto o grado de aloinmunizacién en pacientes

multitransfundidos y la posibilidad de monitorear anti-
cuerpos especificos en el tiempo®?.

El sistema antigeno leucocitario
humano y la medicina transfusional

Los anticuerpos y antigenos del sistema HLA des-
empefnan un papel muy importante en una serie de
eventos relacionados con la transfusion, como:

- Refractariedad plaquetaria mediada por reaccién
inmune. Se reporta en un 60% de los receptores
que han sido multitransfundidos. La aloinmunizacion
HLA se genera contra antigenos clase | que ha sido
provocada por los leucocitos residuales presentes
en los hemocomponentes celulares (concentrados
plaguetarios, paquetes globulares y/o sangre to-
tal). Estudios clinicos han demostrado que niveles
de leucocitos de 5 x 108 puede ser una dosis de
inmunizacion. Los receptores con este tipo de aloin-
munizacion y refractariedad a plaquetas deben ser
transfundidos con unidades de concentrados pla-
quetarios obtenidas por aféresis de un donante
HLA compatible. Se produce en receptores con
anticuerpos anti-HLA o antiantigenos plaquetarios
especificos por transfusiones o embarazos pre-
vios. Estos anticuerpos producen la destruccion
de las plaquetas que contengan el antigeno co-
rrespondiente, manifestandose generalmente en
un minimo incremento en el recuento plaquetario
inmediatamente después de la transfusion de pla-
quetas y una pobre respuesta terapéutica. Debe
diferenciarse de aquellos casos de supervivencia
acortada de las plaguetas por razones no inmuno-
l6gicas (coagulacion intravascular dissminada [CID],
sepsis, esplenomegalia, etc.). La refractariedad
plaguetaria es una complicacién relativamente fre-
cuente en receptores que reciben soporte croénico
con concentrados plaquetarios (30-50%)10-12,

— Reacciones transfusionales febriles no hemoliticas.
Las reacciones de este tipo estan relacionadas con
anticuerpos anti-HLA especificos, tanto de granu-
locitos como de plaquetas. Los anticuerpos reac-
cionan con los antigenos del donador provocando
la liberacion de citocinas que causan figbre's-15,

- Lesién pulmonar aguda por transfusiones. La in-
cidencia real de TRALI es desconocida. Muchos
expertos coinciden en que, probablemente, el
TRALI es una complicacion transfusional subdiag-
nosticada. Es observado como un edema
pulmonar no cardiogénico agudo, esto es, por
anticuerpos anti-HLA en la sangre del donador
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Tabla 1. Papel principal de las citocinas en la inmunomo-
dulacion de la transfusion y el trasplante

Citocina Tolerancia Rechazo
IL-12 + +
IFN-y + +
IL-10 + _
TGF-p + -
IL-15 - +
IL-2 + +
IL-4 + +
IFN: interferon.

gue reaccionan con la fijacién de complemento a
antigenos tisulares del receptor, ocasionando
dafio capilar y edema pulmonar. No existe certe-
za en relacion con la patogénesis del TRALI, aun-
gue en todos los supuestos desempefia un papel
preponderante la infusion pasiva de anticuerpos
del donante, que reaccionan directamente con
los correspondientes antigenos presentes en los
leucocitos del receptor. Una de las hipotesis mas
aceptadas es la denominada «teoria de los dos
eventos», en la que se postula que el TRALI es-
tarfa ocasionado por dos eventos independientes:
el primero responderia a circunstancias clinicas
propias del receptor que provocarian dafo endo-
telial pulmonar, y el segundo vendria ocasionado
por la infusion pasiva de anticuerpos o modificado-
res de la respuesta bioldgica, incluyendo lipidos
activos procedentes del donante®-18,
Enfermedad injerto contra hospedero. Aqui se ven
involucrados varios factores relacionados con la
inmunidad del receptor y la viabilidad de los lin-
focitos del componente transfundido y el grado
de compatibilidad HLA entre el donador y el re-
ceptor. Se trata de una complicacioén casi siempre
fatal originada por la transfusién de linfocitos T
viables a receptores con una inmunodepresion
intensa (receptores de progenitores hematopoyé-
ticos, transfusion intrauterina, enfermedad de
Hodgkin, SIDA, entre otros) o receptores inmuno-
competentes que comparten algun haplotipo con
el donante (familiares en primer o segundo grado,
0 receptores transfundidos con productos HLA
compatibles seleccionados). Los linfocitos injer-
tan y proliferan atacando diversos érganos vy teji-
dos del receptor'®,

Inmunomodulacion: biomoduladores

La transfusion de componentes sanguineos puede
originar una desregulacion de la inmunidad celular, y
ello esta asociado, en parte, con la infusién de leuco-
citos y sus productos (interleucina 4 [IL-4], interleucina
10 [IL-10], factor de transformacion de crecimiento
[TGF-1]), provocando tolerancia o rechazo del injerto
(Tabla 1)°1.

Los biomoduladores son capaces de modificar res-
puestas bioldgicas, los cuales, al actuar en forma se-
cuencial, conducen a la diferenciacion de los linfocitos T.
Se pueden ejemplificar en patologias tales como: en-
fermedades infecciosas, inmunodeficiencias prima-
rias, SIDA, enfermedades autoinmunes, cancer y otras
asociadas al proceso de envejecimiento. Dada su ex-
traordinaria importancia en la modificacion de res-
puestas biolégicas, son capaces de inducir efectos
especificos y/o inespecificos sobre la respuesta inmu-
ne, lo que produce al final una mejoria en la salud del
paciente. Estos agentes pueden subcategorizarse en
aquellos que facilitan una respuesta inmune normal,
los que estimulan la respuesta inmune, los que son
capaces de inducir inmunosupresion no citotoxica,
y los que incrementan la capacidad del hospedero de
tolerar el dafo por modalidades citotoxicas del trata-
miento (transfusién o trasplante) (Fig. 4)%%%.

| Respuesta inmune |

Tolerancia Inmunidad

Respuesta Respuesta
inmunorreguladora inflamatoria
4
Aceptacion Destruccion
del injerto del injerto

\/_/‘

| Regulado por citocinas |

Figura 4. Accion biomoduladora de la respuesta inmune regulada
por citocinas.
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Riesgo transfusional del uso de plasma femenino/masculino.
Analisis y debate

Ana Maria Mejia Dominguez*
Jefatura del Banco de Sangre, Instituto Nacional de Cardiologia Dr. Ignacio Chavez. México, D.F.

Resumen

Se ha relacionado con la lesion pulmonar aguda por transfusiones (transfusion-related acute lung injury [TRALI]), que
es un sindrome caracterizado por dificultad respiratoria aguda después de la transfusion de componentes sanguineos.
La caracteristica fisiopatologica de TRALI es un aumento de la permeabilidad microvascular pulmonar. Varios informes
demuestran que la mayoria de los casos TRALI se precipitan por la transfusion de anticuerpos de donantes dirigidos
contra antigenos humanos leucocitarios (HLA) o antigenos humanos de neutrdfilos (HNA) expresada en la superficie
de los neutrdfilos de los del receptor. Esta interaccidn antigeno-anticuerpo se cree que causa la activacion de los
neutrdfilos directamente y liberacion de agentes citotoxicos, con el subsecuente dafio endotelial y fuga capilar. Después
de la transfusion de plasma se presenta un evento adverso importante no detectado. Algunos centros de sangre han
limitado la recoleccion de plasma de las donantes mujeres que han tenido hijos, debido a su propension a desarrollar
anticuerpos anti-HLA después del embarazo.

PALABRAS CLAVE: TRALI. Plasma masculino. Plasma femenino. Hemovigilancia hospitalaria.

Abstract

Transfusion-related acute lung injury (TRALI) is a syndrome characterized by acute respiratory distress following the
transfusion of blood components. The pathophysiological hallmark of TRALI is increased pulmonary microvascular
permeability. Several reports demonstrate that the majority of TRALI cases are precipitated by transfusion of donor
antibodies directed against HLA (human leukocyte antigens) or HNA (human neutrophil antigens) expressed on the
neutrophils’ surface of the recipient. This antibody-antigen interaction is thought to directly cause neutrophils activation and
release of cytotoxic agents, with subsequent endothelial damage and capillary leak. Following plasma transfusion is an
important and underreported adverse event. Some blood centers have limited the collection of plasma from female
donors due to their propensity for developing anti HLA antibodies after pregnancy.

KEY WORDS: TRALI. Male plasma. Female plasma. Haemovigilance.

aguda, tratamiento de la pdrpura trombocitopéni-
ca trombdtica (PTT) con la técnica de recambio
plasmatico, entre otras’.

- Como fuente de factores de coagulacién en pa-
cientes con coagulopatia por transfusién masiva.

— Como fuente de complejo protrombinico en pa-
cientes con hipoprotrombinemia y hemorragia
activa por dosis excesiva de anticoagulantes cu-
marinicos (p. ej. warfarina).

- En pacientes que en el preoperatorio de cirugia
menor 0 mayor presentan resultados en las prue-
bas de protrombina (TPP) y/o de tromboplastina

Introduccion
Uso e indicaciones del plasma

El PFC se emplea en varias circunstancias clinicas;
las mas trascendentes son:
- Como elemento de restitucion del volumen san-
guineo en el recambio plasmatico terapéutico,
hiperleucocitosis con leucostasis en leucemia

Correspondencia:

*Ana Maria Mejia Dominguez

Juan Badiano n.° 1 y Belisario Dominguez
Seccién XVI, Del. Tlalpan, C.P. 14080, México D.F.
E-mail: mejana @ cardiologia.org.mx

Fecha de recepcién en versién modificada: 13-09-2012
Fecha de aceptacién: 20-09-2012



90

Gaceta Médica de México. 2013;149

parcial activada (TPTa) mayores de 1.5 veces el
testigo normal; en particular, para el TPP se reco-
mienda el uso de reactivos que cuentan con cer-
tificacion internacional de referencia (International
Normalized Ratio [INR]).

- La transfusion de plasma es de utilidad en otras
entidades clinicas como la coagulacion intravascu-
lar diseminada y la insuficiencia hepética grave??.

Riesgo del daho pulmonar agudo
asociado a transfusion

Uno de los riesgos importantes de la transfusion del
plasma observado durante su uso terapéutico es la
sobrecarga del volumen sanguineo, particularmente en
los pacientes que reciben anticoagulantes y que son
transfundidos segun los resultados de las pruebas de
laboratorio, durante el preoperatorio de cirugia menor
0 mayor. La recomendacion de transfundir 10-20 ml/kg
de peso corporal significa la correccion tedrica de 25-50%
del déficit de algunos factores del complejo protrom-
binico; el volumen plasmatico aumenta en la misma
proporcién. Esto justifica el tomarlos en cuenta para
evitar riesgos, particularmente cuando el paciente no
esta con hemorragia activa que afecta al volumen san-
guineo*. Otro riesgo atribuible a la transfusién de PFC
es la insuficiencia respiratoria aguda o el TRALI. Estos
casos se han relacionado con la transfusion de com-
ponentes de la sangre que tienen gran proporcion de
plasma®.

El riesgo de TRALI es tedricamente mayor cuando
se transfunde gran cantidad de plasma, como en el
caso de la transfusién masiva. Sin embargo, como esto
ocurre frecuentemente en pacientes traumatizados,
cirugfas cardiovasculares, paraddjicamente el plasma
favorece una menor mortalidad y un menor riesgo de
falla organica multiple. En los pacientes no traumatiza-
dos, el riesgo de TRALI es casi tres veces mayor®?,

Patogénesis
Lesion pulmonar aguda por transfusiones

Se presenta un dafio a la microvasculatura pulmonar;
se ha referido una causa inmune en la mayoria de los
casos y en la minorfa por una causa no inmune®.

- En la causa inmune, se mencionan factores que
estan implicados: anticuerpos leucocitarios HNA,
HLA clase Iy II; los anticuerpos reactivos de los
neutrdéfilos derivados de los donadores de sangre,
y que las células del paciente tienen antigenos

para los anticuerpos procedentes del donador;
el anticuerpo del donador tiene un blanco con el
cual interactla; se presenta una activacion de los
neutréfilos y también de los antigenos de leuco-
citarios humanos HLA-A2, y ante la presencia de
anticuerpos anti-HLA clase Il presentan activa-
cién de los monocitos que, subsecuentemente,
activan a los neutrofilos abriendo la llave efectora
en las células de la microvasculatura pulmonar y,
consecutivamente, causan dafio pulmonar agudo,
provocando un choque respiratorio. En estudios
experimentales se refiere una interaccion entre el
anticuerpo del donador y los neutréfilos del pa-
ciente (receptor de la transfusion)'®-14,

— El mecanismo de TRALI no inmune. Algunos estu-
dios indican que mas del 20% no estan asociados
con anticuerpos leucocitarios. En la transfusion
de concentrados eritrocitarios considerados como
viejos, en el almacenamiento se presenta una
acumulacion de sCD40L, asi como lipidos: ara-
quidonato y 5-12-15 hidroxiacidoeicosotetranoico,
y aumento de citocinas: factor de crecimiento in-
sulinico (IGF) BP-1, IGF-1, interleucina 8 (IL-8),
interleucina 6 (IL-6), proteina monotaxica de mo-
nocitos 1 (MCP-1) y factor inhibidor de la migra-
cion de los macrofagos (MIF)19:16,

En algunas investigaciones de grupos de trabajo
refieren una plataforma en la determinacién anticuer-
pos anti-HNA; no se han realizado extensamente, y es
una técnica laboriosa, HLA-A2, HLA clase II, donde son
accesibles, pero no han definido el punto de corte"°,
Se ha encontrado que en las mujeres que han tenido
embarazos favorece la presencia de anticuerpos HNA
y anti-HLA21-23,

Existen reportes de un organismo del Reino Unido
para la seguridad transfusional (SHOT), desde 1996,
y que en la revisién de 2010 presenta evidencias
para un programa y/o estrategia que favorezca la
seguridad sanguinea, y hacen la recomendacion del
uso preferente de plasma de donador masculino
para reducir el riesgo de TRALI y medidas para la
reduccién de leucocitos en los componentes sangui-
neos, como es la leucorreduccion®. En algunos pai-
ses con alto desarrollo, como el Reino Unido, Cana-
da y EE.UU., el 95% del plasma que se usa es
masculino®??4. Diversos paises mas han iniciado la
estrategia de recoleccion de plasma en el donador
masculino, ya que tiene una baja probabilidad de con-
tener anticuerpos leucocitarios y anticuerpos a sus
antigenos HLA, como estrategia para disminuir el ries-
gO de| TRAL|6,7,22,24,27,28.
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Figura 1. Control de los registros transfusionales en el expediente. Hemovigilancia con el control de los registros transfusionales en el
expediente (Reg. T. Exp.) y la revision de la tarjeta de las reacciones transfusionales (TRT) en el Instituto Nacional de Cardiologia.

