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EDITORIAL

Medicina Interna de México

2002;18(3):117-8

El compromiso del médico

Recientemente ha aparecido publicado de manera simulta-
nea en Lancet y en Annals of Internal Medicine® el pro-
ducto de varios afios de trabajo de diversas agrupaciones,
entre ellas el American Board of Internal Medicine, el
American College of Physicians, la Sociedad Americana
de Medicina Interna y la Federacion Europea de Medicina
Interna. El documento publicado por el editor de Annals
of Internal Medicine presenta a la discusion de todos los
médicos el documento final del concienzudo trabajo de
varios de los miembros de estas agrupaciones. Este docu-
mento incluye trece puntos, una especie de propuesta que
los médicos deberiamos comprometernos a seguir, con el
fin de defender el ejercicio de nuestra profesion y procurar
el bienestar del paciente como centro fundamental de las
acciones del médico. E1 Dr. Harold C. Sox presenta el ma-
nuscrito intitulado “El profesionalismo médico en el nue-
vo milenio: carta médica”, como una necesidad ante la
amenaza que el ejercicio de la profesion médica enfrenta.
La premisa del trabajo que firman diversas agrupaciones —
la mayor parte asociaciones de Medicina Interna— esta sus-
tentada en que los cambios en los sistemas de salud de los
paises industrializados amenazan el profesionalismo del
médico, poniendo en riesgo el compromiso que el médico
tiene con el paciente y su bienestar como centro de sus
acciones.

Para los comentarios que emitiré a continuacion ha-
bria que afirmar que el profesionalismo del médico si
esta en riesgo en la actualidad. Anteriormente he expre-
sado mi concepto de profesionalismo;? sin embargo, con-
sidero que el riesgo no so6lo consiste en los cambios en
los sistemas de salud; también son un riesgo para el
profesionalismo médico los sistemas de ensefianza, los
sistemas de investigacion y los sistemas de agrupacion
de los propios médicos que estan contaminados con una
gran cantidad de estimulos perversos; pero es probable
que el centro de la amenaza se encuentre en los cambios
sobre los sistemas de salud.

La carta establece tres principios fundamentales y un
conjunto de responsabilidades. El primero de los principios
fundamentales se refiere al compromiso por el bienestar
del paciente y la dedicacion que el médico se compromete
a tener en todo momento en la atencion del paciente. Se
hace una reflexion sobre como el médico debe evitar que
las fuerzas del mercado, las presiones sociales y las exi-
gencias administrativas comprometan este principio fun-
damental. No cabe duda que en este punto estan reunidos
los grandes compromisos y funciones del médico. En el
texto de este principio se habla de como la practica al-
truista contribuye a la confianza, que es la esenciadela
relacion médico-paciente. Me atrevo a comentar que de-
bemos entender por prdctica altruista un ejercicio médico
en que los beneficios econémicos no sean nunca la moti-
vacion primaria, pero no la atencioén siempre gratuita, o
cuyo ejercicio no brinde al médico el beneficio de cubrir
dignamente sus necesidades vitales y profesionales.

El segundo de los principios es titulado de la autonomia
del paciente. Tampoco cabe duda que es una necesidad que
el médico se adhiera a este compromiso; debemos trabajar
mucho para que este principio sea comprendido y respeta-
do; también debemos procurar que no se vea afectado por
las fuerzas del mercado o las exigencias administrativas.

El tercero de los principios es el de la justicia social, y
establece que la profesion médica debe promover la justi-
cia en los sistemas de salud, incluyendo la distribucion
justa de los recursos. Si aqui entendemos que las acciones
individuales de cada uno de nosotros deben estar enca-
minadas a lograr este objetivo, no cabe duda que forma
parte de nuestro compromiso profesional. Si entendemos
que el objetivo es modificar los sistemas de salud y conse-
guir una seguridad social justa y equitativa, creo que reba-
sa el compromiso del médico, si no es que pone en riesgo
su ejercicio al enfrentarlo a complejas situaciones socia-
les; cuando menos esto es particularmente complicado en
México.
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EL COMPROMISO DEL MEDICO

A continuacidn, el documento enuncia y comenta otras
responsabilidades del médico, algunas creo que también
fundamentales: una es la de la capacidad profesional, que
compromete al médico a su capacitacion a lo largo de toda
su vida profesional. En ocasiones anteriores ya hemos co-
mentado como esta responsabilidad en su capacidad pro-
fesional constituye al mismo tiempo un derecho y una obli-
gacion para el médico?

Las siguientes dos responsabilidades son pilares funda-
mentales del ejercicio del médico: la honestidad de las
acciones con los pacientes y el cuidado de la confiden-
cialidad de los datos del paciente. Es cierto que en los
tiempos actuales estos dos valores estain comprometidos y
hay que procurarlos conscientemente.

La siguiente responsabilidad que se enumera me pare-
ce fundamental: el compromiso de mantener una apropia-
da relacion con los pacientes. Todo el mundo estd de acuer-
do en que la relacion médico-paciente es el punto de parti-
da de las acciones médicas y que es una responsabilidad
del profesional de la medicina; no cabe duda que esta ame-
nazada por los cambios en los sistemas de salud, pero hace
tiempo que estd descuidada en los planes de estudio tanto
de pregrado como de posgrado. Quiza aqui lo importante
es como los autores resaltan este compromiso como una
responsabilidad individual y fundamental.

Las tres siguientes responsabilidades se encuentran es-
trechamente relacionadas: el compromiso para mejorar la
calidad de los cuidados para la salud, el acceso a los ser-
vicios de salud, y la justa distribucion de los recursos.
Indudablemente que forman parte del compromiso del
médico, asi como que los servicios médicos sean cada vez
de mejor calidad, que los pacientes tengan un acceso expe-
dito y que los recursos tengan un uso y una distribuciéon
adecuados. En este Gltimo punto, al evitar el dispendio y
los tratamientos futiles se genera un equilibrio en el siste-
ma; el médico debe cuidar al mismo tiempo que no se de-
jen de utilizar recursos solo en aras de los costos, dificil
equilibrio que de manera continua y consciente hay que
buscar en el trabajo diario.*

La siguiente de las responsabilidades que se enumeran
es la que el médico tiene con el conocimiento cientifico;
estableciendo el deber de actualizarse, investigar y crear
nuevos conocimientos, asi como asegurar su uso adecua-
do. Es una necesidad que el médico en los nuevos tiempos
esté comprometido con la investigacion y procure reali-
zarla; también es cierto que la sociedad, el Estado y las

empresas de salud deben establecer facilidades para ello,
lo mismo que para trabajar dentro de sistemas de calidad,
que es la primera de las responsabilidades que se comen-
tan en el parrafo anterior.

La siguiente de las responsabilidades es particularmen-
te importante y dificil de manejar; el médico, de manera
individual y consciente, debe estar atento a cumplirla. Es
la que se refiere al manejo de los conflictos de interés.
Los sistemas de salud, pero también la industria farma-
céutica y la biomédica, ya sea a través de la comer
cializacién o la investigacion, crean graves conflictos de
interés que el médico debe cuidar o evitar en beneficio de
su paciente.

La ultima de las responsabilidades propuestas es la res-
ponsabilidad profesional, en la que se engloba la necesi-
dad de un trato interprofesional respetuoso, lo mismo que
la necesidad de participar en el establecimiento de estan-
dares profesionales, que incluyen los educativos. Me pare-
ce que ya sea en €sta o en una responsabilidad especifica
deberia establecerse el compromiso que el médico debe
tener para participar en la formacién no sélo de nuevos
médicos, sino en general de los recursos humanos que se
requiere crear y mejorar constantemente.

Creo que “El profesionalismo médico en el nuevo
milenio” esta destinada a ser la nueva referencia de con-
ducta del médico, y que es una necesidad su difusion para
que todos nos suscribamos a ella. El documento llena las
necesidades de un codigo actual y practico. Es necesario
leer la carta original, discutirla y comentarla, para que
ademas nuestros compafieros, alumnos y residentes lo ha-
gan. Creo que las agrupaciones como AMIM deben tomar
la responsabilidad de difundirla. Una carta de responsabi-
lidades como la que presenta el Dr. Sox es necesario que la
conozcan todos los médicos.

Manuel Ramiro H.
Editor
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Articulo original

Eficacia y seguridad del tratamiento con 750 mg de
levofloxacino por via oral cada 24 horas durante cinco
dias en pacientes adultos con pielonefritis aguda

Alberto Rubio,* Ruth Dominguez N, * Patricia Garcia**

Antecedentes: el tratamiento de la pielonefritis aguda no complicada
requiere hospitalizacién y la administracion de antibiéticos, a veces
hasta por dos semanas.