Registro de eventos de lesion pulmonar
aguda por transfusiones en México

En México no hay un programa nacional de hemo-
vigilancia a la transfusion de los componentes sangui-
neos y, por lo tanto, no se tienen a la fecha registros
de casos de TRALI. Se encuentran en algunos centros
hospitalarios, como el Instituto Mexicano del Seguro
Social (IMSS) del Centro Médico Nacional Siglo XXI,
en el Hospital General de México, referencias de co-
municacion personal, asf como en el Instituto Nacional
de Cardiologia Dr. Ignacio Chavez, en una revision
retrospectiva de 10 afios, la referencia de 10 casos
pero sin tener los registros completos, por lo que,
desde 2008 a la fecha, se ha documento un caso con
la asociacion y las caracteristicas del cuadro clinico,
pero sin la determinacién de los anticuerpos antineu-
trofilos ni anti-HLA clase Il. Se inici¢ la estrategia de
que para uso transfusional en todos los pacientes se
usara plasma de donador masculino y con el control
de que todos los componentes sanguineos incluido el
plasma son leucorreducidos. Se tienen completos los
registros e instalado el programa de hemovigilancia a
la transfusion y a la donacién, con el control y la revi-
sion de las tarjetas del registro de las reacciones trans-
fusionales en el 99.5% y de su registro del 99.99% en
el expediente clinico con auditorias internas, como se

ilustra en la figura 1, y en el andlisis de las reacciones
adversas a la transfusién, como se observa en la figu-
ra 2. La de tipo febril no hemolitica del 20% en el afio
2004 se controla a menos del 1%, se implementa la
leucorreduccion predeposito de los componentes san-
guineos, y en la misma los casos asociados a TRALI;
se disminuye la presencia de casos de TRALI, a través
del uso de plasma de donador masculino a partir de
2008 hasta la fecha; nos encontramos con el proyecto
de la determinacion de los anticuerpos leucocitarios y
de los anticuerpos anti-HLA clase Il en donadores
tanto masculinos como femeninos y conocer en la
poblacion mexicana su frecuencia.

Discusion

Se ha relacionado con la transfusion con TRALI, que
es un sindrome caracterizado por dificultad respirato-
ria aguda después de la transfusion de componentes
sanguineos. La caracteristica fisiopatologica de TRALI
es un aumento de la permeabilidad microvascular
pulmonar. Varios informes demuestran que la mayoria
de los casos TRALI se precipitan por la transfusion de
anticuerpos de donantes dirigidos contra HLA o HNA,
expresada en la superficie de los neutréfilos de los del
receptor. Esta interaccion antigeno-anticuerpo se cree
que causa la activacion de los neutrdfilos directamente
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Figura 2. Tipo de las reacciones transfusionales inmediatas. Reacciones adversas a la transfusion. Anélisis del Banco de Sangre del
Instituto Nacional de Cardiologia Dr. Ignacio Chavez. R: reaccion, febril, hemolitica, anafildctica, contaminacion bacteriana, TRALI y error.

y liberacién de agentes citotdxicos, con el subsecuen-
te dafio endotelial y fuga capilar. Después de la trans-
fusion de plasma se presenta un evento adverso im-
portante no detectado. Algunos centros de sangre han
limitado la recoleccion de plasma de las donantes
mujeres que han tenido hijos, debido a su propension
a desarrollar anticuerpos anti-HLA después del emba-
razo®'-?>?6_ Conviene, por lo tanto, evitar la prescrip-
cién preoperatoria de plasma en pacientes con INR de
2-4 sin sangrado activo evidente y reservar el plasma
para transfusion durante el operatorio en el caso de
que la magnitud de la hemorragia sea importante en
la apreciacion del cirujano y/o anestesiélogo.

Recientemente, Roback, et al.* plantearon las guias

para transfusion de PFC; para el efecto, las evidencias
se graduaron en calidad y fortaleza en el grado de
recomendacion; para la transfusion de PFC pueden
resumirse conforme a preguntas especificas:

- ¢Se debe emplear en pacientes traumatizados
que requieren transfusion masiva? Recomenda-
cion (R) = se sugiere (evidencia moderada).

- ¢La relacién PFC/CE en transfusion a pacientes
traumatizados que la reciben en forma masiva
debe ser de 1:3 0o mayor? *R = no se recomienda
(evidencia baja).

- ¢Debe hacerse en pacientes quirdrgicos o trau-
matizados en ausencia de transfusion masiva? R
= no se recomienda (evidencia muy baja).

- ;Debe hacerse en pacientes que reciben anticoa-
gulante (cumarinicos) que presentan hemorragia
intracraneal? R = se sugiere (evidencia baja).

- ;Debe hacerse para neutralizar el efecto anticoa-
gulante en ausencia de hemorragia intracraneal?
R = no se recomienda (evidencia muy baja)*.

Conclusiones

La trascendencia clinica del riesgo de presentar
TRALI obliga a evaluar el uso de los componentes
sanguineos como el plasma fresco y que su indicacion
sea, segun las guias, la indicacion bajo evidencias, asi
como, ademas, la implementacion de un programa de
hemovigilancia, teniendo los registros de las reaccio-
nes adversas a la transfusion, puede hacer un diag-
noéstico temprano y oportuno del TRALI y realizar el
analisis en el plasma transfundido si procede de do-
nador masculino o femenino, y realizar la determina-
cion de los anticuerpos leucocitarios y antigenos anti-
HLA clase Il, la implementacién de que el plasma para
uso transfusional sea de donador masculino, asi como

*En estudios recientes se ha manejado que la relacion PFC/CE en
pacientes traumatizados que reciben transfusién masiva debe ser,
como minimo, 1:3 o mayor, para evitar el riesgo de una coagulopatia.
Es importante destacar que, en opinién de los autores de las guias
para la transfusién de PFC, estas no pretenden sustituir el juicio del
clinico en pacientes o situaciones clinicas especiales®*.
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la implementacion del uso de componentes sanguineos
leucorreducidos.

Hasta méas del 30% del plasma puede sobrar; es
conveniente, como un asunto de principios y valores,
implementar las mejores préacticas transfusionales uti-
lizando el plasma masculino y guardar el plasma fe-
menino de las multiparas (como minimo con dos 0 mas
embarazos) para la posibilidad de apoyar los progra-
mas de aprovechamiento para la produccion de he-
moderivados de origen industrial.

Bibliografia

. Szczepiorkowski ZM, Winters JL, Bandarenko N, et al. Guidelines on the

uses of therapeutic apheresis in clinical practice-evidence-based ap-
proach from the apheresis applications committee of the American So-
ciety for Apheresis. J Clin Apher. 2010;25:83-177.

. Rodriguez MH. Insuficiencia respiratoria pulmonar aguda y transfusion.

En: Martinez J, D'Artote AL, eds. Medicina transfusional. Ediciones AM-
MTAC; impreso en México 2012, p. 460-6.

. Guia para el uso clinico de la sangre. Publicacion original de la Secre-

tarfa de Salud, la Asociacién Mexicana de Medicina Transfusional A.C.
y la Agrupacién Mexicana para el Estudio de la Hematologfa. impreso
en México, tercera edicién enero 2007. Secretaria de Salud. p. 1-175.

. Roback JD, Caldwell S, Carson J, et al. Evidence based practice guide-

lines for plasma transfusion. Transfusion. 2010;50:1227-39.

. Silliman CC, Fung YL, Ball BB, et al. Transfusion-related acute lung injury

(TRALLI): current concepts and misconceptions. Blood Rev. 2009;23:245-55.

. Robillard P, Vik J, Hyson C. Trends in adverse transfusion events re-

lated to blood components reported to the Canadian Transfusion Trans-
mitted Injuries Surveillance System 2002-2007. Vox Sang. 2010;99
Suppl 1:460.

. Robillard P, Nawej K, Chapdelaine A. Transfusion Associated Circula-

tory overload (TACO): the leading cause of transfusion associated fa-
talities in the Quebec Hemovigilance System. Vox Sang. 2010;99 Suppl
1:456-7.

. Davis A, Mandal R, Johnson M, et al. A touch of TRALI. Transfusion.

2008;48:541-5.

. Danielson C, Benjamin RJ, Mangano MM, Mills CJ, Waxman DA. Pulmo-

nary pathology of rapidly fatal transfusion-related acute lung injury re-
veals minimal evidence of difusse alveolar damage or alveolar granulo-
cyte infiltration. Transfusion. 2008;48:2401-8.

. Middelburg RA, Van Stein D, Briet E, et al. The role of donor antibodies

in the pathogenesis of transfusion-related acute lung injury: a system-
atic review. Transfusion. 2008;48:2167-76.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.
19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

Fung YL, Silliman CC. The role of neutrophils in the pathogenesis of transfu-
sion-related acute lung injury (TRALI). Transfus Med Rev. 2009;23:266-83.
Reil A, Keller-Stanislawski B, Gunay S, et al. Specificities of leuco-
cyte alloantibodies in transfusion-related acute lung injury and re-
sults of leucocyte antibody screening of blood donors. Vox Sang.
2008;95:313-7.

Lima J, Reddy Vishnu VB, Marques MB. System in neutrophil aggregates
in transfusion-related acute lung injury. Transfusion. 2010;50:1427-8.
Sachs UJ, Wasel W, Bayat B, et al. Mechanism of transfusion related
acute lung injury induced by HLA class Il antibodies. Blood. 2011;
117:669-77.

Khan SY, Kelher MR, Heal JM, et al. Soluble CD40 ligand accumulates
in stored blood components, primes neutrophils through CD40, and is
a potential cofactor in the development of transfusion-related acute lung
injury. Blood. 2006;108:2455-62.

Tung JP, Fraser JF, Nataatmadja M, et al. Dissimilar respiratory and
hemodynamic responses in TRALI induced by stored red cells and
whole blood platelets. Blood. 2010;116:1112.

Sakagawa H, Miyazaki T, Fujihara M, et al. Generation of inflammatory
cytokines and chemokines from peripheral blood mononuclear cells by
HLA class Il antibody-containing plasma unit that was associated with
severe on hemolytic transfusion reactions. Transfusion. 2007;47:154-61.
Cooling L. Transfusion-related acute lung injury. JAMA. 2002;288:315-6.
Toy P, Hollis-Perry KM, Jun J, et al. Recipients of blood from a donor
with multiple HLA antibodies: a look back study of transfusion-related
acute lung injury. Transfusion. 2004;44:1683-8.

Makar RS, Saidman SL, Stowell CP, et al. Analysis of cutoffs for screen-
ing sensitized blood donors for HLA alloantibodies using a cytometric
microbead assay. Transfusion. 2011;51:166-74.

Middelburg RA, Van Stein D, Zupanska B, et al. Female donors and
transfusion-related acute lung injury: a case-referent study from the Inter-
national TRALI Unisex Research Group. Transfusion. 2010;50:2447-54.
Eder AF, Herron RM Jr, Strupp A, et al. Effective reduction of transfu-
sion- related acute lung injury risk with male-predominant plasma
strategy in the American Red Cross (2006-2008). Transfusion. 2010;
50:1732-42.

Nakazawa H, Ohnishi H, Okazaki H, et al. Impact of fresh-frozen plasma
from male-only donors versus mixed-sex donors on postoperative respi-
ratory function in surgical patients: a prospective case-controlled study.
Transfusion. 2009;49:2434-41.

SHOT Annual Report Manchester 2009. TRALI investigations 2009-2011.
ISBT Sci Ser. 2011;6:206-11.

Triulzi DJ, Kleinman S, Kakaiya RM, et al. The effect of previous preg-
nancy and transfusion on HLA alloimmunization in blood donors: implica-
tions for a transfusion related acute lung injury (TRALI) risk reduction
strategy 2009. ISBT Sci Ser. 2011;6:206-11.

Tung JP, Fung YL, Nataatmadja M, et al. A novel in vivo ovine model of
transfusion-related acute lung injury (TRALI). Vox Sang. 2011;100:219-30.
Sweeney JD, Tavares M, Conti G, DeQuatro P, Nolette NL. Reduction in
the use of FFP over a ten years period after implementing an educa-
tional and enforcement program. Vox Sang. 2010;99 Suppl 1:17.
Santoso S, Sachs UJ. New insights in mechanisms of transfusion-related
acute lung injury. ISBT Sci Ser. 2012;7:124-8.

93



Gaceta Médica de México. 2013;149:94-101 SIMPOSIO SEGURIDAD TRANSFUSIONAL

Efectos nocivos agudos de las transfusiones.
Propuestas para el Sistema de Hemovigilancia en México
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Resumen

El modelo de gestion basado en la prevencion de riesgos se ha convertido en una gran influencia en la formacion de
politicas relativas a la seguridad transfusional. Existen aproximadamente 60 interacciones entre el trabajador de la
salud y el paciente durante el proceso transfusional, que representan el nimero de veces donde se tiene la oportunidad
de cometer un error.

Se presenta el andlisis de las debilidades del Sistema Nacional de Sangre, con atencion particular a la hemovigilancia
del donador y el paciente. En las propuestas se incluye la implementacion del Plan Nacional de Sangre, que contiene
la necesidad de instaurar, desde el Sistema Nacional de Hemovigilancia, los cambios significativos en el marco
regulatorio y del reglamento interior de la Secretaria de Salud, del Centro Nacional de la Transfusion Sanguinea (CNTS)
y la Comisién Federal para la Proteccion contra Riesgos Sanitarios (COFEPRIS). Se requiere impulsar y coordinar la
colecta de informacion veraz a partir de los comités de medicina transfusional, que sera acompahada de un diagndstico
inicial a partir de la Encuesta Nacional de Sangre. Se requiere emplazar a otras formas de financiamiento que garanticen
la viabilidad de los proyectos de operacion del banco de sangre.

Finalmente, por ser un recurso estratégico, la sangre es de utilidad publica; por lo tanto, su acceso no debe ser
restrictivo.

PALABRAS CLAVE: Seguridad sanguinea. Transfusion sanguinea. Hemovigilancia. Seguridad del paciente.

Abstract

The management model based on risk prevention has become a major influence in shaping policies for transfusion
safety.There are approximately sixty interactions between the health worker and the patient during the transfusion process,
representing the number of times where you have the opportunity to make a mistake.

We present an analysis of the weaknesses of the National Blood System, with particular attention to the haemovigilance
donor and patient. The proposals include the implementation of the National Blood containing the need to establish from
the National Blood Safety, significant changes in the regulatory framework and the internal regulations of the Ministry of
Health, the CNTS and COFEPRIS. Is required to promote and coordinate the collection of accurate information from the
committees of transfusion medicine, which will be accompanied by an initial diagnosis from the National Survey of Blood.
Requires notice to other forms of funding to ensure the viability of the projects operating blood bank. Finally, as a strategic
resource, the blood is of public, so access should not be restricted.

KEY WORDS: Blood safety. Blood transfusion. Hemovigilance. Patient safety.
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Esfuerzos para estrechar la brecha
entre la salud del donador y la seguridad
del paciente

Introduccion

El modelo de gestion basado en la prevencion de
riesgos ha tenido un impacto significativo en la medi-
cina transfusional®. Este principio de precaucion se ha
convertido en una gran influencia en la formacién de
politicas relativas a la seguridad transfusional®. La
adopcion del principio de gestion de los riesgos teo-
ricos ha resultado en las politicas altamente mejora-
das que tienen como objetivo implementar acciones
que impacten tanto en el aseguramiento del suminis-
tro de sangre y en los costos crecientes de la sangre,
ademas de evitar que los riesgos inherentes al proceso
de donacion tengan un impacto negativo en la oferta
de donadores?.

En nuestro pais se tiene una historia social definida.
Con la aparicion de la epidemia de la infeccion por
VIH a mediados de la década de 1980, la sociedad
en general, y en particular los sistemas de salud, su-
frieron diferentes impactos que les obligaron a cam-
biar las practicas ya establecidas. Una situaciéon en
particular fue la de los donadores pagados de plasma
0 sangre, identificandose como un grupo de riesgo en
especifico, lo cual para esa época se consideraba una
practica permitida legalmente, pero sin el rigor de la
vigilancia sanitaria necesaria. Cerca del 7% de los
donadores pagados en México mostraron reactividad
seroldgica para las pruebas de tamiz a VIH, mientras
que en los donadores voluntarios la prevalencia era
menor al 1%. Otra situacién particular eran los dona-
dores profesionales de los centros recolectores de
plasma para emplearse en la producciéon de hemode-
rivados, donde se concentraron hasta el 90% de los
casos asociados a VIH*®, Adicional a esto, el creci-
miento exponencial de sujetos con VIH/sindrome de
inmunodeficiencia adquirida (SIDA) condujo a una
secuencia de cambios dentro del sector salud. Dos
medidas fueron implementadas por el gobierno federal
como linea de ataque fundamental para la reduccion
del riesgo de la infeccion postransfusional del VIH: a)
en 1986 se implementd con caracter obligatorio la
realizacion del tamiz para VIH a todos los donadores,
y b) en 1987 se prohibié la comercializacion de sangre y
sus componentes, teniendo consecuencias en térmi-
nos legales la practica de esta actividad (ilegal la
venta de la sangre, legal la donacién de reposicion
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[familiar] y la donacién voluntaria). En los afios subse-
cuentes se agregaron otras acciones, como la creacion
de los centros estatales de la transfusion sanguinea,
la actualizacion del marco juridico y normativo, entre
otros mas, creandose asi lo que hemos denominado
la primera revolucion en la transfusion en México.

Sin embargo, ademas de las infecciones virales,
existen otros riesgos y enfermedades asociados a la
transfusion, como son las reacciones inmunes (en esta
clasificacion podemos mencionar la reaccién hemoliti-
ca por incompatibilidad ABOS, la lesion pulmonar aguda
por transfusiones [TRALI], etc.) y las no inmunolégicas
(como la sobrecarga de volumen o la sepsis por con-
taminacion bacteriana). En todos estos escenarios el
error humano, derivado del actuar del individuo o de
la organizacién, desempefia un papel fundamental.
Més aun, se tiene identificado que cerca del 40% de
los errores en la transfusion ocurren en la fase posta-
nalitica, es decir, durante la identificacion y aplicacion
de la unidad correcta de sangre al paciente correcto’,
situacion que tiene su linea de atagque elemental ante
la existencia de procedimientos documentados, el
aseguramiento de la capacitacion del personal en di-
chos procedimientos® y en la supervision continua®.

Existen, aproximadamente, 60 interacciones entre el
trabajador de la salud y el paciente durante el proce-
so transfusional; es decir, representan el nimero de
veces donde se tiene la oportunidad de cometer un
error. Los acontecimientos humanos comienzan desde
el momento en que se promueve y recluta al donador
de sangre hasta que se transfunde la unidad de san-
gre y se hace el seguimiento del impacto derivado del
acto transfusional. Cada actividad o paso en el proce-
so que involucre o dependa del factor humano es una
fuente potencial de consecuencias desastrosas’.

Como punto de referencia, se efectia la analogia del
riesgo propio de la vida cotidiana con aquellos rela-
cionados con la transfusion.

Riesgos asociados en la vida cotidiana,
comparados con eventos en la atencion
de la salud

Los eventos asociados a la transfusion de sangre y
sus componentes tienen su referencia en los eventos
gue ocurren en la vida cotidiana (Tabla 1).

Es un hecho que los eventos adversos fatales son
mas comunes en la atencion hospitalaria que en la
vida cotidiana. Estos resultados han servido para que
a nivel mundial se tengan iniciativas para conjuntar
todos los esfuerzos posibles que reduzcan los eventos
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Tabla 1. Comparacion de los eventos de la vida cotidiana
comparada con los relacionados con la transfusion

Evento Razon
Vida cotidiana

Muerte en accidente de automovil 1 en 5,000
Muerte por ahogamiento 1 en 20,000
Muerte por envenenamiento 1 en 86,000
Muerte por accidente en avién 1 en 256,000
Muerte por electrocucion 1 en 350,000
Transfusién

Reacciones alérgicas no graves 1 en 50-380
Febril, no hemolitica 1:50-1,800
Entrega incorrecta de la sangre 1:1,000-2,000
Sobrecarga de volumen 1:500-1,600
Muerte por anestesia general 1 en 30,000
Muerte en cirugia 1 en 80,000

adversos, mediante la reduccion efectiva de los riesgos
(http:/lwww.who.int/features/factfiles/patient_safety).

Panorama en nuestro pais

El panorama de nuestro pais en términos de la acti-
vidad transfusional y donacién de sangre ocurre en
aproximadamente 555 bancos de sangre, 4,342 servi-
cios de transfusion y mas de 222 puestos de sangrado;
establecimientos considerados en el reglamento de la
Ley General de Salud. En los bancos de sangre y
puestos de sangrado se atienden poco méas de
1,700,000 donadores anualmente, que representan
poco mas de 2 millones de unidades de sangre y sus
componentes. La cantidad de donadores que acuden
a donar y son rechazados por diferentes condiciones
sefialadas en la normatividad vigente representa entre
el 20-60% de los candidatos. De aquellos que final-
mente terminan donando sangre, entre el 1-5% esta
no resulta exitosa. Entre las causas relacionadas con
este resultado se incluyen los eventos adversos a la
donacion (v. g. sindrome vasovagal, lesién de vena).
Por otro lado, no existe informacion disponible que
oriente la estimacion del nimero de indicaciones de
transfusion que son rechazadas por los pacientes,
de aquellos eventos no exitosos sin presencia de reac-
ciones adversas ni infecciosas a la transfusion y con
un beneficio comprobado en la salud del paciente'®.

Los eventos adversos a la donacién o a la transfu-
sion ocurren con frecuencia similar en poco mas del
5% de todos los donantes o pacientes transfundidos,
resultando con algun dafio o secuela en 1/5,000 do-
nadores con eventos, pero la cifra es distinta en los
pacientes en que el efecto grave ocurre en 1/500 ex-
posiciones a la transfusion™.

La deteccién de un tamiz positivo como medida
preventiva para las infecciones transmitidas por trans-
fusion se presenta en 1/250-500 donadores, y gracias
a esta accion las probabilidades de adquirir una infec-
cion postransfusional varia en un evento por cada
400,000-2,000,000 de actos transfusionales’.

La informacion disponible sobre las politicas sanita-
rias que sirven de marco regulatorio al estudio en el
donador en la deteccion de enfermedades infecciosas
transmitidas por transfusion, su prevalencia e impacto
clinico epidemiologico seré presentado en este mismo
simposio.

Marco regulatorio

Es compromiso del gobierno federal, y por ende de
los gobiernes estatales, el emitir las politicas publicas
en apoyo a los centros estatales de transfusion san-
guinea y a los directores de las instituciones en sus
ambitos de responsabilidad, de lo cual se tiene docu-
mentado un esfuerzo aislado, no coordinado y fugaz.
La Politica Nacional de Sangre se instituyé de manera
unilateral y su evaluacion sexenal ha mostrado resul-
tados no satisfactorios, pudiéndose interpretar como
un pobre interés en este tema que nos ocupa, mientras
gue en otros paises se considera un recurso estraté-
gico con una Politica Publica Especifica’. Un ejemplo
de esto es la no actualizacion del marco normativo
desde el afio 19933, aunque el anteproyecto de la
norma esta en su etapa final de aprobacion vy la libe-
racion y entrada en vigor para fines del presente afio.
Otra debilidad es que los sistemas de gestion de la
calidad se encuentran establecidos en menos del 5%
de los establecimientos autorizados; actualmente solo
dos bancos de sangre se encuentran acreditados
(AABB e ISO 15189), y aproximadamente 24 bancos
mas estan certificados bajo la norma ISO 9000. Sin
embargo, ningun servicio de transfusion o puesto de
sangrado cuenta con sistema de gestion de la calidad.
Otra debilidad adicional se refiere a los estandares
contenidos en la certificacion hospitalaria establecida
por el Consejo de Salubridad General, y en su caso
las de acreditacion emitida por organizaciones de es-
pecialidades (p. g]. la Comision Internacional Conjunta



[JCI]); si bien sefalan la necesidad de que el hospital
tenga politicas y procedimientos para garantizar la
disponibilidad de sangre y sus componentes para la
atencién del paciente que la requiere, no sefialan es-
pecificamente la necesidad de obtener sangre segura
a partir de la donacion voluntaria y repetida de sangre.

La hemovigilancia en México

Las actividades centradas en la seguridad del donador
y del paciente se llevan a cabo en menos de 10 estable-
cimientos que realizan actividades de banco de san-
gre. La hemovigilancia en México esta muy fragmenta-
da, y limitada a unos cuantos centros, desarrollandose
en actividades bajo definiciones variadas y no concor-
dantes, empleando métrica no comparable entre si.

Ante este dificil panorama, surge la necesidad de
enfrentarla mediante otras estrategias y a través de es-
fuerzos coordinados y orientados hacia la seguridad
en la cadena transfusional. Se requiere la implantacion
del Plan Nacional de Sangre, que, mediante el Sistema
Nacional de Hemovigilancia, aplique un conjunto de
politicas y procedimientos organizados dentro de un
sistema de gestion que cubra todos los pasos de la
cadena transfusional, desde la promocion y reclutamien-
to de donadores, la coleccion y estudio de la sangre
y sus componentes, hasta el seguimiento de los pa-
cientes receptores de esas unidades de sangre 0 sus
componentes™, analizando la informacion disponible
en el contexto nacional y regional.

El Plan Nacional de Sangre debera estar acompa-
fiado obligadamente de cambios significativos en el
marco regulatorio y del reglamento interior de la Se-
cretaria de Salud, que en la practica actual se encuen-
tran fragmentadas las funciones y recursos publicos
entre el CNTS y la COFEPRIS.