Objetivo: valorar la eficaciay seguridad del levofloxacino en el trata-
miento de la pielonefritis aguda.

Material y métodos: se estudié a 53 pacientes (43 femeninos y 10
masculinos) con un promedio de edad de 45 afios (rango 18 a 78
afios), que se presentaron a los servicios de urgencias o consulta
externa de los hospitales participantes, por manifestar sintomatologia
sugestiva de pielonefritis. A todos los pacientes se les tomaron mues-
tras para realizar urocultivos antes de iniciar el tratamiento. A cada
paciente se le administré levofloxacino, 750 mg al dia por via oral por
cinco dias.

Resultados: dieciocho pacientes son diabéticos (2 tipo 1y 16 tipo
2); 24 pacientes tienen antecedentes de haber presentado un cuadro
previo de pielonefritis (45%). En el cultivo inicial se reporté E. colien
64% de los pacientes, Klebsiella sp en 13% yProteus mirabilisen
7%. En dos pacientes se aislaron mas de dos organismos diferentes,
y en cinco pacientes no se aislé ninguin germen en el cultivo inicial. Al
quinto dia de tratamiento se evalué cura o mejoria clinicaen 94% de
los pacientes. Se logré la erradicacion bacteriolégica en 47 de 48
pacientes (98%). La evaluacion del tratamiento fue de excelente o
buena en 98% de los pacientes. La ndusea es el efecto adverso mas
frecuentemente reportado y ninguin paciente suspendid el tratamiento
por efectos adversos.

Conclusiones:la utilizacién de 750 mg de levofloxacino por cinco
dias por via oral proporciona excelentes resultados clinicos y de erra-
dicacién bacteriolégica en pacientes con pielonefritis aguda.

Palabras clave:levofloxacino, pielonefritis, diabetes mellitus.

*

Hospital General de Ticoman, SSA.
**  Hospital Universitario Angel Leafio, Guadalajara, Jal.
Correspondencia: Dr. Alberto Rubio. Hospital General de Ticoman,
SSDF. Plan de San Luis s/n, esq. Bandera, Col. Ticoman, 07330,
México, DF. Teléfonoy fax: (5)754-39-39.

Correo electrénico: clinhta@hotmail.com

Recibido: marzo, 2002. Aceptado: abril, 2002.

Abstract

Background: Treatment of non-complicated acute pyelonephritis
requires hospitalization and administration of antibiotics, sometimes
fortwo weeks.

Objective: To assess efficacy and safety of levofloxacine in the
treatment of acute pyelonephritis.

Material and methods: The trial included 53 subjects (43
femenine and 10 masculine) with a mean age of 45 years (range
18 to 78 years), that came into the emergency room or outpatients
at the participating hospitals, due to suggestive pyelonephritis.
Samples were taken to all patients in order to make urocultures
before starting treatment. Each patient received 750 mg per day
orally for 5 days.

Results:Eighteen patients are diabetic (2 type 1 and 16 type 2), 24
patients with a history of a previous scheme of pyelonephritis (45%).
Reports from culture included E. coli in 64% of patients, Klebsiella
sp in 13% and Proteus mirabilis in 7%. In two patients, more than
two different organisms were isolated and in five patients no germ
was isolated at initial culture. At day five of treatment, clinic
improvement or cure was seen in 94% of patients. Bacteriologic
eradication was present in 47 of the total of 48 patients (98%). The
assessment of the treatment was excellent or good in 98% of patients.
The more frequently reported adverse event was nausea and no
patient stopped medication due to an adverse event.

Conclusions: Usage of 750 mg of levofloxacine for 5 days orally
results in excellent clinical results as well as bacteriological
eradication in patients with acute pyelonephritis.

Key words :levofloxacine, pyelonephritis, diabetes mellitus.

Introduccién

La pielonefritis aguda no complicada ocurre frecuentemen-
te en mujeres jovenes, quienes manifiestan dolor agudo en
el flanco o angulo costovertebral, fiebre elevada y vomito.
El tratamiento comunmente requiere de hospitalizacion y
la administracidon de antibioticos, a veces hasta por dos
semanas.!
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Los tratamientos iniciales para esta afeccion duraban
seis semanas; se utilizaban ampicilina o la combinacién
de trimetoprim-sulfametoxazol (TMP-SMX) por dos se-
manas, y se obtenian rangos de curacién bacterioldgica
del 69%; con la administracion de norfloxacina durante
10 dias se han alcanzado indices de curacion de 98%.!

Se tiene una experiencia previa utilizando una dosis de
250 mg via oral de levofloxacino por 10 dias en pielonefritis
aguda no complicada; en los cinco anueve dias después de
finalizar el tratamiento se habia erradicado 95% de los
uropatogenos.?

La duracién de la concentracion de un farmaco se rela-
ciona estrechamente con el efecto antimicrobiano en el si-
tio de infeccion y con sus efectos toxicos. Los factores
farmacodinamicos incluyen la prueba de susceptibilidad
al patdgeno, la actividad bactericida o bacteriostatica y el
sinergismo, antagonismo o efecto posantibidtico que, jun-
to con la informacion farmacocinética y farmacodinamica,
permite la seleccion de los regimenes de dosificacion opti-
ma. Se ha realizado un ensayo con dosis de 750 mgy 1 g
de levofloxacina, en donde se comprueban los aumentos
proporcionales y lineales en la concentracion plasmatica
del medicamento.’

El levofloxacino (Elequine*) es un antibidtico de am-
plio espectro que ha demostrado su eficacia en el trata-
miento por via oral de la piclonefritis aguda no complica-
da. Con el aumento en la dosis diaria del medicamento a
750 mg se espera reducir en 50% los dias de tratamiento
necesarios, permitiendo de esta forma una recuperacion
mas rapida del paciente y menor consumo de recursos por
una hospitalizacién prolongada.

Material y métodos

Se disefid un estudio prospectivo, abierto, no comparativo
en pacientes con sintomas sugerentes de piclonefritis agu-
da no complicada que se presentaron a recibir atencidon
médica en los servicios de consulta externa o de urgencias
de los hospitales participantes.

Los criterios de inclusion al estudio fueron: pacientes
hombres o mujeres mayores de 18 afios que presentaban
signos o sintomas sugerentes de pielonefritis aguda, como
fiebre, dolor en el flanco o dngulo costovertebral, ndusea o
vomito o poliaquiuria, y que aceptaron participar en el es-
tudio, firmando el consentimiento informado. Se excluyo
a mujeres embarazadas o que se encontraban amamantan-
do, o aquellas que no contaban con un método confiable

de anticoncepcion; también se excluyo a pacientes que pre-
sentaban alguna de las siguientes caracteristicas: sospe-
cha de otras infecciones sistémicas diferentes de la pielo-
nefritis; pacientes que se consideraban enfermos termina-
les, inmunocomprometidos o que tuvieran otras afeccio-
nes que pudieran impedir la evaluacion de la respuesta
terapéutica; aquellos que hubieran recibido terapéutica
antimicrobiana con quinolonas en la semana anterior a su
inclusion en el estudio; pacientes que recibian otra terapia
antimicrobiana concomitante o con historia de hipersensi-
bilidad a las quinolonas; enfermos con antecedentes o con
sospecha de presentar alteraciones en el funcionamiento
renal; pacientes con antecedentes o con sospecha de enfer-
medad hepatica u obstruccion de las vias biliares; aquellos
con ulceras gastricas activas que requirieran tratamiento
con sales de aluminio o magnesio; pacientes con historia
previa de trastornos convulsivos o epilepsia; enfermos en
estado comatoso al ingreso del estudio; pacientes que al
inicio del estudio no pudieran aceptar medicamentos por
via oral.

Se asignd una forma de reporte para cada paciente, en
donde se reviso la historia clinica del paciente y sus ante-
cedentes, anotando los resultados de la exploracion fisi-
ca inicial, datos de los signos vitales y de los signos y
sintomas presentes relacionados con la presencia de
pielonefritis. Se solicitaron estudios de laboratorio
(biometria hematica [BH], quimica sanguinea (QS), exa-
men general de orina (EGO) y urocultivo). A cada pa-
ciente se le proporcioné levofloxacino para tomar una
dosis de 750 mg por via oral cada 24 horas por cinco
dias. La segunda visita se llevo a cabo entre los cinco y
siete dias de iniciado el tratamiento, realizando una revi-
sidn de los signos vitales y de los signos y sintomas pre-
sentes en la visita inicial.

Se anotaron los resultados de laboratorio solicitados en
la visitainicial y si se presentaron sucesos adversos duran-
te la administracion del tratamiento. Se realizd una eva-
luacion clinica parcial del tratamiento y se solicité unnuevo
urocultivo para determinar la erradicacion del germen cau-
sal. Se llevaron a cabo visitas de seguimiento a los 15 y 30
dias de iniciado el tratamiento para evaluar la evolucion
del paciente y los resultados del segundo urocultivo. A los
30 dias de iniciado el tratamiento, se realizo la evaluacion
clinica final.

Los criterios para efectuar la evaluacién clinica fue-
ron los siguientes: éxito terapéutico: desaparecen todos
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EFICACIA Y SEGURIDAD DEL TRATAMIENTO CON 750 MG DE LEVOFLOXACINO POR VIAORAL CADA 24 HORAS

los signos y sintomas dentro de los cinco dias de iniciado
el tratamiento. Falla terapéutica: no se modifican los sig-
nos y sintomas de la infeccion dentro de los cinco dias de
iniciado el tratamiento. No evaluable: pérdida del segui-
miento del paciente. La evaluacion global del tratamien-
to por el médico se realizé con la siguiente escala: Exce-
lente: El tratamiento permite dar de alta al paciente en
menos dias que con el tratamiento de referencia. Bueno:
El tratamiento cumplidé sus expectativas en relacion con
la mejoria de sus sintomas. Regular: El paciente nota una
mejoria en sus sintomas, pero no cumplié sus expectati-
vas. Malo: Se agravo el estado del paciente debido a la
infeccion.

La evaluacion de la tolerancia se clasifico de la siguiente
manera: Excelente: no se presentaron efectos secundarios
durante el tratamiento. Buena: se presentd alguno de los
efectos secundarios previstos, sin tener que suspender el
tratamiento. Mala: se tuvo que suspender el tratamiento
por la presencia de efectos secundarios. La evaluacion de
la eficacia bacterioldgica se realizé con los siguientes
parametros: Erradicacion, patégeno inicial erradicado sin
aislamiento de otro. Reinfeccion, patogeno inicial erradi-
cado con aislamiento de otro diferente al final del trata-
miento. Superinfeccidn, aparicion de un patdgeno resis-
tente durante el tratamiento. Falla terapéutica, patégeno
inicial no erradicado. No evaluable, cultivo inicial negati-
vo, al igual que los subsecuentes.

Resultados

Se reclutd a 53 pacientes (43 del sexo femenino), con un pro-
medio de edad de 45 afios (rango: 78 a 18 afios). La evolucion
de los sintomas antes de iniciar el tratamiento fue de 1.8 dias
(rango 1 a 8 dias). Dieciocho pacientes son diabéticos (2
tipo 1 y 16 tipo 2), 24 pacientes tienen antecedentes de
pielonefritis (45%), 10 pacientes (19%) habian presentado
un cuadro de pielonefritis dentro de los seis meses anterio-
res al presente cuadro. En el cultivo inicial se encontr6 E.
coli en 64% de los pacientes, Klebsiella sp en 13% y Proteus
mirabilis en 7%. En dos pacientes se aislaron mas de dos
organismos diferentes y en cinco pacientes no se aislo ningtin
germen en el cultivo inicial. La evolucion de los sintomas se
muestra en las figuras 1 y 2. Al quinto dia de tratamiento
ocurrid curacion o mejoria en 94% de los pacientes; a los
15 dias 98% de los pacientes continuaban con curaciéon
clinica (figura 3). En cuanto a efectividad bacteriologica,
cinco pacientes no se evaluaron por presentar cultivos negati-
vos al inicio del estudio. Se logrd la erradicacion en 47 de 48
pacientes (98%); un paciente se evalu6 como falla terapéu-
tica. La evaluacion global del tratamiento fue de excelente o
buena en 98% de los pacientes (figura 4). Ninglin paciente
suspendio el tratamiento por efectos adversos. La ndusea es
el efecto adverso mas frecuentemente reportado; también se
informaron cefalea, pirosis, suefio, insomnio y mareo. No
hay relacion entre la presentacion de los efectos adversos y
el antecedente de diabetes u otra variable.
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Figura 1. Evolucién de los sintomas en la vista inicial.
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EFICACIA Y SEGURIDAD DEL TRATAMIENTO CON 750 MG DE LEVOFLOXACINO POR VIAORAL CADA 24 HORAS

Discusion

En este estudio encontramos que la levofloxacina a dosis
de 750 mg cada 24 horas durante cinco dias es eficaz y
segura en el manejo de pacientes con pielonefritis aguda,
pues en 98% de los pacientes se consiguio la erradicacion
bacteriana del urocultivo, la cual persistio al mes de inge-
rido el farmaco, practicamente libres de efectos secunda-
rios. Nos 1lam¢ la atencion la sensacion de bienestar re-
portada por los pacientes.

Lo anterior ofrece ventajas en los pacientes con pielo-
nefritis, pues un tratamiento corto con la ingestion del far-
maco una sola vez al dia favorece el apego por parte del
paciente y aumenta las probabilidades de que lo termine
tal y como se le indico.*

La levofloxacina es una fluoroquinolona derivada de la
ofloxacina, cuya vida media permite su administracién una
vez al dia; su metabolismo, con via de excrecion renal,
permite alcanzar concentraciones elevadas del farmaco en
su forma activa en el rifidn, lo que permite su uso en las
afecciones urinarias.’

Estos resultados coinciden con lo encontrado por nues-
tro grupo con este farmaco en el manejo de la diarrea agu-
da bacteriana, con un elevado indice de erradicacion
bacterianay pocos fenémenos secundarios.®

En el subgrupo de pacientes diabéticos (practicamente
la tercera parte) se logré también una excelente respuesta
bacteriologica,ya que estos enfermos son mas labiles a las
infecciones del tracto urinario; suelen sufrir cuadros re-
beldes debido a la coexistencia de gérmenes multirre-
sistentes a los antibioticos; padecen de vejiga neurogénica,
lo que favorece la reinfeccién, y frecuentemente ven
descompensada su diabetes mellitus por la infeccién uri-
naria.” También es de resaltar la buena tolerancia en los
pacientes diabéticos, ya que éstos no sufrieron alteracio-
nes en la creatinina sérica durante el estudio, lo cual es de
gran importancia sobre todo en pacientes con complica-
ciones renales, ya que no hubo necesidad de modificar su

esquema hipoglucemiante a pesar de tener un proceso in-
feccioso agudo. Las glucemias practicamente se mantie-
nen dentro de la normalidad.

En nuestro trabajo se encontré una mayor proporcion
de sujetos del sexo femenino, lo cual coincide con lo des-
crito en la literatura. Igualmente, E. coli suele ser el pato-
geno mas frecuentemente aislado, como en este estudio.*

Nuestro estudio permite afirmar que la levofloxacina, a
dosis de 750 mg una vez al dia, es eficaz y segura en el
manejo corto de pacientes con pielonefritis aguda, inclui-
dos pacientes con diabetes mellitus. Consideramos que ésta
es una alternativa terapéutica para los pacientes diabéti-
cos, en quienes los procesos infecciosos agudos des-
compensan el control de la glucemia. Ademas, la ausencia
de cambios en la creatinina sérica apoya el nulo efecto
nefrotoxico y, aunada a la duracion corta del esquema te-
rapéutico, favorece la disminucion de efectos gastricos in-
deseables con un maximo de eficacia bactericida.
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Articulo original

Correlacion de la formula de Cockroft Gauilt con la
depuracion de creatinina en orina de 24 h en el anciano

Jorge Andrade Sierra,* Ernesto Alcantar Luna,* Jorge Ilvan Gamez Nava**

Antecedentes: el anciano sufre un deterioro gradual del indice de
filtracién glomerular (IFG). En la practica clinica, la estimacién del
indice de filtracion glomerular por medicion de la depuracion de
creatinina (DCr) requiere la recoleccién de orina de 24 horas, acto
que con frecuencia da lugar a errores. Una altemativa para calcular la
depuracién de creatinina se basa en la formula Cockroft Gault (CG).
Pocos estudios han correlacionado la medicion del indice de filtra-
cion glomerular con la depuracion de creatinina medida y la formula.

Objetivo: determinar la correlacion entre ambos métodos en pobla-
cion geriatrica.