El Sistema Nacional de Hemovigilancia estara desti-
nado a obtener y evaluar la informacion sobre los
eventos inesperados o no deseados resultantes de la
donacién y el uso clinico de la sangre, para prevenir
SuU ocurrencia o recurrencia, ofreciendo garantias de
seguridad al disponente y al paciente. La experiencia
internacional sefala un efecto favorable en términos de
la mejora de la calidad en la prevencion de riesgos vy
eventos relacionados™. Segun lo anterior, la hemovi-
gilancia es una herramienta de mejora continua de la
calidad en la cadena transfusional, con resultados me-
dibles a mediano y largo plazo que permiten: describir
la mejora en la seguridad sanguinea que permite la
armonizacion de los estandares de calidad, mediante
indicadores de gestion o indicadores técnicos; identificar
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que la mayor parte son errores en la identificacion del
paciente o del donador'®; en el conocimiento de que
algunos eventos adversos, como las reacciones ana-
filacticas, no son previsibles o evitables, y generar la
colaboracion nacional e internacional para ser mas
eficientes en los esfuerzos conjuntos™®.

El sistema de gestion de calidad

El sistema de gestion de calidad deberé ser bajo el
esguema de acreditacion que combine perfectamente
los estrictos criterios metrolégicos con aquellos cen-
trados en la seguridad del donador y del paciente,
bajo la perspectiva de ofrecer servicios de atencion
eficientes. El sistema de gestién acreditado propuesto
para los establecimientos de medicina transfusional se
basa en la recoleccion sistematica de datos, el andlisis
critico y periédico de la informacién obtenida, la ade-
cuada interpretacion de los resultados vy la difusién de
la informacion analizada con la perspectiva de la me-
jora continua centrada en la seguridad del donador y
paciente. Esta vision permitira detectar preventivamen-
te los defectos del sistema y evitar que progresen
hacia el dafio'’.

Con la vision de los modelos de gestion basada en
el control de riesgos, las certificaciones y acreditaciones
hospitalarias deberan ser armonizadas al cumplimiento
de los requisitos de calidad por parte de las entidades
evaluadoras, con el marco normativo y las practicas que
se llevan a cabo en la medicina transfusional. Debido
a que estos modelos de gestion estan centrados en la
seguridad del paciente, las nuevas practicas deberan
virar también involucrando al paciente mismo en sus
responsabilidades y preferencias. Se deberan disefar
estrategias que involucren al paciente en la toma de
decisiones y su responsabilidad en los riesgos'@.

Este marco normativo deberé estar enlazado con
otras actividades que garanticen, por ejemplo, la ras-
treabilidad del donante, unidad de sangre y del pa-
ciente de manera confiable. Este es un tema central
para los sistemas informaticos. Los establecimientos
deben garantizar la precision, eficiencia y seguridad
en sus procesos, toda vez que estan vigilados por
diversas organizaciones sanitarias y las de su propio
sistema de gestion, en la seleccion de donador, reco-
leccién y estudio de la sangre, fraccionamiento y con-
servacion de unidades, pruebas de compatibilidad y
toda la etapa clinica de la transfusiéon. Los sistemas
informéaticos deberan estar acordes con los marcos
regulatorios internacionales, nacionales e instituciona-
les en el area de la medicina transfusional™®.
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El Sistema Nacional de Hemovigilancia debera tener
las caracteristicas de estar estructurado dentro de un
sistema de gestion. Los eventos, sus definiciones y
datos agregados armonizados a nivel nacional. La no-
tificacién de eventos adversos debera ser primaria-
mente anénima e institucional, con la declaracién nor-
mativa, no punible periddica de todos los incidentes®.
Es fundamental constituir una asociacion estratégica y
coordinada de la autoridad regulatoria —que estable-
cera las politicas, estrategias y vigilancia sanitaria- y
los grupos interesados integrados por las agrupacio-
nes académicas y colegios de expertos —que estable-
ceran los criterios técnicos y de gestion para dar ope-
ratividad y actualidad al funcionamiento de la practica
en la medicina transfusional-?'. Esta experiencia, junto
con la funcién regulatoria de la autoridad, plenamente
articulada con la oferta técnica de los grupos de inte-
rés, es la salida necesaria que agrega la diferencia-
cion de los esfuerzos previos que ha demostrado bue-
nos resultados en otros entornos?, aun en entidades
supranacionales®,

Los comités de medicina transfusional, hemovigilan-
cia 0 sus equivalentes se constituyen como el instru-
mento rector de las actividades de hemovigilancia a
nivel hospitalario; tienen la meta fundamental de me-
jorar la seguridad del paciente, y secundariamente
reforzar el uso apropiado de la sangre y sus compo-
nentes; todo ello con el reto del cambio cultural en
los trabajadores de la salud que participan en el pro-
ceso transfusional™.

Las metas del Sistema Nacional de Hemovigilancia
consisten en establecer los procesos sistematicos y
continuos para evaluar comparativamente los produc-
tos, servicios y procesos de trabajo entre organizacio-
nes y el aseguramiento de la calidad, bajo directivas
o criterios consensados?®, con la medicién de todos
los resultados adversos, con especial énfasis en la
deteccién y seguimiento de los eventos centinela. Se
requiere incluir la identificacion y registro de todos los
eventos cercanos al fallo posibles (near miss), para que
el sistema tenga de origen mayor potencial en la de-
teccion de posibles problemas, orientados hacia la
evaluacion de las intervenciones (modelo de gestion
basado en la prevencion de riesgos). El sistema de
gestion debera contar con politicas de supervision
efectiva y procedimientos para la eliminacion de prac-
ticas o productos no seguros, esto sobre la base de
experiencias internacionales altamente favorables y
eficientes?. Se requiere la armonizacion de los estan-
dares de calidad en la donacién de sangre, estudios
en el donador, obtencion y produccion de sangre y

sus componentes, adecuado uso clinico de la sangre
y contener l0s costos econémicos en la cadena trans-
fusional®®,

El plan de accion general hacia la implantacion del
Sistema Nacional de Hemovigilancia requiere de la
modificacién al marco regulatorio contenido en la Ley
General de Salud, su reglamento y las demas leyes,
reglamentos y normas relacionadas. Por supuesto, la
modificacién de la norma oficial sobre el uso terapéu-
tico de la sangre y sus componentes que proporcione
los elementos de operacion y funcionamiento de los
establecimientos de medicina transfusional’?.

La donacion remunerada de sangre o plasma era la
practica habitual en nuestro pais hasta su prohibicion
expresa en 1987. Sin embargo, la decision de fomen-
tar la donacion voluntaria de sangre fue mediante una
accion débil y sin viabilidad a mediano y largo plazo.
Esto condujo a la practica actual de fomentar la dona-
cion de reposicion o familiar, mientras que la donacién
voluntaria ocupa un promedio nacional inferior al 4%.
Por el contrario, el enfoque de la promocién y la infor-
macion en la poblacion blanco constituida por dona-
dores voluntarios y de repeticion, como elemento cen-
tral de la préactica de donador seguro, conduce de
manera natural a la practica de sangre segura y con
suficiencia en la disponibilidad para su uso terapéutico,
practica que se lleva a cabo de manera integral en
paises altamente desarrollados?.

Encuesta Nacional de Sangre

La sangre es un recurso estratégico, y asi debera
ser considerado por las autoridades en los diferentes
niveles de gobierno®. Los proyectos a mediano y largo
plazo deberan considerarse en el Plan Nacional de
Sangre, cuyos alcances estaran documentados en las
necesidades reales detectadas en la Encuesta Nacio-
nal de Sangre (Fig. 1), que generara la base de datos
necesaria para la planeacion estratégica adecuada'®?’.
Se requiere la creacion del centro regulador de hemo-
vigilancia, organizacién que permitira concentrar y
analizar la informacién disponible. Se debe elevar el
requisito hacia la acreditacion del sistema de gestion
en los centros.

Financiamiento

Auny cuando el financiamiento es un problema per-
sistente y de discutida disposicion, los diferentes nive-
les de gobierno, iniciando por el Sistema Nacional
de Salud federal, deberan disponer de una partida
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Figura 1. Encuesta Nacional de Sangre. Actividad orientada a la recoleccion sistematica de la informacion, actividad critica para identificar
las oportunidades de mejora continua, incluyendo los avances tecnoldgicos y la adecuacion en la regulacion sanitaria.

presupuestada sostenible a mediano y largo plazo. Sin
esta alternativa, la viabilidad de cualquier proyecto es
inexistente.

Lamentablemente, existe una tendencia mundial, y
no es México la excepcion, de centrar las actividades
de seguridad sanguinea en el alto desarrollo tecnolo-
gico, bajo conflicto de interés de la industria, el cual
es de constante cambio, de alto costo, de elevada
especializacién técnica, metodologica e instrumental,
que a la vista de los resultados actuales no cuenta con
suficiente evidencia cientifica de que el impacto tec-
nolégico tenga resultados eficientes y eficaces dirigi-
dos a minimizar los riesgos relacionados con la prac-
tica transfusional.

Los elementos mas simples, aquellos que han de-
mostrado efectividad en los resultados de las interven-
ciones y con beneficio directo al Sistema Nacional de
Salud y costos de la atencion de la salud, tienen como
base los establecimientos acreditados bajo un sistema
de gestion centrado en el paciente y donador, donde
se obtiene sangre y sus componentes a partir de do-
nacion voluntaria y recurrente de sangre, bajo criterios
técnicos y sanitarios actualizados y congruentes, con
autoridades comprometidas y la base indispensable
del entorno social, informado, educado y solidario. El
resto de las intervenciones tienen un orden decrecien-
te de impacto y, por lo tanto, deberan diferenciarse las
politicas publicas e institucionales para su financia-
miento de acuerdo del sistema de multibarrera (Fig. 2)
a favor de la seguridad sanguinea’. A nivel del esta-
blecimiento, el uso de otras herramientas de calidad,
como el sistema LEAN, proporciona elementos Utiles,
de bajo costo, cuya aplicacion deriva del analisis de
causa-raiz en los eventos adversos detectados en el
proceso global de la seguridad transfusional'®28,

Debemos tener cuidado al evitar distractores en este
esfuerzo hacia las nuevas metas y practicas en la
medicina transfusional bajo el modelo de enfoque en
riesgos. Es eficiente, para el Sistema de Salud Nacio-
nal, establecer las politicas sanitarias, modernas y
actualizadas, con vision de futuro y compromiso. No
resulta relevante favorecer la confrontacion entre la
autoridad sanitaria y los grupos de interés participan-
tes. No abona ninguna ventaja operativa discutir si los
servicios de medicina transfusional deban ser obliga-
damente centralizados o ser responsabilidad de las
autoridades sanitarias estatales. En este sentido, se
espera materializar la propuesta de diversificar las va-
riantes en el tipo de autorizacion sanitaria para la ope-
racion de los establecimientos, separando aquellos
gue se dedicaran fundamentalmente a la conservacion
y transfusion hospitalaria; tercera en la parte analitica,
centros de donacion y establecimientos formales de-
dicados a las actividades de banco de sangre y
medicina transfusional. Aunque hay experiencias in-
ternacionales favorables en un sentido o en otro®®31,
para nuestro pafs esa orientacion la deben definir los
interesados (instituciones publicas o privadas), en res-
puesta a las necesidades por atender cuando el mar-
co regulatorio se empate con las necesidades vy
expectativas del paciente y, por supuesto, de los ad-
ministradores del financiamiento del sistema de salud.
Asi como no es solucién Unica la educacion médica
sobre el uso apropiado de la sangre, es un eslabdn
méas de la cadena transfusional, forma parte de un
todo, pero no es la apuesta Unica para la solucion de
la problematica actual'’.

El tema de financiamiento requiere discusién mas
profunda, pero existen opciones no dependientes ne-
cesariamente de los presupuestos. La donacion de

99



100

Gaceta Médica de México. 2013;149

Inactivacién de
gérmenes

Pruebas moleculares

Pruebas de serologia infecciosa y etapa

Obtencidn, separacion y conservacion
de sangre y sus componentes

prueba analitica

Seleccién médica adecuada
Identificacion de factores de riesgo

Sistema de gestion centrado en el paciente y el donador
Donador voluntario y de repeticion
Autoridad sanitaria comprometida
Sociedad solidaria y responsable

Figura 2. Sistema de barreras en la seguridad sanguinea. Este modelo incluye las estrategias de donador seguro (etapa preanalitica) y
sangre segura (etapa analitica). La tercera estrategia (menos transfusiones) se limita al &mbito de la asistencia médica a partir del segundo

nivel de atencion.

sangre, al igual que la donacion de 6rganos, es un
compromiso y obligacion de la sociedad civil, pero es
necesario involucrar a todos los actores, como es el
caso de los terceros pagadores que estan ampliando
sus politicas de no incluir en sus coberturas los servi-
cios relacionados con la transfusion.