Material y métodos:en un estudio transversal incluimos 17
pacientes con enfermedades cronico-degenerativas. Se excluyo a pa-
cientes que estuvieran recibiendo medicamentos que afectaran la fun-
cién renal o el analisis de creatinina sérica (CrS), enfermedad renal
terminal, desnutricién, deshidratacion o enfermedades que interfirie-
ran con el flujo urinario. Se realizé una evaluacion clinicay se ana-
lizé la creatinina sérica. Se efectud una depuracion de creatinina
medida en orina de 24 horas. Se calculé el indice de filtracion
glomerular con la formula de Cockroft Gault. Se efectud el analisis
con promedios (+ DE), proporciones y coeficiente de correlacion li-
neal de Pearson.

Resultados: incluimos 17 pacientes con 69 + 8 afios (rango 60-84),
hipertensién arterial sistémica (70.5%) y diabetes mellitus tipo 2
(35.2%). La correlacion entre la depuracion de creatinina medida y
calculada (formula de Cockroft Gault) fue de 58% (r=0.76 y r>=0.58
[p <0.001]).

Conclusiones: en nuestro estudio se observé una correlacién ade-
cuada. Sera necesario realizar estudios longitudinales con mayor
numero de pacientes para corroborar la utilidad de la formula de
Cockroft Gault en la poblacién geriatrica.

Palabras clave: depuracion de creatinina, formula de Cockroft Gault,
anciano.
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Abstract

Background : A gradual deterioration of glomerular filtration rate (GFR)
occurs in old people. In clinical practice the estimation of the glomerular
filtration rate by measuring creatinine clearance requires a 24-hour
urine collection and collection errors frequently occur. An alternative
to calculate the creatinine clearance is based on Cockroft Gault (CG)
formula. Few studies have been done to correlate the measured
glomerular filtration rate by creatinine clearance with the calculated
glomerular filtration rate by CG formula.

Obijective : To determine the correlation between measured (creatinine
clearance) and calculated (CG formula) of glomerular filtration rate in
a geriatric population.

Material and methods: Ina cross-sectional study we included patients
with chronic degenerative diseases. Patients under treatment with
drugs affecting renal function, end renal disease, malnutrition,
dehydration orilinesses that interfere with urinary flow were excluded.
Clinical evaluation was performed and serum creatinine (Scr) analysis
was done. A 24-hour urine collection-creatinine clearance was made
in all patients. GFR was calculated using Cockroft Gault formula.
Analysis was done by mean (+ SD), proportions and correlation linear
Pearson’s coefficient.

Results:We included 17 patients with 69 + 8 years (range 60-84),
systemic arterial hypertension (70.55%) and type 2 diabetes mellitus.
The correlation between measured (creatinine clearance) and
calculated (Cockroft Gault formula) was 58% (r=0.76 and r*=0.58
[p <0.001]).

Conclusions: Adequate correlation was shown between measured
(creatinine clearance) and calculated (Cockroft Gault formula) in our
study. Longitudinal studies with larger number of patients will be
necessary to confirm the usefulness of Cockroft Gault formula in
geriatric population.

Key words: creatinine clearance, Cockroft Gault formula, elderly.

Introducciéon

En el paciente geriatrico, la funcién renal va disminuyen-
do, con un indice de pérdida de nefronas de 0.5 a 1% por
afio que se refleja en un descenso del indice de filtracion
glomerular y de la depuracion de creatinina (DCr). Algu-
nos autores refieren que cada 10 afios, a partir de los 40
afios, la depuracion de creatinina disminuye 10%.!-
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El indice de filtracion glomerular se considera el me-
jor indice de la funcién renal y se mide por diferentes
métodos; aunque no existe ningin marcador ideal para
medirlo, el mas adecuado es el aclaramiento de insulina o
radioisétopos, que tienen el inconveniente de ser sustan-
cias exdgenas cuya perfusion se requiere para calcular la
depuracion, lo que limita con frecuencia su aplicacién en
la practica clinica.>® Otra alternativa ha sido la depura-
cidn de creatinina con cimetidina, que actua inhibiendo la
secrecién tubular de creatinina.”$

En México, en nuestro hospital, el indice de filtracion
glomerular se mide con depuracién de creatinina en orina
de 24 h, considerando el valor normal de 95 + 20 mL en
mujeres y 120 + 25 mL/min en hombres>%°

Existen diversas limitaciones de la depuracién de
creatinina en orina de 24 h, tales como la recoleccién
urinaria incompleta, variabilidad en las recolecciones,
poca disponibilidad, alto costo relativo, baja sensibili-
dad y sobrestimacidén en el indice de filtracion
glomerular.!®!! Ya que muchas decisiones terapéuticas
requieren rapidez, se ha optado por la utilizacion de for-
mulas de prediccion del indice de filtracion glomerular,
como la propuesta por Cockroft Gault (CG) a partir de
la concentracidon de creatinina sérica, edad, sexo y ta-
1la; es una guia confiable para la dosificacion de drogas
que se eliminan por la via renal.!>! Esta férmula toma
en cuenta el incremento en la produccion de creatinina
sérica con el aumento de peso y la disminucion en su
produccién con la edad. El valor obtenido debe multi-
plicarse por 0.85 y en el obeso debera utilizarse el peso
corporal ideal >17-20

Los cambios organicos propios de la edad, aunados a
estados comoérbidos, conllevan a tener mayor juicio y pre-
caucion en el manejo farmacoldgico del anciano. Puesto
que es frecuente que los ancianos ingieran algun tipo de
farmaco, y considerando que la principal via de elimina-
cion es la renal, es necesario considerar que la funcién
renal es un parametro a evaluar al momento de una pres-
cripcion medicamentosa para evitar la toxicicidad comun
de la practica médica.

Para el analisis de la seguridad de la formula, debere-
mos tomar en cuenta que existen circunstancias clinicas
que incrementan la secrecion de creatinina sérica y que
deben considerarse al momento de realizar la medicion de
la depuracion de creatinina en orina de 24 h o el calculo de
la misma con la formula de Cockroft Gault, tales como:

insuficiencia renal crénica (IRC), cantidad de masa mus-
cular, rabdomiolisis, esteroides anabolicos androgénicos,
prednisona a dosis altas (60 mg/dia), aporte exdgeno (car-
nes y su coccion). Ademas, deben conocerse las circuns-
tancias que se vinculan con disminucién en su secrecion,
como el uso de ciertos farmacos: trimetoprim con
sulfametoxazol, cimetidina, probenecid, aspirina, e inter-
ferencias con farmacos (flucitosina, cefalosporinas,
metildopa, levodopa, triamtereno) con las pruebas para la
determinacién de creatinina sérica, dando como resultado
incremento de ésta.>>*12:21-24

Pocos estudios llevados a cabo en personas mayores de
60 afios han correlacionado la depuracion de creatinina
medida en 24 h y la formula de Cockroft Gault, con una
variedad de opiniones respecto a la certeza de la formu-
13.2’3’16’21

Realizamos un estudio analitico transversal en pacien-
tes sin enfermedad aguda, sin cambios stbitos en la die-
ta, peso o nivel de ejercicio ni utilizacion de fairmacos
que interfirieran en la creatinemia o en su depuracion,
para evaluar la correlacién entre la depuraciéon de
creatinina calculada con la férmula de Cockroft Gault y
la depuracién de creatinina en orina de 24 h en el pa-
ciente geriatrico, con la finalidad de tener mayor certeza
en la evaluacion del indice de filtracion glomerular con
dicha férmula y poder aplicarla en nuestra practica hos-
pitalaria tomando en cuenta los programas nacionales
basicos, en lo referente al uso y prescripcion razonada de
medicamentos.

Material y métodos

Se estudiaron pacientes geriatricos definidos como de 60
afios o mayores atendidos en la consulta externa de medi-
cina interna del Centro Médico Nacional de Occidente,
Hospital de Especialidades del Instituto Mexicano del
Seguro Social (IMSS), de julio a diciembre de 2000,
sin hospitalizaciones 30 dias previos al estudio, incluyen-
do a diabéticos e hipertensos siempre y cuando estuvieran
controlados. Todos los pacientes aceptaron participar de
manera voluntaria.

Se excluyeron del estudio farmacos que afectaran la fun-
cion renal (filtracion, secrecion, o resorcidon de la
creatinina): trimetoprim con sulfametoxazol, cimetidina,
probenecid, antiinflamatorios no esteroides (aspirina), diu-
réticos, asi como farmacos que interfirieran con las prue-
bas de analisis de la creatinina sérica (lidocaina, dipirona,
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flucitosina, cefalosporinas, metildopa, levodopa, triamtere-
no, etcétera).