Por otro lado, es importante establecer la cultura de
reporte del evento adverso a la transfusién, como una
piedra angular para obtener la informacion necesaria
que permita tomar las acciones en beneficio de la
seguridad del paciente!30-33,

La globalizacion también esté presente en la cadena
de seguridad transfusional. La relacién entre el libre
comercio, la autosuficiencia y la seguridad de los com-
ponentes sanguineos ha sido un tema de discusion
perenne en el servicio otorgado a la comunidad. Tra-
dicionalmente, la autosuficiencia nacional ha sido per-
cibida como el objetivo final, pero también se debe
maximizar la seguridad. Sin embargo, muy pocos paises

son, 0 pueden ser, verdaderamente autosuficientes y
abarcar de una manera correcta la totalidad de la
cadena transfusional a partir de la donacion de sangre
del donante hasta los efectos clinicos del producto
terminado®'. Es el caso particular de los componentes
de la sangre sometidos a proceso industrial, por ejem-
plo la albumina o la globulina intravenosa. El libre
comercio de los productos sanguineos, o la compe-
tencia, como tal, puede tener un efecto negativo o
positivo en la seguridad de la sangre. Surge un con-
flicto de interés no resuelto satisfactoriamente aun. En
nuestro pais no hay suficiente captacion de donantes
que satisfaga las necesidades reales; eventualmente
no se tiene estimada la cantidad necesaria, pero cier-
ta cantidad de unidades de plasma que los bancos de
sangre consideran remanentes son enviados a su pro-
ceso industrial obteniendo una ventaja econdémica por
ello. No se trata de satanizar esta practica; se trata de
plantear los criterios éticos, financieros, logisticos y



de seguridad sanguinea, necesarios para desarrollar
una practica sana y transparente entre los bancos de
sangre y la industria procesadora de plasmas’.

Finalmente, por ser un recurso estratégico, la sangre
es de utilidad publica; por lo tanto, su acceso no debe
ser restrictivo. Se ajusta al cumplimiento dentro del
derecho a la proteccién de la salud de toda persona,
sefialado en el articulo cuarto de la constitucion poli-
tica de los Estados Unidos Mexicanos.
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Sindrome de absceso hepatico secundario
a Klebsiella pneumoniae hipermucoviscosa
con involucro pulmonar
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Resumen

El sindrome de absceso hepatico secundario a Klebsiella pneumoniae (SAHK) es una enfermedad infecciosa
emergente caracterizada por absceso hepdtico monomicrobiano, bacteriemia e infeccion metastdsica. El SAHK es
endémico en Taiwan, pero se han descritos casos en otras regiones. Es causado por cepas de Klebsiella pneumoniae
serotipo K1, rmpA y MagA positivas, que fenotipicamente muestran la caracteristica de hipermucoviscosidad. Paciente
de 69 anos previamente sano que presentdé cuadro caracterizado por fiebre, absceso hepatico, choque séptico,
bacteriemia y neumonia. En los cultivos desarrolldé Klebsiella pneumoniae con fenotipo hipermucoviscoso con signo
del asa positivo. La enferma respondio al manejo antibidtico a base de ceftriaxona, meropenem, amikacina y al
drenaje percutaneo del absceso hepdtico. Es importante alertar a la comunidad médica en relacidn con esta infeccion
emergente.

PALABRAS CLAVE: Sindrome de absceso hepadtico secundario a Klebsiella pneumoniae. Hipermucoviscosidad. Signo
del asa.

Abstract

Klebsiella pneumoniae liver abscess syndrome (KLAS) is an emerging infection characterized by primary monomicrobial
liver abscess, bacteremia and metastatic complications. KLAS is endemic in Taiwan but additional cases has also been
described in other world regions. It’s caused by strains of K. pneumonia serotype K1, rmpA, magA positive, displaying
hypermucoviscosity. We present the case of a previously healthy 69 years old patient who developed fever, liver abscess,
septic shock, bacteremia, and pneumonia. In cultures grew hypermucoviscous phenotype of K. pneumonia characterized
by positive “string test’ The patient responded favourably to antibiotic therapy with ceftriaxone, meropenem, amykacin
and percutaneous drainage of the abscess. Increased awareness about this globally emerging infection by physicians
could allow earlier detection and optimal treatment.

KEY WORDS: Klebsiella pneumoniae liver abscess syndrome. Hypermucoviscosity. String test.
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Sl'ndrome de absceso hepatico
secundario a Klebsiella pneumoniae
hipermucoviscosa con involucro pulmonar

El SAHK es una infeccién adquirida en la comuni-
dad secundaria a cepas altamente virulentas de
Klebsiella hiperproductoras de polisacaridos cap-
sulares. Se caracteriza por la presencia de absceso
hepético, bacteriemia y complicaciones sépticas
metastasicas, de las que destaca la endoftalmitis. Es
una enfermedad endémica en Asia, en especial en
Taiwan, pero recientemente se han descrito casos
aislados en otras regiones, en las que su incidencia va
en aumento™3,

El objetivo de este trabajo es presentar un caso de
SAHK'y revisar la literatura relacionada con esta entidad,
con el objetivo de alertar a la comunidad médica sobre
esta infeccion emergente.

Caso clinico

Mujer de 69 afios sin antecedentes previos de rele-
vancia. Present6 cuadro de inicio subito caracterizado
por astenia, adinamia, cefalea, mialgias, escalofrios y
fiebre de 39 °C de 2 dias de evolucion que no mejord
con analgésicos, por lo que decide acudir al hospital. A
su ingreso al servicio de urgencias con presion arterial
de 70/40 mmHg, frecuencia cardiaca de 90/min, fre-
cuencia respiratoria de 24/min, temperatura de 39 °C y
oximetria con saturacion de oxigeno del 85% que me-
jord con oxigeno suplementario con mascara facial a
91%. A la exploracion fisica con dolor en flanco y fosa
ilfaca derechos, sin hepatomegalia ni hepatalgia, sin
signos de irritacion peritoneal. Resto de la exploracion
irrelevante. Radiografia simple de térax a su ingreso
sin infiltrados. En los estudios de laboratorio destacd
la presencia de leucopenia, trombocitopenia, hiperbi-
lirrubinemia con hipertransaminasemia, incremento en
los valores séricos de procalcitoning, y en la gasome-
tria arterial acidosis metabdlica (Tabla 1). En el ultra-
sonido (USG) hepético y de vias biliares se observé
imagen hipoecoica, septada en segmento VI hepatico,
sin dilatacion de la via biliar ni presencia de litiasis
vesicular (Fig. 1). En la tomografia computarizada (TC)
de abdomen se observé imagen hipodensa multilocu-
lada, de bordes irregulares en segmento VI hepatico
con reforzamiento de la pared al contraste intravenoso
(Fig. 2). Por lo anterior se decidi6 su traslado a la
unidad de terapia intensiva (UTI) con el diagnéstico de
choque séptico, acute physiology and chronic health

evaluation Il (APACHE 1) de 15 puntos (mortalidad
predicha 30.4%), sequential organ failure assessment
(SOFA) de 8 puntos (mortalidad predicha 33%). Poco
después de su ingreso y de una crisis de broncospas-
mo con dificultad respiratoria e hipoxemia se intubé e
inicié apoyo mecénico ventilatorio, implementando
proceso de manejo para sepsis y choque séptico a
partir de las recomendaciones de la campafa para
incrementar la sobrevida en sepsis. Segun lo anterior
se llegd al diagndstico de sepsis grave mas choque
séptico secundario a absceso hepatico, por lo que
inicié manejo antimicrobiano a base de ceftriaxona y
metronidazol a dosis de 2 g/12 h y 500 mg/8 h, res-
pectivamente. Su evolucion en la UTI se caracterizo
por la presencia de signos de respuesta inflamatoria
sistémica asociados a escalofrios, hipotension, signos
de hipoperfusion tisular, hipoxemia, acidosis lactica. Al
tercer dia de estancia en la UTI, y con la persistencia
de cuadro clinico caracterizado por signos de res-
puesta inflamatoria sistémica asociados a escalofrios,
hipotension, signos de hipoperfusion tisular, desarrolld
infiltrados pulmonares con broncograma aéreo (Fig. 3)
y secrecion bronquial purulenta de la que se tomd
muestra mediante lavado bronquioloalveolar (LBA). En
la muestra de LBA se observé en la tincion de Gram
abundantes polimorfonuclerares (> 30/campo) y baci-
los gramnegativos. En el cultivo hubo desarrollo de
K. pneumoniae hipermucoviscosa (Fig. 4). La cepa ais-
lada fue susceptible a cefalosporinas, aminoglucésidos,
quinolonas y carbapenémicos. Los antigenos tumorales
y prueba seroldgica de amibiasis fueron negativos.

A partir de la presencia de absceso hepético, signos
de respuesta inflamatoria sistémica, infeccion metasta-
sica pulmonar y desarrollo en cultivo de K. pneumoniae
hipermucoviscosa se llegé al diagnéstico de SAHK.

Por lo anterior se decidi6 la puncién y drenaje per-
cutéaneo del absceso hepatico y se ajusto el esquema
antimicrobiano sustituyendo ceftriaxona por merope-
nem 1.g/8 hy amikacina 1 g/24 h. El material obtenido
de la puncion fue de 30 ml y de caracteristicas hema-
topurulentas. En el estudio citolégico con abundantes
eritrocitos y polimorfonucleares. No se observaron
bacterias y el cultivo fue negativo. La evolucion a la
mejoria con resolucion del proceso inflamatorio/infec-
cioso, involucion de los infiltrados pulmonares y reduc-
cion en el tamafo del absceso hepatico. La enferma
fue dada de alta a su domicilio con tratamiento antimi-
crobiano. El catéter intrahepético se extrajo 2 semanas
después de su introduccién con la paciente asintoma-
tica, con cuenta leucocitaria y proteina C reactiva en
limites normales.
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Tabla 1. Parametros de laboratorio obtenidos al ingreso hospitalario

Parametro Valor Valor de referencia
Leucocitos totales 2.7 x 10%/ul (4.5-11.0)
Plaquetas 109 x 103/l (150-450)
Hemoglobina 12.7 g/dl (13.0-17.0 g/dl)
BUN 21.5 mg/dl (8.0-20.0 mg/dl)
Creatinina sérica 1.09 mg/dl (0.44-1.03 mgy/dl)
Bilirrubina total 3.05 mg/d| (0.40-1.50 mg/dl)
Bilirrubina directa 2.01 mg/dl (0.0-0.30 mg/dl)
Alanina aminotransferasa 188 U/l (14-54 U/1)
Aspartato aminotransferasa 180 U/l (15-41 U/N)
Fosfatasa alcalina 360 U/l (32-91 U/
y-glutamil aminotranspeptidasa 206 U/l (7-50 U/I)
Deshidrogenasa lactica 355 U/l (98-192 U/l)
Lipasa sérica 21 U/l (0-160 U/1)
Procalcitonina 8.99 ng/ml (0.0-0.05 ng/ml)
pH* 7.30 (7.4 + 0.030)
paO,” 220 mmHg (64 £ 6.4)
paCoO,” 28.6 mmHg (27.8 £ 3.63)
Sa0,” 98% (96-100%)
Lactato 3 mmol/l (< 1.2 mmol/l)
HCO,™ 13.9 mmol/l (17 £1.9)
SBE* -10.8 mmol/l (3+£3)

*Valores ajustados para la altura de la Ciudad de México, D.F.
BUN: nitrégeno ureico en sangre.

Discusion

El género Klebsiella es parte de la familia Enterobac-
teriaceae, descrito por E. Klebs en el siglo XIX. Son
bacilos gramnegativos, no moéviles, que se caracteri-
zan por tener una gruesa capsula de polisacaridos
que le confiere resistencia a la mayoria de los meca-
nismos de defensa del huésped. Se han descrito siete
especies; de estas destacan como agentes patogé-
nicos en humanos K. pneumoniae, K. oxytoca, K.
ozaenae y K. rhinoscleromatis. Klebsiella expresa dos
diferentes antigenos en su superficie que determinan su
patogenicidad, el lipopolisacérido o antigeno O, y el poli-
sacérido capsular o antigeno K. Se han descrito 77 sero-
tipos de antigeno Ky 9 de antigeno O. La produccion de

Figura 1. Ultrasonido hepadtico donde se observa imagen hipoecoica
septada de 5.3 x 4.1 cm en segmento VI hepatico (flecha).
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Figura 2. TC donde se observa imagen hipodensa de bordes irre-
gulares en segmento VI hepatico (flecha) con reforzamiento de la
pared al contraste intravenoso y septos internos (fase venosa).

adhesinas por Klebsiella favorece la colonizacion, lo
que predispone al desarrollo de diferentes infecciones,
de las que destacan infecciones nosocomiales, bac-
teriemia, neumonia adquirida en la comunidad, rinoes-
cleromay ozena. Las cepas nosocomiales de Klebsie-
lla pueden ser resistentes a multiples antibioticos; el
mecanismo es mediado por plasmidos y se debe a la
produccién de p-lactamasas de espectro ampliado y
carbapenemasas*®.

El SAHK es una entidad infecciosa emergente, se-
cundaria a K. pneumoniae, que tiene un comportamiento

clinico diferente al resto de infecciones relacionadas
a esta bacteria. El principal factor de riesgo es la
diabetes mellitus, pero la mayoria de los enfermos
que lo desarrollan son previamente sanos, y en 10s
casos descritos, fuera del Sudeste asiatico, un buen
numero de estos son, por una razén desconocida, de
ascendencia asiatica o filipinos, pero se han descrito
cada vez mas casos en enfermos de otros grupos
étnicos’™.