De igual manera, se excluyd a pacientes con enferme-
dad renal en etapa terminal, definida como depuracion de
creatinina menor de 30 mL/min, desnutridos, deshidra-
tados, enfermedades que interfirieran con la salida del
flujo urinario (uropatia obstructiva, incontinencia urina-
ria, retencion aguda de orina).

El tamafio de la muestra para coeficiente de correlacion
fue calculado a un valor de 12 personas; sin embargo, se
increment6 a 17. A todos los pacientes se les realizaron
las siguientes evaluaciones, en el periodo de marzo a di-
ciembre de 2000: historia clinica, creatinina sérica en mg/
dL en tres ocasiones (7:00 h, 14:00 h y 20:00 h), con el
método seco analitico (Vitros 950), en cuya secuencia de
reaccion participan aminohidrolasas (con intervalos de re-
ferencia de la creatinina sérica de 0.7 a 1.2 mg/dL en
mujeres y 0.8 a 1.5 mg/dL hombres; y en orina 0.8 a 2.8 g/
dia).22

El calculo de la depuracion de creatinina se realizo con
base en el promedio de la creatinina sérica determinada
en tres ocasiones, utilizando la férmula de Cockroft Gault
y aplicando un factor de correccion para las pacientes fe-
meninas de 0.85. La formula es la siguiente:

DCr en mL/min = (140 - edad) x peso corporal en kg

CrS (mg/dL) x 72

Se realizo la recoleccion de orina de 24 h con determi-
nacion del volumen urinario (mL/dia), creatinina urinaria
y se calcul6 la depuracion de creatinina (mL/min/1.73 n?)
con la féormula estandar:

DCrenmL/min = Ucr (mg/dL) X volumen urinario (mL/min) , 1 73/ sC
CrS (mg/dL)

Se determinaron promedios de la depuracion de creatinina
con ambos métodos (+ desviaciones estandar), se aplico el
coeficiente de correlacion lineal entre los dos diferentes
métodos para depuracion de creatinina y se realizd un ana-
lisis de regresion simple para ajustar las variables que in-
fluyeron en la depuracion de creatinina. Para dicho ana-
lisis se utilizé el Paquete Estadistico para Ciencias Socia-
les (SPSS) version 10.0.

Por ser un estudio de intervencién minima, no fue ne-
cesario el consentimiento informado por escrito.

Resultados

En una primera seleccion se incluyd a 22 pacientes. Sin
embargo, cinco (22.7%) se excluyeron por recoleccion in-
adecuada de la orina de 24 h. La causa de la recoleccion
inapropiada en los cinco pacientes fue el poco o nulo apo-
yo de familiares para llevarla a cabo.

Los resultados son s6lo de los 17 pacientes restantes, a
los cuales se les practico el estudio.

Las enfermedades concomitantes encontradas fueron:
hipertension arterial sistémica (HAS) en 70.55%; diabe-
tes mellitus tipo 2 (DM-2) en 35.2%. Seis de los 17 pa-
cientes tenian ambos diagndsticos (35.2%), con un pro-
medio de evolucién de la enfermedad de 22 y 16 afios,
respectivamente. Un paciente con osteoartritis (OA) pre-
sentaba HAS, como se observa en el cuadro 1.

Cuadro 1. Enfermedades crénicas de los pacientes (n=17)

Enfermedad Ndam. (%)

Hipertensién arterial sistémica 6
Diabetes mellitus tipo 2 + hipertension 6
Hipotiroidismo + osteoartritis 3
Enfermedad pulmonar obstructiva cronica + osteoartritis 2

Seis pacientes (35.2%) con OA se encontraban to-
mando AINES. El diclofenaco lo tomaban cuatro pa-
cientes; dos de ellos por razon necesaria y dos por ho-
rario, suspendidos durante el procedimiento.

A todos los pacientes incluidos se les midi6 la depura-
cion de creatinina en orina de 24 h y se les calculd la depu-
racién de creatinina con la formula de Cockroft Gault.

La correlacion entre ambas depuraciones de creatinina
fue de 58% (> de .584, p < 0.001), como se observa en la
figura 1.

Discusién

El indice de filtracion glomerular en el anciano va en des-
censo, con cambios histopatoldgicos que revelan un desa-
rrollo progresivo de glomerulosclerosis y fibrosis intersti-
cial. Algunos autores refieren que cada 10 afios, a partir
de los 40 afios, la depuraciéon de creatinina disminuye
10%.!323 Se han utilizado férmulas para calcular la depu-
racion de creatinina, y la mas utilizada es la de Cockroft
Gault. Pocos estudios en ancianos han tenido correlacion
entre la depuracion de creatinina medida en orina de 24 h
y la calculada con la formula de Cockroft Gault (cuadro
2). En un estudio Durakovic y col.? realizaron un andlisis
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de la correlacion entre la depuracion de creatinina medida
vs. calculada; ellos obtuvieron una correlacion de » = 0.46,
que equivale a una > =0.21, por lo que consideramos que
la correlacion entre los dos métodos es aceptable, pero baja.
En nuestro estudio se observd una buena correlacion entre
los dos métodos de medicion de la depuracion de creatinina
con una »* = 0.58, que equivale a una correlacion signifi-
cativa entre ambos métodos; sin embargo, no es una exce-
lente correlacion. La diferencia entre los hallazgos de
Durakovic y los nuestros probablemente radique en que
nuestros criterios de inclusion fueron mas estrictos que los
del estudio de Durakovic, cuyos pacientes se hallaban en
estado critico por enfermedades agudas y hospitalizados
en una unidad de cuidados intensivos.

En el estudio de Santillana y col. la #? fue similar a la
de nuestro estudio, cuya evaluacidon de su parte fue con
pacientes hospitalizados, con enfermedades que interfie-
ren en el flujo urinario, lo que consideramos que con fre-
cuencia son factores que sesgan el resultado en la depura-
cion de creatinina. En relacion con el estudio de Cockroft
Gault!® y el de Nicolls y col.,? la correlacion fue similar,
con 2 =0.68 y ? = 0.65, respectivamente. En el primer
estudio los pacientes estudiados se encontraron en un ran-
go de edad de 18 a 90 afios, lo que resulta no fidedigno
para la evaluacion exclusiva de la poblacidn geriatrica,
mientras que en ambos estudios se utilizé la reaccion de
Jaffe para determinar la creatinina sérica. Recordemos que
este método sobrestima la creatinina sérica por reaccion
de cromodgenos,>%%12242 mientras que en el presente estu-

dio se utilizé el método enzimatico con iminohidrolasas,
el cual no tiene interferencia.?

En este estudio se encontraron resultados menores a los
esperados tanto en la depuracién de creatinina calculada
como en la medida (12 pacientes [70%] y 10 [58.8%], res-
pectivamente). Ocho pacientes (47%) de los 12 con depu-
racién de creatinina calculada y siete (41.11%) de los 10
con depuracion de creatinina medida, fueron mayores de
70 afos. Se concluye que a mayor edad mayor comorbilidad,
asi como mas tiempo de evolucién de la enfermedad, re-
sultados con similitud a los de Santillana y col.?

Estos resultados pueden explicarse porque las enferme-
dades coexistentes en el anciano intensifican la glomeru-
losclerosis y fibrosis intersticial que aparecen como conse-
cuencia del envejecimiento mismo.

Esta buena correlacién obtenida bajo condiciones de
estabilidad de un paciente autoriza su utilizacién de ma-
nera rapida y segura en la consulta para muchas decisio-
nes terapéuticas en el anciano, tomando en cuenta los fac-
tores que puedan interferir en la creatinemia, asi como la
influencia de los estados comdrbidos, que reducen la de-
puracion de creatinina aun mas de lo esperado por la
edad.

Conclusiones

El estudio sugiere que la depuracién de creatinina calcula-
da con la féormula de Cockroft Gault guarda una buena
correlacion con la depuracion de creatinina medida en orina
de 24 h siempre y cuando existan condiciones de estabili-
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Figura 1. Correlacion entre la depuracién de creatinina medida en orina de 24 hy la calculada con la férmula de Cockroft Gault.
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Cuadro 2. Diferencias entre las caracteristicas de estudios similares y el nuestro, y las correlaciones entre la depuracion de creatinina medida

y la calculada
Autor Ndm.de  Caracteristicas de los pacientes Correlacion entre DCr Probables sesgos
pacientes calculada y medida
r r?
DurakovicZ.? 53 Mayores de 70 afios, hospitalizados en +0.46 +0.21 Estado critico y utilizacion del método
UCI, con enfermedades agudas de Jaffe para creatinina sérica
(neumonia e insuficiencia respiratoria
aguda, IAM, EVC, arritmias)
Santillana 51 Edad de 60 a 90 afios, hospitalizados, pre +0.88 +0.77 Hospitalizacion y enfermedades que mo-
ycol? y posquirargicos y con enfermedades como difican el flujo urinario. Utilizacion del
hiperplasia benigna de la préstata (HBP) método de Jaffe para la creatinina sérica
Nicoll SR 18 Mayores de 65 afios con estabilidadensu  +0.81 +0.65 Utilizacién del método de Jaffe parala
creatinemia creatinina sérica
GaultCy* 249 Elrango de edad estudiado fuede 18292  +0.83 +0.68 Rango de edad de 18 a 92 afios
col.! afos, de los cuales sélo 112 eran ancianos
Presente 17 Edad de 60 a 84 afios. Enfermedades +0.76 +0.58 Pacientes sin enfermedad aguda, con
estudio estables, evaluados en la consulta externa, creatinemia estable. La utilizacién del
sin cambios agudos en su dieta o peso, y sin método de iminohidrolasas para crea-
ingestion de farmacos que interfirieran en la tinina sérica aumenta la validez interna
determinacion de la creatinina o su depuracion del estudio
dad de la creatinemia. Serd necesario realizar estudios 10. Ratain JS, Petri M. Accuracy of creatinine clearance in measuring

long

itudinales y con mayor niimero de pacientes a través

del tiempo, para corroborar la utilidad de la formula de
Cockroft Gault en pacientes geriatricos.
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Articulo original

Sindrome intersticial respiratorio. Fundamentos clinicos
para su integracion y conceptualizacion. Propuesta de
un nuevo sindrome pleuro-pulmonar

Antonio Chavez Diaz,* Mario Guillermo Lépez Hernandez, * Mario Hernandez Manzano,* César Rivera Benitez**

Antecedentes: hasta ahora no se ha establecido ningiin sindrome
que defina este heterogéneo grupo de enfermedades que afectanen
grados variables al intersticio pulmonar.

Objetivo: integrar un sindrome que defina la afectacién intersticial y
que permita excluirlo de otros sindromes pulmonares.

Material y métodos: se trata de una muestra conformada por 70
pacientes del Hospital General de México que cumplieron con los
criterios clinicos, radiolégicos, tomograficos, gasométricos y de fun-
cion respiratoria sugerentes de lesion intersticial por distintos grupos
etiolégicos.

Resultados:se encontraron parametros clinicos, gasométricos,
radiolégicos, tomograficos y de funcion respiratoria similares entre
las distintas enfermedades intersticiales, incluido un sindrome fisico
exploratorio que, al mismo tiempo, permite excluir sus hallazgos de
los obtenidos de otros sindromes pulmonares.

Conclusion: esfactible la integracion de este nuevo sindrome pleuro-
pulmonar.

Palabras clave: neumopatia intersticial, estertores tipo Velcro,
intersticial respiratorio.

Introduccién

Las enfermedades pulmonares intersticiales son un gru-
po heterogéneo de afecciones agudas o cronicas, infec-
ciosas o no, de causa criptogénica o secundaria, con un
grado variable de inflamacién o fibrosis a partir de la
afectacion inicial y continua del intersticio pulmonar.!
La lesion sostenida del epitelio alveolar da lugar a la

*

Residentes de tercer afio de Medicina Interna.
Profesor titular del curso universitario de Medicina Interna.
Hospital General de México

*k

Correspondencia: Dr. Antonio Chavez Diaz. Hospital General de Mé-
dico, Pabelléon 405. Dr. Balmis num. 148, Col. Doctores, CP 06726,
México, DF.

Recibido: marzo, 2002. Aceptado: abril, 2002.

Abstract

Background: To date there is not a syndrome defining this
heterogeneous group of pathologies that affect the lung interstice in
variable degree.

Objective: To compose a syndrome defining interstitial affectation
that allows to exclude it of other lung syndromes.

Material and methods: It was studied a sample conformed by 70
patients of the Hospital General de Mexico that fulfilled the clinical,
radiological, CT scanning, arterial blood gases and of breathing
function criteria suggesting interstitial lesion for different etiologic
groups.

Results: Similar radiological, CT scanning, arterial blood gases and
of breathing function parameters were found among the different
interstitial diseases, including an exploratory physical syndrome that,
at the same time, allows to exclude their findings of those obtained
from other lung syndromes.

Conclusion: It is feasible the integration of this new pleuro-lung
syndrome.

Key words: interstitial neumopathy, rale, respiratory interstitial.

produccién de diversas citocinas (FGDP, FGTf, FNTa
, leucotrienos, tromboxanos, etc.) que inducen el dafio y
la apoptosis del neumocito tipo I (productor del
surfactante alveolar), hiperplasia de neumocitos tipo II,
proliferacion de fibroblatos y miofibroblastos, recluta-
miento de células inflamatorias (macréfagos, pericitos,
linfocitos, neutréfilos), y sobreexpresion de moléculas
de histocompatibilidad y de adhesion intercelular. Todo
ello da lugar a la generaciéon de un microambiente
proinflamatorio, angiogénico, fibroblastico y dege-
nerativo* y, a su vez, a la distorsion de la citoarquitectura
intersticio-alveolar. Desde el punto de vista clinico, se
manifiesta como una afectacion bilateral pulmonar, pro-
gresiva, con patron restrictivo que se acentia con la
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actividad fisica. Hasta ahora no se habia definido un
sindrome pleuro-pulmonar que comprendiera a este he-
terogéneo y amplio grupo de enfermedades pulmonares
que encuentran su expresion clinica en la afectacion del
intersticio pulmonar.

El estudio aqui reportado se efectud con el propdsito de
fundamentar e integrar, con base en los hallazgos del estu-
dio clinico, un nuevo sindrome intersticial respiratorio
sustentado en pacientes con criterios de enfermedad
pulmonar intersticial. Asi como determinar los sintomas y
signos clinicos especificos del sindrome “intersticial res-
piratorio” que permitan su cabal exclusion de otros sindro-
mes pulmonares.

Material y método

Se trata de un estudio descriptivo, transversal y
observacional, con un universo de trabajo de 70 pacien-
tes de los pabellones de Medicina Interna, Neumologia e
Infectologia del Hospital General de México que cum-
plieron con los criterios de inclusion y exclusion estable-
cidos en el disefio del estudio (ver mas adelante), basa-
dos en los criterios del Consenso de Febrero de 2000 de
la Sociedad Americana del Térax y la Sociedad Respira-
toria Europea para el diagnostico de neumopatias inters-
ticiales.>?

A cada paciente seleccionado se le realizé un examen
clinico sistematizado del térax. Los resultados se consig-
naron en las hojas de concentracion de datos. Para estable-
cerla congruenciay validez de este nuevo sindrome pleuro-
pulmonar, en la tercera etapa del estudio se confrontaron,
analizaron y correlacionaron los datos que se obtuvieron
del examen clinico, con los resultados de los examenes de
laboratorio y gabinete, con base en la frecuencia de simili-
tudes. En los cuadros de concentrado de datos y en las
figuras se representan los resultados.

Criterios de inclusion
a) Generales: pacientes mayores de 18 afios, de uno y otro
sexo, con sintomas respiratorios sugerentes de afectacion
intersticial (taquipnea, tos seca, disnea respiratoria pro-
gresiva de actividad, fiebre).

b) Radioldgicos o tomograficos: opacidades reticulares
bilaterales, asimétricas y de predominio en las bases
pulmonares; infiltrados micronodulorreticulares finos, di-
fusos y bilaterales; bordes de hemidiafragmas y area
cardiaca mal definidos; bronquiectasias y bronquioloecta-

sias de retraccion; engrosamientos de los parches reticulares
bibasales, subpleurales o periféricos; imagenes tipicas: en
panal de abeja y en vidrio despulido.

¢) Gasométricos: hipoxemia en reposo (PaO, < 65
mmHg); hipocapnia (PaCO, < 35 mmHg); disminucién
en la saturacién de O, (Sat O, < 90 mmHg) y diferencia
de la presion alvéolo-arterial aumentada (DAaO, > 65
mmHg).

d) Pruebas de funcionamiento pulmonar anormales:
disminucién de la capacidad vital funcional (CVF < 4.8
L) y del VEF1 menor del 73%; capacidad de difusion del
monodxido de carbono menor del 40%; relacion VEF1/CVF
mayor del 85%.