El SAHK se manifiesta con fiebre y malestar general,
en el 50% de los casos con ictericia, hepatomegalia y
dolor en el cuadrante superior derecho. Entre los ras-
gos que distinguen a este sindrome se encuentran sus
complicaciones, de las que destacan la bacteriemia y
las infecciones metastasicas, que se presentan del
10-13% de los casos, y son de especial gravedad la
endoftalmitis, abscesos cerebrales y meningitis, pero
también se han descrito fascitis necrotizante e infec-
cion de la pared gastrica’®12,

El patron morfologico del SAHK en el USG y TC se
caracteriza por la presencia de una lesion sélida, de
margenes irregulares, multiloculada y no comunicante,
con una baja tendencia a la licuefaccién, lo que explica
por qué al puncionarse la cantidad de material obte-
nido es poco abundante3™,

Las cepas de K. pneumoniae causantes del SAHK
se caracterizan por ser hiperproductoras de polisaca-
ridos, lo que les da una caracteristica especial de
«hipermucosidad», lo que se corrobora por crecimien-
to de colonias pegajosas y la prueba del asa, en la
cual caracteristicamente se observa la filancia de este

Figura 3. A: radiografia simple de tdrax al ingreso a la UTI sin evidencia de infiltrados. B: radiografia simple de torax posterior a
bacteriemias donde se observa infiltrado alveolar apical, basal derecho y parabhiliar izquierdo.
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Figura 4. Colonias de K. pneumoniae donde se observa la filancia
secundaria a la hipermucoviscosidad («signo del asa») caracteristica
de las cepas productoras del SAHK.

producto mucoide al ser traccionado por el asa bac-
teriolégica. Los serotipos de Klebsiella causantes de
este sindrome son principalmente los K1y en menor
grado K2. El fenotipo hipermucoviscoso del serotipo
K1 de K. pneumoniae es mediado por el gen A aso-
ciado a mucoviscosidad (MagA, recientemente re-
nombrado wzy, ), que es fundamental para la sin-
tesis de la red de exopolisacaridos. Este gen se
localiza en el operén capsular polysaccharide
synthesis (cps). El plasmido regulator of mucoid
phenotype A (rmpA) es el activador transcripcional
del locus CPSWZY) . mecanismo molecular que am-
plifica la sintesis de polisacaridos en el serotipo K1 de
K. pneumoniag'™8,

La patogenicidad del serotipo K1 de K. pneumoniae
estd determinada no solamente por la expresion del
gen Wzy,.. Y la consecuente hiperproduccién de po-
lisacéridos, sino también por la expresion del gen de
aerobactina, el cual se encuentra en la misma kiloba-
se. La aerobactina es un sideréforo que mantiene un
flujo constante de hierro a la bacteria, mecanismo que
incrementa 100 veces su letalidad. De esta manera,
Klebsiella no solo evita la fagocitosis por polimorfonu-
cleares y la accion del complemento por la presencia
de los polisacaridos, sino que es mas activa y letal al
tener un aporte asegurado de hierro; estos mecanismos
se han implicado en la patogenicidad de este serotipo
y en el desarrollo del SAHK'7.18,

La etiopatogenia del SAHK no se conoce con preci-
sion. La gran mayoria de estos enfermos no tienen

enfermedad hepatobiliar que predisponga a infeccion
enddgena, ni existe historia de contacto con otros en-
fermos. Por lo anterior se ha postulado la transmisién
oral-fecal a partir de la tipificacion molecular de aisla-
mientos de contactos, miembros de la familia y medio
ambiente®.

El tratamiento es a base de antibidticos y drenaje
percutaneo del absceso hepatico. Es importante
mencionar que la mayoria de las cepas de Klebsiella
causantes del SAHK son sensibles a cefalosporinas
de tercera generacion y carbapenémicos?®?’.

El caso que presentamos es caracteristico de SAHK,
tanto en su presentacion clinica como en el aisla-
miento de la K. pneumoniae hipermucoviscosa. Es
interesante mencionar que el foco metastasico se-
cundario a la bacteriemia se presentd a nivel
pulmonar, evento de importancia clinica debido a
que el involucro pulmonar se asocia con poca fre-
cuencia a este sindrome y del que existen muy
pocos casos reportados®. En relaciéon con el no
desarrollo de K. pneumoniae en el material obtenido de
la puncion/drenaje del absceso, la explicacion que tene-
mos es que esta se realizd al cuarto dia de haber inicia-
do el esquema antimicrobiano. No se practicé al ingreso
debido a que la enferma presentaba alargamiento de
tiempos de coagulacion, trombocitopenia y choque.

El SAHK es una infeccion emergente adquirida en la
comunidad, poco frecuente en nuestro medio, pero
que debera tomarse en cuenta en el diagnostico dife-
rencial de aquellos enfermos, en especial previamente
sanos, que se presenten con absceso hepatico aso-
ciado a bacteriemia intensa e infeccién metastésica y
que en los cultivos desarrollen K. pneumoniae con
fenotipo hipermucoviscoso.
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HISTORIA Y FILOSOFIA DE LA MEDICINA

El Hospital del pueblo de San Marcos.
Primero en Aguascalientes, México

Xavier A. Lopez y de la Pena*

Asociacion de Historia y Filosofia de la Medicina de Aguascalientes, A.C.

Resumen

Por siglos, el importante hospital de San Juan de Dios ha sido considerado como el primer hospital en Aguascalientes,
México, erigido en el afio de 1685.

Sin embargo, en este trabajo damos a conocer que el Hospital del pueblo de San Marcos, en operacion cuando menos
desde 1630, fue en realidad el primer hospital en funciones en la entidad y cuyos servicios a la poblacion mas necesitada
se prolongd hasta el afio de 1728, segun los ultimos datos encontrados.

Como evidencia, ofrecemos diversas fuentes documentales de primera mano obtenidas en diversos archivos, que dan
el crédito de esta modesta institucion de caridad, para memoria y orgullo de la historia de la atencion a la salud en
Aguascalientes y México.

PALABRAS CLAVE: Primer hospital en Aguascalientes. Hospital del pueblo de San Marcos. Historia de la medicina en
Aguascalientes, México. Hospital aguascalentense del siglo XVII. Historia de los hospitales en Nueva Espafa.

Abstract

For centuries, the major hospital of San Juan de Dios has been historically considered the first hospital in Aguascalientes,
Mexico, founded on 1685.

However, in this paper we report that the Hospital of the people of San Marcos, in operation at least since 1630, was
really the first hospital in the state in functions and which services to the needy population continued until today’s last
notice, as of 1728.

As evidence, we offer various first-hand documentary sources obtained in different archive files, which give credit to this
modest charity institution. The aforementioned for the memory and pride of the history of health care in Aguascalientes
and Mexico.

KEY WORDS: First hospital in Aguascalientes, Mexico. Hospital of the people of San Marcos. History of medicine in

Aguascalientes, Mexico. Aguascalientes Hospital of the seventeenth century. History of hospitals in New Spain.

Desarrollo

El lugar del establecimiento de la villa (Villa de la
Ascencion, hoy Aguascalientes, México) se seleccio-
no, en primer lugar, como punto estratégico para dar
abrigo y proteccion a los transeuntes que recorrian los
peligrosos «caminos de la plata» de México hacia las
minas de Zacatecas. Estas vias eran asediadas por
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belicosos nativos chichimecas y el resguardo se daba
mediante los llamados «presidios».

Dichos «presidios» se construyeron a partir de 1568
por érdenes del cuarto virrey de la Nueva Espafia, M.
Enriquez de Almansa y Ulloa (ca. 1510-1583). El «pre-
sidio» del lugar se erigio en el llamado «Valle de los
Romeros» 0 «Paso de Aguascalientes». Este se en-
contraba en lo que hoy conforma la esquina de la
calle Moctezuma y Victoria frente al costado norte de
la catedral de la actual ciudad de Aguascalientes’, y
en vecindad en aquella época con la ermita en honor
de San Sebastian.

Fecha de recepcién en versién modificada: 05-07-2012
Fecha de aceptacién: 23-07-2012
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Afios antes, y como avanzada, ya habia algunos
espafioles asentados en estas tierras. Entre ellos se
encuentran C. Gallegos y H. Gonzalez Berrocal. Ella
se establecio en 1544 en la region gracias a la merced
que le otorgara el gobernador de la Audiencia de
Nueva Galicia, capitan F. Vazquez de Coronado (1510-
1554), de «un pedazo de tierra para estancia de ga-
nado y una caballeria»?, y a él se le mercedd el 7 de
julio de 1565:

«Una estancia de ganado mayor y una caballeria y
media en el Valle de los Romeros, que es por los chi-
chimecas, [en el] sitio de Aguascalientes, de la parte
de poniente un mezquite grande, linde con estancia de
Gaspar Lopez, y al norte tiene un arroyo seco; en la
parte del levante una sierra pedregosa, y al poniente
estancia de Francisco Guillén»°.

Diez afios después, J. de Montoro y otros vecinos
en estas tierras se deciden a fundar una villa para
obtener los amplios beneficios consecuentes. Asi, por
cédula otorgada en Guadalajara con fecha 22 de oc-
tubre de 1575y firmada por el doctor J. de Orozco por
instruccion de Felipe I, rey de Espafa, obtienen la
autorizacion correspondiente.

Pese a la paz pactada con los bravos chichimecas
de la region mediante los oficios del sevillano H. de
Martel en 1590, la villa recién fundada sufrié aun el
acoso y asalto de estos grupos y siguid adelante con
mucha dificultad.

No obstante, al paso de los afios, con lentitud y
penurias, la villa continué su crecimiento con el apoyo
de la Audiencia de Guadalajara; asimismo, esta acepté
que vecinos de otras congregaciones se asentaran en
estas tierras*.

Hacia 1610, la villa obtuvo la categoria de alcaldia
mayor, con lo que quedo6 separada de la de Lagos;
se dio paso a la nueva traza territorial, y las autorida-
des coloniales sentaron orden y concierto en la na-
ciente poblacion de vocacion agronoma, ganadera y
comercial.

Dos décadas después se logrd la ereccion del
primer hospital en Aguascalientes. Este nace preci-
samente en el pueblo de indios de San Marcos,
ubicado al poniente de la villa y distante de esta en
unos 800 m.

Este asentamiento de indios se conformé no propia-
mente como un pueblo sino como un barrio. En él se
establecieron o congregaron poco a poco los indige-
nas que inmigraban a la villa en busca de trabajo en
las estancias, huertas y el servicio doméstico, acor-
de con las instrucciones reales previamente emitidas
(4 de noviembre de 1568)°.

Estos indigenas congregados ya estaban integrados
al modo de produccion espafiol y provenian de luga-
res cercanos como Nochistlan, Teocaltiche, Jalpa,
Apozol y otros pertenecientes a Juchipila, ademés de
tarascos y mexicanos.

En este lugar se erigi¢ con el paso de los afos una
iglesia dedicada a la Limpia Concepcion, cuya devo-
cién de origen medieval fue propagada por los fran-
ciscanos®. Asimismo, se construy6 una cofradia con el
mismo nombre y un hospital de indios adjunto, todos
en funciones a finales de la década de 1630. Fue el
cura beneficiado, Bachiller (Br.) D. de Torres y Rivera
quien intervino en la obra material parroquial (este
prelado llegd a Aguascalientes en 1637 procedente de
Fresnillo, en donde era cura, y muri6 en la villa en el
afio 1648), ya que:

«obtuvo permiso para construirles a los indigenas
del pueblo de San Marcos su primera iglesia y los
auxilio 'y dirigio en la construccion de su pequefio
hospital, de apenas dos cuartos, y a que organizaran
la Cofradia de la Limpia Concepcion, para su sosteni-
miento tanto la iglesia como el hospital estuvieron bajo
la advocacidn de la Limpia Concepcion».

Con esta obra, se provefa de atencién al necesitado
indigena que diariamente se desplazaba a trabajar a
la villa que, para el afio de 1630, contaba con unos
300-400 habitantes, ya como peon, terrazguero, car-
gador u otro.

Para cubrir las necesidades de esta caritativa insti-
tucion, el franciscano fray A. Tello (1567-1653) nos da
referencias de como se hacia para subsanarlas, al
disponer:

«que se hiciesen sementeras cada un afio, a las
cuales acudiese todo el pueblo un dia o dos o los
que fueren necesarios, y que después de cogidas las
semillas, se guardasen las necesarias para el gasto
de los oficiales y enfermos, y que las que quedasen
se vendiesen para medicinas, ropa y otras cosas,
y que juntamente pidiesen limosna entre si tales dias, y
criasen algunos atajos de ganado mayor y menor para
valerse con los esquilmos en las necesidades que se
ofrecieren, y que las indias que entraban cada sema-
na a servir, los ratos que se desocupasen en las cosas
tocantes al hospital, hiciesen algunas obras de manos
de los oficios que cada pueblo usaba y cosas que
supiesen, dandoles el hospital los materiales para sus
gastos, y que lo mismo hiciesen los varones que
supiesen oficios. Todo lo cual se observo y en algunas
partes se conserva hasta hoy, mediados del siglo XVII,
debiéndose a los religiosos de nuestra orden la traza
y arbitrio de esta buena obra»®.
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Otro dato que hace referencia directa al Hospital del
pueblo de San Marcos es el siguiente registro de una
defuncién, que a la letra dice:

«En la villa de Aguascalientes, en 23 de abril de
1647, en el hospital del pueblo de San Marcos, fallecio
Christobal de Silva, indio, viudo; recibio el S. Sacra-
mento de la penitencia. Con los demas didsele sepul-
tura adelante de la reja del bautisterio, en veinte y tres
dias del mes de abril de mil y seiscientos y cuarenta
y Slete anos, y dijele una misa de limosna por ser
pobre y del pueblo de San Marcos, y para que conste
lo firmo.- Br. Hernando Calderén»°.

Afios mas tarde, en el auto de visita pastoral que
hizo F. Verdin y Molina, obispo de Guadalajara, fecha-
do el 24 de septiembre de 1673, instruy6 al cura de la
iglesia del pueblo de San Marcos, el Br. N. de Eche-
rriaga, y al mayordomo de la Cofradia de Nuestra Se-
fiora de la Concepcion, S. Francisco, asentando que:

«Ajustdronse las cuentas del hospital y Cofradia de
Nitra. Sra. de la Concepcion o Limpia Concepcion del
pueblo de San Marcos, contiguo a la Villa, con Sebas-
tian Francisco su mayordomo, y se mandd se pongan
dos camas aviadas de toda la ropa necesaria para los
pobres enfermos»10.