Criterios de exclusion
a) Pacientes menores de 18 afios.

b) Enfermos que no cumplieron dos o mas criterios en
cada uno de los apartados mencionados.

¢) Evidencia de patologia pleural o de otro sindrome
pleuro-pulmonar concomitante.

Resultados

Se encontr6 un claro predominio del sexo masculino (re-
lacion 2:1) en relacion con las mujeres (figura 1 y cuadro
1). Los grupos etarios de mayor afectacion fueron los de
40 a 59 afios de edad con 50% del total de la muestra (fi-
gura 2 y cuadro 2).

OHombres
O Mujeres
40%
60%

Figura 1. Distribucion por sexo.
Cuadro 1. Distribucién por sexo
Sexo Ndm. de pacientes %
Hombres 42 60
Mujeres 28 40
Total 70 100
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20+

15+

NUm. de pacientes

20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 >70

afos

Figura 2. Distribucion por grupos de edad.

Cuadro 2. Distribucion por grupos de edad

Intervalo de edad Nam. de pacientes
20-29 afios 6
30-39afios 10
40-49 afios 16
50-59 afios 19
60-69 afios 1

> 70 afios 8
Total 70

En el grupo de enfermedades padecidas por los pacien-
tes con criterios compatibles con el sindrome intersticial
respiratorio sobresalieron las neumopatias intersticiales
(47%) y las infecciones (18%) (figura 3).

En cuanto a los sintomas referidos por los pacientes,
destacan por su frecuencia: la disnea progresiva (97%), la
tos seca (94%) y la taquipnea (90%) como triada
sintomatica sugerente (cuadro 3).

E ': A
10% 3% 18%

16%

C
47%

Figura 3. Distribucion por grupos de enfermedades asociadas al sin-
drome intersticial respiratorio. A: infecciosas; B: enf. colagena-
vascular; C: neumopatia intersticial; D: granulomatosas crénicas; E:
ocupacionales; F: medicamentos y tdxicos.

Cuadro 3. Sintomas que ocurren en enfermedades intersticiales

Sintomas Num. de pacientes %
Disnea 68 97
Tos seca 66 A
Fiebre 31 4
Taquipnea 63 0
Otros sintomas 15 21

Por lo que se refiere a los hallazgos radioldgicos y
tomograficos el 100% de los pacientes de la muestra re-
unieron dos o0 mas criterios de inclusion; los mas comunes
fueron: area cardiaca y bordes de hemidiafragmas mal de-
finidos (60%), engrosamientos reticulares en parches (57%)
y aparicion de opacidades reticulares basales (55%) (figu-
ra 4).

Los criterios gasométricos se cumplieron en mas del
87% de los pacientes de la muestra (cuadro 4) y los crite-
rios de las pruebas de funcionamiento pulmonar anorma-
les fueron congruentes con la afectacion intersticial en mas
del 70% de los pacientes.

D A
6% 0%

C
43%

51%

Figura 4. Frecuencia de hallazgos radiolégicos y tomograficos. A: <
1;B:2a3;C:4a5;D:>6.

Cuadro 4. Frecuencia de presentacion de criterios gasométricos

Nam. de criterios NGm. de pacientes %
<1 0 0
1a2 9 13
3 38 54
4 23 33
Total 70 100

De los datos recabados de la exploracion fisica del to-
rax, a la inspeccion la disminucion de los movimientos
del hemitorax ocurridé en 97% de los pacientes, el empleo
de los musculos accesorios de la respiracion en mas del
65% y el tamafio del hemitdrax no se modificé en 78% de
los enfermos (cuadro 5).
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Cuadro 5. Datos de la inspeccion del térax

Caracteristicas ~ Disminuido (%) Normal (%) Aumentado(%)

Movimiento del 68(97) 2(3) 0(0)
hemitérax

Tamario del 6(9) 55(78) 9(13)
torax

A la palpacion del torax, la disminucion de la amplexion
y amplexacion de Lasegue ocurrié en 98% de los pacien-
tes; la transmision de la voz permanecié normal en 78%
(cuadro 6). A la percusion toracica se encontrd una clara
disminucion de los istmos de Krdening en 97% (cuadro 7)
de los casos. Durante la auscultacion los fenémenos mas
comunes fueron: crujidos o estertores tipo Velcro (83 %),
estertores de despegamiento (65 %) y subcrepitantes (37%)
(cuadro 8).

Cuadro 6. Datos a la palpacion del térax

Caracteristicas ~ Disminuido (%) Normal (%) Aumentado(%)

Amplexion- 68(97) 2(3) 0(0)
amplexacion

Frémito vocal 13(18) 56(80) 1(2)

Cuadro 7. Datos a la percusion del térax

Caracteristicas ~ Disminuido (%) Normal (%) Aumentado(%)
Tipo de sonido Submate  Claropulmonar Escodismo
32(46) 37(52) 1(2)
Istmos de 68(97) 1(1.5) 1(1.5)
Kréening

Cuadro 8. Datos de laauscultacion del torax

Fenoémeno auscultatorio  Num. de pacientes %
Cruijidos 58 83
Despegamiento 46 65
Crepitantes 6 9
Subcrepitantes 26 37
Otros 1 16
Discusion

En este estudio, la prevalencia de las enfermedades intersti-
ciales fue mayor en los hombres (60%), con un claro pre-
dominio en los grupos de 40 a 59 afios (50%), datos que
coinciden con los mencionados por Selman y otros auto-

res.>* Por lo que se refiere a la presentacion clinica, en
mas del 90 % de los pacientes se document6 en forma sig-
nificativa una triada sintomatica caracterizada por disnea
respiratoria progresiva, tos seca y taquipnea, aspectos que
coinciden con lo sefialado por el Consenso Internacional
para el Diagnostico y Tratamiento de la Fibrosis Pulmonar
Idiopética® y que se puede traspolar al diagndstico sinto-
matico de padecimientos intersticiales en general.

En cuanto a las alteraciones radioldgicas y tomograficas
se documentaron diversas manifestaciones pulmonares en
funcién de los grupos etioldgicos estudiados'*>¢ de mane-
ra individual; sin embargo, en la investigacion aqui repor-
tada se encontraron similitudes diagndsticas entre los di-
ferentes grupos etioldgicos (figura 4), con dos o mas cri-
terios sugerentes de afectacion intersticial en mas del 95%
de los pacientes.

Las pruebas de funcién pulmonar y los criterios
gasométricos del estudio arrojan resultados similares a los
documentados en la literatura, en particular con los del
Consenso Internacional,? que son indicativos de un patrén
restrictivo pulmonar y del consecuente deterioro del in-
tercambio alvéolo-capilar representado por un gradiente
alvéolo-arterial amplio en cerca del 85% (cuadro 4) de los
pacientes de la muestra. Por lo que se refiere a la concep-
tualizacion e integracion de un sindrome fisico especifico
y definitorio de enfermedad intersticial pulmonar, la lite-
ratura solo reporta datos de exploracion aislados e inco-
nexos, como los estertores tipo Velcro, estertores de
despegamiento.?3378% El estudio presenta los datos
exploratorios similares encontrados en los pacientes de la
muestra y los compara con los datos clinicos reportados
en el resto de los sindromes pleuropulmonares (cuadro 9).