Aun cuando son muy escasas las referencias a este
primer hospital en Aguascalientes, todavia en el afio
de 1711 se localiza un expediente en el que se hace
referencia a un herido en este Hospital del pueblo de
San Marcos, y da cuenta de ello el escribano publico
B. de Aguilera. Este documento se transcribe ensegui-
da con ortografia moderna:

«En la villa de Aguascalientes en veinte y ocho dias
del mes de junio de mil setecientos y once anos, el
serior Capitan Don Gregorio Rodriguez Toral, Alcalde
Mayor en esta jurisdiccion y provincia de Juchipila por
el [...] nuestro Serior: Dijo que estando su merced en
Su casa la noche de este dia como a las nueve horas
de ella llegd un indio que dijo llamarse Diego Santiago
y dijo que iba a darle noticia a su Merced de cémo en
Chapultepeque, hacienda de la jurisdiccion como a
una legua poco mas de la villa, habian dadole un
balazo a un indio nombrado Diego Rodriguez, sirvien-
te de dicha hacienda que es del capitan Don Joseph
Gonzélez [...] y que alli mismo a otro indio hijo del
dicho Diego Rodriguez nombrado Miguel Angel, le
habian dado con un palo en la cabeza, que uno y otro
estaban en el hospital del pueblo de San Marcos, que
dan noticia a su merced para que mandase lo que fue-
ra servido, con cuya noticia su merced les pregunto
quién era el que habia dado el [...] palo, dijo que no
lo vio que oyé decir que habia sido Joseph de Chavez

Mayordomo de dicha hacienda y para que [...] se
castigue con las penas que corresponda [...] respon-
dan por haber sido crimen [...] de la Real Justicia
mandaria y su Merced mandd que luego y sin dilacion
alguna se hiciere [...] y luego que pase al pueblo de
San Marcos a reconocer las heridas y palo que dice
tener Diego Rodriguez y Miguel Angel...

Firma: Gregorio Rodriguez Toral
Por mandato de Su Majestad: Don Baltazar de
Aguilera. Escribano Publico y del Cabildo».

Después, en el mismo documento y el mismo dia,
da testimonio de sus lesiones en el Hospital del pueblo
de San Marcos B. de Aguilera, escribano publico y del
Cabildo, diciendo:

«Certifico, doy fe y verdadero testimonio en cuanto
puedo [...] y no mas, como habiendo venido al hospi-
tal del pueblo de San Marcos que esta en ésta Villa,
hallé a Diego Rodriguez, indio sirviente que dijo ser
de la hacienda de Chapultepeque con una pierna que
es la derecha con hondos agujeros pequerios en la
espinilla de la parte de adentro, y en la misma pierna por
la parte de fuera tiene y reconoci segun el tacto y a lo
que me parecio por lo pequefio ser postas las que
tenia dentro, que dichos unos cerca de otros y alguna
sangre por la pierna aunque poca y aunque le revisé
todo el cuerpo no halle otra sefial ninguna, y de la
misma forma en dicho hospital donde estaba Miguel
Angel indio también, lo revisé y aunque me dijo haber-
le dado con un palo en la cabeza no le halle [...] sefal,
chichén ni cardenal en la cabeza, ni en su cuerpo en
ninguna olra parte aunque lo vi acostado en el cuero
sin el pescuezo liado en trapo y por ser asi verdad lo
certifico de mandato del Sefior Alcalde Mayor y juez
de la causa en Aguascalientes, en veinte y ocho dias del
mes de junio de mil setecientos y once anos, siendo
testigos el Capitan Felipe Serrano, Alguacil Mayor de
esta Villa y Melchor de los Reyes, Mayordomo de dicho
pueblo.

En Testimonio de Verdad
Don Baltazar de Aguilera.
Escribano Publico y del Cabildo»".

Y como un ultimo dato acerca de este Hospital de
indios del pueblo de San Marcos, se sabe que N.C.
Goémez de Cervantes (1668-1734), 18.° obispo de
Guadalajara, quien nombré a J. Macias «fiscal de vara
eclesiastica de la villa», visité el 15 de noviembre de
1728 el Hospital de San Juan de Dios, donde «hall6
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que enfermeria y enfermos estaba todo decente y
mando6 a su mayordomo les diese limosna», y en el
Hospital del pueblo de San Marcos:

«La enfermeria la hallé con dos camas decentes y
algunos instrumentos para medicar a los enfermos;
y hall6 estarse haciendo sala para las mujeres; exhorto
a los naturales a que la acabasen cuanto antes y se
les asista a los enfermos en lo que necesitaren»'2.

Esta ampliacién puesta en marcha del Hospital de
San Marcos para asistir a mujeres hace suponer
que tenfa una buena demanda por sus servicios y que
se habria de prolongar por un tiempo mas su caritativa
mision.

Conclusion

Estas breves noticias sobre el Hospital del pueblo
de San Marcos, el primero en Aguascalientes, México,
nos hablan de su presencia casi centenaria en la entidad
que se remonta a la década de 1630 y hasta cuando
menos al afio de 1728.

Desafortunadamente, no tenemos mas noticias de
tan noble y afieja cuanto modesta institucion que nos
den més detalles de sus logros, dificultades y servi-
cios que debid prestar a los necesitados indigenas del
pueblo de San Marcos. Cabe resaltar que la mano de
obra de estas personas contribuyé a la construccion,
no solo del hospital, sino también del Aguascalientes
de hoy.

También es de recordar que, por muchos siglos, el
hospital de San Juan de Dios, erigido en el afio de
1685 gracias a la munificencia del Br. D. de Quijas
Escalante, esto es, 50 afios después que el hasta hoy
olvidado Hospital de indios de San Marcos, fue consi-
derado el primer hospital en la entidad™1°,

Por tanto y en honor a la justicia, la historia de la
medicina en Aguascalientes, México, debera reescri-
birse e incluir ahora, como hospital pionero en la enti-
dad, al Hospital para indios del pueblo de San Marcos.
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Sindrome de Stevens-Johnson

CARTA AL EDITOR

y necrdlisis epidérmica toxica en los ninos

Claudio C. Castillo Martinez* y Benjamin Moncada

Departamento de Dermatologia, Hospital Central Ignacio Morones Prieto, Universidad Autdnoma de San Luis Potosi, S.L.P, México

Estimado Sr. editor:

Leimos con interés el articulo de revision «Sindrome
de Stevens-Johnson y necrolisis epidérmica tdxica en
los nifios», de Sotelo-Cruz', y consideramos que valen
la pena los siguientes comentarios:

- El diagnéstico de una reacciéon ampollosa cutéa-
nea adversa como sindrome Stevens-Johnson
(SSJ)/necrolisis epidérmica téxica (NET), que en
la mayoria es de indole medicamentosa, y en su
minorfa por procesos infecciosos, asi como enfer-
medades injerto contra huésped de pacientes
con trasplante de médula ¢sea®, se necesita de
experiencia clinica, y en caso de ser necesario la
ayuda de una biopsia de una lesion caracteristica
y reciente, por lo que en el texto se pone de prime-
ra mano una escala pronéstica como la SCORTEN,
que en la mayoria de los casos es utilizada en
adultos y que ha sido puesta en duda, ya que no
dan el peso necesario a la edad de presentacion,
antes de la valoracién clinica®, que es el punto
relevante en la ruta diagndstica de SSJ/TEN. Por
cierto, esta muy en boga el concepto de diferen-
ciar SSJ de TEN a partir de la extension de la
lesion, lo cual es desafortunado porque puede
haber casos de TEN que en su inicio muestran
una extension muy reducida y debe catalogarse
como tal para fines de decision terapéutica.

— En el rubro referente a los mecanismos implica-
dos en la patogenia de la enfermedad’, desde
hace mas de 3 afos, se ha demostrado que la
molécula responsable del proceso inmunolégico
de la reaccién cutanea es la granulising, e inclu-
sive desde hace 2 afos existe una prueba rapida
por inmunocromatografia para identificar la cantidad
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sérica de granulisina, y esta puede predecir la
aparicion de lesiones, inclusive si la reaccion me-
dicamentosa se presenta como maculopapular,
antes de que evolucione a SSJ/TEN*.

- Por otro lado, el principal tratamiento de SSJ/NET
es retirar el farmaco detonante o identificar la
causa subyacente, v.g. proceso infeccioso, y
ofrecerle al paciente las medidas generales de
sostén, ya que son las piedras angulares del tra-
tamiento de SSJ/NET.

La valoracion oftalmoldgica de los pacientes afecta-
dos y el cuidado continuo por parte de ellos debe ser
mandatorio para, entre otras cosas, evitar sinequias;
en el caso particular de las nifias afectadas, deben ser
valoradas por un médico especialista en ginecologia,
ya que existe un porcentaje asociado a estenosis va-
ginal, adherencias, adenosis vulvar y telangiectasia®.

Actualmente, la mayoria de los estudios que se han
realizado en nifios para el tratamiento de SSJ/TEN, no
es del todo estandarizada, por lo que ciertamente es
dificil poner conclusiones en un trabajo de revision.
Existe inclusive un enamoramiento con la administra-
cion de inmunoglobulina intravenosa (IGIV), que clara-
mente se ve reflejado en esta revision y que da una
falsa idea de seguridad y efectividad al momento de
ser elegida como tratamiento, cuando no existe evi-
dencia concisa de que la IGIV sea uno de los trata-
mientos de SSJ/NETS. Es incuestionable que, de entre
los inmunofarmacos que puedan ser utilizados en es-
tas entidades, el de mayor rapidez de efecto serfa el
glucocorticoide. Hay que tener en mente que el pro-
posito de dicha intervencion es impedir la extension
del desnudamiento cutaneo. Es muy desafortunado el
caso ocasional en que practicamente el 100% de la
piel esta afectada, en cuyo caso solo debe apelarse
al tratamiento de sostén.

De cualquier manera, es encomiable que se piense
en mejorar la atencion de estos padecimientos graves,
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que, como son poco frecuentes, es dificil acumular
experiencias para definir estrategias terapéuticas.
Finalmente, como en muchos casos de reacciones
adversas a medicamentos, la indicacion para la utili-
zacion de los mismos que la causaron es incierta’; hay
que hacer énfasis en la poblacién médica y en la
poblacion en general para evitar el uso innecesario e
incorrecto de medicamentos.

Bibliografia

1. Sotelo-Cruz N. Sindrome de Stevens-Johnson y necrdlisis epidérmica
toxica en los nifos. Gac Med Mex. 2012;148(3):265-75.

. Correia O, Delgado L, Barbosa IL, et al. CD8+ lymphocytes in the blis-

ter fluid of severe acute cutaneous graft-versus-host disease: further
similarities with toxic epidermal necrolysis. Dermatology. 2001;203:212-6.

. Vaishampayan SS, Das AL, Verma R. SCORTEN: does it need modifica-

tion? Indian J Dermatol Venereol Leprol. 2008;74(1):35-7.

. Chung WH, Hung SI, Yang JY, et al. Granulysin is a key mediator for

disseminated keratinocyte death in Stevens-Johnson syndrome and
toxic epidermal necrolysis. Nat Med. 2008;14(12):1343-50. Epub 2008
Nov 23.

. Niemeijer IC, Van Praag MC, Van Gemund N. Relevance and con-

sequences of erythema multiforme, Stevens-Johnson syndrome and
toxic epidermal necrolysis in gynecology. Arch Gynecol Ob-
stet. 2009;280(5):851-4. Epub 2009 Mar 11.

. Huang YC, Li YC, Chen TJ. The efficacy of intravenous immuno-

globulin for the treatment of toxic epidermal necrolysis: a systematic
review and meta-analysis. Br J Dermatol. 2012;167(2):424-32. doi:
10.1111/1.1365-2133.2012.10965..x.

. Rivera SP, Moncada B, Hernandez-Sierra JF. Reacciones cutaneas a

medicamentos en relacién con la indicaciéon adecuada del farmaco
causante. Dermatologia Rev Mex. 2003;161-3.

Sefior editor:

En relacién con la carta enviada por C. Castillo, que
comenta algunos puntos del articulo de revisién «Sin-
drome de Stevens-Johnson y necrolisis epidérmica
tdxica en los nifios»", quiero agradecer en primer tér-
mino sus interesantes observaciones y a continuacion
comento cada una de sus observaciones:

— Enrelacion con la escala SCORTEN, mencionada
en el articulo, en efecto, hago referencia a que se
trata de un método de puntuacion utilizado en
pacientes mayores de 40 afios, y sefialo que este
procedimiento podria adaptarse con modifica-
ciones a las edades pediatricas, pero que antes
deberia sustentarse en experiencias clinicas, dado
que el pronostico para la vida suele ser mejor en
ninos.

Respecto a la biopsia de piel, siempre es desea-
ble tener una muestra obtenida de una lesion
caracteristica, aunque no siempre el resultado
histopatoldgico guarda relacion con la gravedad
de la lesion?.

En un articulo de revision es necesario incluir
conceptos recientes, tales como la diferenciacion
entre sindrome de Stevens-Johnson (SSJ) y ne-
crélisis epidérmica toxica (NET), asi como la po-
sibilidad de que se compartan lesiones. En la
tabla 2, la pagina 268 del articulo, se ha tratado
de simplificar los hallazgos a partir de las carac-
teristicas de las lesiones y extension; quienes las
recomiendan han procurado facilitar la identifica-
cién de las variantes clinicas; pero, ciertamente,
aun se discute, entre las implicaciones clinicas
caracteristicas de las lesiones en piel, sobre en-
tidades como las reacciones cuténeas severas
por reaccion a farmacos (SCAR), reaccion a

farmacos con eosinofilia y sintomas sistémicos
(DRESS), SSJ y NET?.

Sobre los mecanismos implicados, en el articulo
se hace referencia a la importancia de la granu-
lisina en el mecanismo de lesién cutanea. En re-
lacion con la prueba rapida de inmunocromato-
graffa, que, si bien es cierto, parece ser Util como
predictivo, por lo que reporta Fujita, et. al. en un
articulo reciente* acerca de la elevacién de nive-
les de granulisina en suero mayores de 10 ng/ml,
en cuatro de cinco pacientes con SSJ/NET y en
uno solo de 24 pacientes con lesiones en piel por
reaccion inducida por farmacos, la validacion
para su uso mas extenso aun no ha sido investi-
gada, segun opinién del propio autor.

En relacion con el tercer comentario, estoy de
acuerdo; hay autores que aseguran que si la le-
siones de denudacién son mayores del 10%, se
requiere desde un principio intervencion del oftal-
mologo®. Respecto a la recomendacion de la par-
ticipacién del ginecologo, en el articulo de la re-
ferencia numero 5 del autor de la carta se informa
el caso de una mujer de 33 afios con recurrencias
de SSJ durante el embarazo; desde luego que,
dependiendo de la extension de la lesion, en ni-
flas también serda recomendable el apoyo de
quienes tengan experiencia en ginecologia pedia-
trica.

En relacion con el supuesto enamoramiento con
el uso de inmunoglobulinas, creo que he dejado
bien claro lo relativo a este recurso terapéutico,
tal como se expresa en el Ultimo parrafo de la
péagina 274. Cito: «En lo concerniente a la clasifi-
cacion de la severidad de acuerdo con extension
de la lesién y parametros bioguimicos, en nifios,
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a diferencia de lo que sucede en el adulto, no hay
hasta ahora ningtn método estandarizado y vali-
dado para poder ser aplicado; asi mismo sucede
con el tratamiento, pues no existen criterios uni-
formes de tratamiento; sin embargo, en las redu-
cidas series de pacientes en edades pediatricas
publicadas en la literatura médica en afios re-
cientes, a pesar de las controversias, parece
ser que el recurso mas Util actualmente disponi-
ble para tratar de acortar el tiempo de evolucion
y para reducir complicaciones y mortalidad es el
uso de IGIV'».
Por otro lado, hasta ahora, en relacion con los este-
roides, creo que aun deja dudas para su uso electivo®”’.
Reitero mi agradecimiento por la carta al editor, con
referencia al articulo de SSJ y NET; sé que existe
buena intencion y el deseo de que los conocimientos
sobre esta compleja enfermedad sean ampliados.
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incluir inicamente los 6 primeros autores del trabajo, seguido de et al.,
después de la abreviatura del nombre o nombres del 6° autor. En el caso
de 6 6 menos autores, se debera incluir en la cita a todos ellos.

Los articulos publicados en revistas periddicas deberdn aparecer en el formato
siguiente:

Welt CK, Chan JL, Bullen J, Murphy R, Smith P, DePaoli AM, et al. Recombinant
human leptin in women with hypothalamic amenorrhea. N Engl J Med. 2004;351:987-97.

Las referencias a libros deberan incluir el nombre completo de la editorial asi
como la ciudad y pais de la publicacion y el afio en que se publicé, de acuerdo al
siguiente modelo:

Aréchiga H, Somolinos J. Contribuciones mexicanas a la medicina moderna.
Fondo de Cultura Econémica. México D.F., México, 1994.

Las referencias a capitulos en libros deberan aparecer de la siguiente forma:

Pasternak RC, Braunwald E. Acute myocardial infarction. En: Harrison’s Principles
of Internal Medicine. Isselbacher KJ, Braunwald E, Wilson JD, Martin JB, Fauci AS,
Kasper DL (Eds.) McGraw-Hill Inc. 12a. Edicién, New York, EUA, 1994, pp. 1066-1077.

Cuadros

Deberén presentarse a doble espacio, numerados en forma consecutiva con
caracteres romanos en el orden citado dentro del texto, con los titulos en la parte
superior y el significado de las abreviaturas, asi como las notas explicativas al pie.
Se deberdan incluir al final del manuscrito después de la seccion de referencias.

Figuras o gréficas

Los pies de figura se escribiran a doble espacio. El pie contendra la informacion
necesaria para interpretar correctamente la figura sin recurrir al texto.

Deben referenciarse en el texto por orden.

Calidades: Los gréficos, trazados y dibujos deben ser generados con programas
de gréficos de alta resolucién (JPG, TIFF, EPS, PowerPoint e lllustrator).

Toda la iconografia debe ser original. En caso contrario, se debe citar la referencia
del origen y el autor deberd obtener el permiso previo de la editorial respectiva.

En las figuras no se repetirdn datos ya escritos en el texto.



Las fotograffas de objetos incluirdn una regla para calibrar las medidas de referencia.
En las microfotografias deberd aparecer la ampliacion microscopica o una barra de
micras de referencia.

El nombre, la cara y los datos del paciente no constaran en las figuras.

Se sugiere a los autores agregar ilustraciones en color que aderecen adecua-
damente el texto. El costo de las ilustraciones a color sera cubiertas por el autor
correspondiente.

Simposios

Se publicaran unicamente los simposios presentados en las sesiones de la
Academia Nacional de Medicina. Serdn enviados a la Gaceta por los Coordinadores,
quienes se responsabilizaran de la calidad, presentacion de los manuscritos y de su
secuencia y estructura, incluyendo un resumen general en espafiol y en inglés, en
formato libre y que no excedan de 200 palabras. Cada contribucion no excedera de
10 cuartillas y deberd apegarse a lo sefialado en estas instrucciones a los autores.

Articulos de Revision

Serd sobre un tema de actualidad y de relevancia médica. El autor principal o el
correspondiente deberd ser una autoridad en el &rea o tema que se revisa y deberd
anexar una lista bibliografia de sus contribuciones que avale su experiencia en el tema.
Las secciones y subtitulos serén de acuerdo con el criterio del autor. Se deberd incluir
un resumen (maximo 200 palabras), en formato libre y en espafiol e inglés. Su
extension méaxima seré de 20 cuartillas.

Las ilustraciones deberan ser las estrictamente necesarias, no siendo mas de seis,
la bibliografia deberd ser suficiente y adecuada y en la forma antes descrita. Se
recomienda que el namero no sea menor de 50 citas para este tipo de articulos.

Ejercicio Clinico-Patolégico

Esta seccion tiene el propdsito de contribuir al proceso de la educacion médica
continua. Para su preparacion los manuscritos deberan apegarse a las normas editoriales
de la revista incluyendo las instrucciones a los autores. Deberan contener la exposicion
y discusion de un caso clinico relevante y su correlacion con los hallazgos patolégicos,
imagenoldgicos o moleculares que fundamenten el diagnéstico final, asi como referencias
bibliogréficas citadas en el texto. En un maximo de 10 cuartillas se haré la presentacion
del caso, la historia clinica y los estudios de laboratorio, imagenologia y registros
eléctricos; la discusion clinica incluyendo el diagndstico diferencial; la presentacion
de los hallazgos macroscépicos, microscopicos y en su caso, bacteriolégicos,
bioquimicos y moleculares que fundamenten el diagnostico final; la correlacion clinico
patolégica y las referencias bibliogréficas asf como las lecturas recomendadas en el
formato previamente descrito. Se podran incluir un méximo de cinco ilustraciones (se
requieren originales) que se refieran a los datos clinicos, imagenolégicos, de laboratorio
y a los resultados del estudio anatomopatoldgico.

Casos Clinicos

Deberén constar de resumen en espafiol e inglés (méximo 100 palabras) en
formato libre, introduccion, presentacion del caso, discusion, ilustraciones y
bibliografia, con una extensién méxima de 10 cuartillas y apegadas a las instrucciones
a los autores.

Historia y Filosofia de la Medicina

En esta seccion se incluirdn los articulos relacionados con aspectos histéricos,
filosoficos, bases conceptuales y éticas de la medicina. Aunque su estructura se
dejara a criterio del autor, deberd incluir resimenes en espafiol e inglés (méximo
100 palabras) en formato libre, referencias bibliograficas citadas en el texto y
enlistadas al final del manuscrito, siguiendo los lineamientos citados para los
manuscritos de Gaceta. La extension maxima serd de 20 cuartillas.

Imagenes de Medicina

Se trata de una seccion de imagenes usadas en medicina diagndstica como
radiografias, tomografias, endoscopias, registros o microfotografias, cuya extension
méxima sera de una cuartilla y media, con una o dos ilustraciones de excelente calidad.
Se organizard en la siguiente forma: resumen de la historia clinica y breve descripcion
del diagndstico de la imagen con una correlacion clinica y un maximo de 5 citas
bibliogréficas; deberd incluir resumen en espafiol e inglés, en formato libre (méximo
100 palabras). La version electrnica de las figuras podrd ser en el medio o formato
antes mencionados con exepcion de archivos en cualquier procesador de texto (Word)
o0 en formato pdf.

Biologia Molecular y Medicina

Se publicaran las actualidades més relevantes en el campo de la investigacion
biomédica referida en la literatura internacional y nacional con un comentario sobre
su impacto en la practica médica. Su extension maxima serd de cuatro cuartillas y se
incluiran no méas de cinco citas bibliogréficas. Deberd incluir resimenes en espafiol
e inglés, en formato libre (méaximo 100 palabras).

Actualidades Terapéuticas

Se informaré sobre los avances y descubrimientos terapéuticos mds recientes
aparecidos en la literatura nacional e internacional y su aplicacién en nuestro dmbito
médico. La extension maxima serd de cuatro cuartillas y con un maximo de cinco
referencias bibliogréficas. Debera incluir resimenes en espafiol en inglés, en formato
libre (mdximo 100 palabras).

Informaciéon Epidemiolégica

Serd una seccion de informacion periédica sobre los registros epidemioldgicos
nacionales e internacionales, destacando su importancia, su comparacion con estudios
previos y sus tendencias proyectivas. La extension méaxima serd de cuatro cuartillas y
deberd incluir resimenes en espafiol en inglés (méximo 100 palabras), en formato libre.

Comunicaciones Breves

Serdn considerados en esta secci6n, los informes preliminares de estudios
médicos y tendrdn la estructura formal de un resumen como se describi¢ previamente
(méaximo 150 palabras). Se deberan incluir 10 citas bibliograficas como maximo.

Bioética

Se plantearan los aspectos éticos del ejercicio profesional y aquellos relacionados
con los avances de la investigacion biomédica y sus aplicaciones preventivas y terapéu-
ticas. Su extensién maxima sera de cuatro cuartillas y cuatro referencias bibliogréficas,
deberd incluir resimenes en espafiol e ingles (maximo 100 palabras) en formato libre.

Salud y Derecho

Esta seccion estara dedicada a contribuciones sobre temas actuales que muestren
la interrelacion entre la salud y derecho con la finalidad de informar a la comunidad
médica sobre temas legales de su interés, asi como para contribuir a una mejor y mas
informada préctica legal en temas de salud. La extension de las colaboraciones seréd
de un maximo de diez cuartillas y deberdn incluir resimenes en espafiol e inglés
(maximo 100 palabras). Las referencias bibliogréficas tanto en el texto como en el
listado, deberan apegarse a las instrucciones descritas para cualquier otra seccion.

Noticias y Cartas al Editor
Tendrédn una extension de una cuartilla y media como méaximo incluyendo
referencias bibliograficas.

Presentacion del Manuscrito

Los trabajos enviados deberan acompanarse de una carta firmada por todos los
autores del trabajo, en la que se haga constar que éste no ha sido publicado con
anterioridad, ni se ha enviado simultdneamente a otra revista, que no existe conflicto
de intereses y en caso de ser aceptada ceden los derechos de autor a la Gaceta
Médica de México. Los trabajos se aceptaran para su publicacion, después de una
revision por pares y por el Consejo Editorial de la Gaceta. Las opiniones contenidas
en el articulo, son responsabilidad de los autores.

Todos los articulos deberdn incluir sin excepcion el texto completo, tablas y figuras.
Los textos deberdn estar en procesador de palabras Word. En la hoja frontal deberéd
aparecer el titulo del trabajo, los nombres de los autores, su institucion de adscripcion
sin incluir el nombramiento institucional ni los grados académicos, la direccion de correo
electronico del autor correspondiente, ademds de un titulo corto de no mas de 40 carac-
teres. Deberdn estar escritos correctamente en lengua espafiola (castellano). El texto
deberd estar escrito, a doble espacio, y comenzando en pagina nueva cada una de las
secciones: pagina frontal, los resimenes en espafiol y en inglés con sus palabras clave,
el texto, los agradecimientos y las referencias los cuadros y pies de figuras seran en
hojas por separado. Se numerardn las paginas en forma consecutiva comenzando con
la pagina frontal, y se colocaré el nimero en el extremo superior de cada pagina.

Los trabajos deberan ser depositados en su version electrdnica en el
siguiente URL:

http://publisher.permanyer.com

No se aceptaran articulos para su revision si no estan preparados de
acuerdo a las Instrucciones para los Autores.

Se extendera acuse de recibo electrénico al autor y en tiempo oportuno se le
comunicara el dictamen del Editor. Todo material aceptado para publicacién en Gaceta
Médica de México serd propiedad de la revista por lo que la reproduccién total o
parcial debera ser autorizada por la Gaceta.
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