Conclusiones

El conjunto de enfermedades pulmonares intersticiales, a
pesar de la afectacion en grado variable del intersticio
pulmonar, expresa sintomas y signos pulmonares especifi-
cos, comparte alteraciones fisiopatogénicas, clinicas,
radioldgicas, tomograficas y de funcion respiratoria simi-
lares, capaces de diferenciarlos y excluirlos de otros
sindromes pleuro-pulmonares. Se concluye que este grupo
heterogéneo de enfermedades tiene elementos especificos
y suficientes para integrarse en un nuevo sindrome clinico
pulmonar. Asi mismo, conceptuando el grupo etiolégico
de enfermedades que lo originan, puede permitir estable-
cer pautas de tratamiento iniciales en funcién de la causa
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Cuadro 9. Comparacién de los datos exploratorios encontrados en los pacientes de la muestray los datos clinicos reportados en el resto de los

sindromes pleuropulmonares

Sindrome Inspeccion Palpacion Percusion Auscultacion
Condensacion ¥ mov. térax A frémito vocal submate crepitantes, subcrepitante soplo tubario
Rarefaccion ¥ mov. térax WV amplexién escodismo A\ espiracion

A tamarfio térax W frémito vocal sibilancias
Atelectasia normal o ¥ mov. W frémito vocal submate ¥ o ausencia ruidos
Pneumotérax A tamario térax W frémito vocal timpanismo ¥ oausenciaruidos

¥ movimiento respiratorios
Derrame pleural W mov. térax W frémito vocal mate ausencia ruidos res.

soplo pleuritico

Cavitacion normal o W mov. A frémito vocal claro pulm. soplocavitario
Sustitucion normal o W mov. W frémito vocal submate V¥ ruidos respirat.
Pulmonar subcrepitantes
Intersticial ¥ mov. térax frémito W o normal Y claro crujidos o tipo
respiratorio tamario normal ¥ amplexacion pulmonar Velcro

especifica. Sin embargo, resulta conveniente aplicar la 3.
validacion de este sindrome propuesto en un estudio abierto .
y comparativo en pacientes con enfermedad pulmonar di- ’
ferente. 5.
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Articulo de revision

Acceso a la atencion especializada y su impacto en el

enfermo reumatico

Imelda Garcia Olivera*

En virtud de que las enfermedades reumaticas son un problema
comun por su frecuencia, y aun cuando las mismas ocasionan di-
recta e indirectamente costos econémicos, laborales y sociales ele-
vados por su alto indice de morbilidad, son padecimientos que habi-
tualmente no son referidos a la atencién especializada. En lamayor
parte de las enfermedades reumaticas, el diagnéstico precisoy la
terapia instaurada sefialan un prondstico favorable; en caso contra-
rio, pueden comprometer incluso la vida; la atencién especializada en
estos casos es importante. La osteoartrosis, la mas comun de las
enfermedades reumaticas, afecta a millones de personas en todo el
mundo. Es una enfermedad compleja que incluye alteraciones estre-
chamente relacionadas entre la biomecanica y la bioquimica; por cau-
sas indirectas, la mortalidad de este tipo de pacientes es muy eleva-
da; la busqueda de un tratamiento mas preciso es ahora motivo de
grandes investigaciones. Otra enfermedad es la artritis reumatoide;
aunque su tratamiento ha avanzado desde el uso de farmacos modi-
ficadores de la enfermedad, el conocimiento no se ha extendido y la
mortalidad en este grupo de pacientes es mayor cuando se compara
con otros grupos de la misma edad.

Palabras clave: osteoartrosis, artritis reumatoide, costos econémico
y laboral, atencién especializada, tratamiento, mortalidad.

Introduccion

Las enfermedades reumaticas tienen una frecuencia elevada
en todo el mundo; su prevalencia se incrementa con la edad y
predomina en el sexo femenino. De ellas, la osteoartrosis cons-
tituye la forma mas comun; la afeccion de la rodilla y la cade-
ra es frecuente y las complicaciones derivadas tienen un im-
pacto demostrable en los servicios de salud. Es sabido que la
osteoartrosis es la causa mas comun para el reemplazo total
de cadera y rodilla, procedimiento que genera costos directos,
mayor tiempo de hospitalizacion, dependencia fisica y dismi-
nucion de la esperanza de vida del individuo.

*
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Abstract

Even though rheumatic diseases are a common problem for their high
incidence, creating directly or indirectly high economic and social costs
because of their elevated index of morbility, usually they are not attended
by specialists. Generally, rheumatic pathologies have a favorable
prognosis when diagnosed precisely and treated. As misdiagnosing
of rheumatic diseases is risking the patient’s life, it is important to
refer the patient to a specialist promptly. In case of the osteoarthrosis,
the most common of the rheumatic ilinesses, millions of people are
attacked worldwide. It’s a complex disease which includes biochemical
and biomechanical changes, causing indirectly elevated mortality; the
search of a more effective treatment is subject of an intensive
investigation at the present time. Another disease is rheumatoid
arthritis; even though the treatment of this iliness has improved using
medications, the understanding of this disease has not had a
breakthrough and the mortality of this group of patients continues being
high compared to control groups of the same age.

Key words:osteoarthrosis, rheumatoid arthritis, economic and labor
costs, specialized treatment, treatment, mortality.

La artritis reumatoide es el prototipo de las enfermeda-
des reumaticas; hay avances significativos en su tratamiento
pero, hoy por hoy, el dafio fisico al enfermo y su repercu-
sién laboral y econdémica continuan siendo un problema;
el incremento en la mortalidad de este grupo ha sido obje-
to de analisis en diferentes partes del mundo.'-3

Reportes de paises desarrollados y en vias de desarrollo
sefialan una clara tendencia al incremento progresivo de
estos padecimientos en los siguientes afios; con el enveje-
cimiento de la poblacidn, ya ocupa los primeros lugares
como causa de morbilidad y mortalidad a nivel mundial, y
todavia subsiste como factor no deseable en paises desa-
rrollados; se ha identificado una baja referencia al
reumatdlogo y un bajo nivel de diagndsticos precisos por
parte del médico de atencion primaria.*

En México, con mas de 100 millones de habitantes, las
enfermedades reumaticas son un motivo frecuente de con-
sulta, de demanda de servicios médicos y del destino de
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los recursos médicos. En 1998 se requirieron 470,527 dias
de estancia hospitalaria por este tipo de trastornos, sélo
superados en forma inmediata por la diabetes mellitus.
Tanto la osteoartrosis como la artritis reumatoide han de-
mostrado alta morbilidad e incremento en la mortalidad,
ésta por causas indirectas.>¢

Epidemiologia de la osteoartrosis y
artritis reumatoide

En Estados Unidos, la osteoartrosis tiene una prevalencia
aproximada en mujeres mayores de 40 afios del 44% y en
los hombres del 43%, pero después de los 65 afios se cal-
cula mayor a 60%. Ademas, es la segunda causa de inca-
pacidad a largo plazo en adultos de Estados Unidos. Por
su parte, la artritis reumatoide tiene una prevalencia de
1.5% y afecta sin distincion a la heterogénea poblacion
mundial. Dada su caracteristica forma clinica y su tenden-
cia a evolucionar con deterioro en la funcion fisica, es un
motivo importante de limitacion de la actividad laboral y
requiere apoyo por incapacidad para el movimiento y au-
tosuficiencia, condicionando la dependencia fisica y eco-
némica de los familiares del enfermo. El acceso a la aten-
cion especializada, que puede significar mejorar su pro-
nostico, con frecuencia no se tiene por razones varias, de
tal forma que la mortalidad continta siendo mayor en este
tipo de pacientes.”

El acceso a servicios de reumatologia

El concepto y la medicidon de accesibilidad los definen
Andersen y Aday,'? quienes dicen que se mide mejor me-
diante observaciones del comportamiento de las personas,
es decir, del uso que realmente hacen de los servicios de
salud. La literatura general ha originado confusion en la
utilizacion de este término al usarlo indistintamente con
accesibilidad y con disponibilidad; aqui nos referimos al
uso de la atencidn especializada en reumatologia por par-
te del paciente con enfermedades de este ambito. Se calcu-
la que aproximadamente 50% de los pacientes no reciben
la atencion del subespecialista y el diagnoéstico clinico pre-

ciso y el tratamiento por otros especialistas es menor; la
importancia radica en la modificacion del prondstico de la
enfermedad.

Mortalidad de pacientes con
osteoartrosis y artritis reumatoide

A nivel nacional, el INEGI muestra en la Estadistica del
Sector Salud que en el rubro de poblacién mayor de 65 afios
de edad la muerte por enfermedades reumaticas es una de
las primeras 20 causas de fallecimientos, 502 atribuidos en
forma inespecifica a poliartropatias inflamatorias y 475 a
fallecimientos por trastornos en la densidad y estructura dsea.
Y si a pesar de la captura baja e imprecisa de datos de pade-
cimientos de indole reumatica ocupan un lugar preponde-
rante, la situacion cobra mayor importancia cuando en estu-
dios prospectivos se observa que la mortalidad es mayor,
pero generalmente por complicaciones de tipo infeccioso o
derivadas de la poca movilidad de los enfermos.
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Articulo de revision

Estado posprandial

Graciela Alexanderson Rosas, * Antonio Gonzéalez Chévez,* Oscar Rosas Carrasco,** Jaime Camacho Aguilera,* David

Caba Molina™**

La hiperglucemia posprandial se define actualmente como el valor
plasmatico de glucosa obtenido alas dos horas posteriores a la in-
gestion de comida. El estudio de la hiperglucemia posprandial tiene
varios objetivos, no sélo por el adecuado control en pacientes diabé-
ticos, sino también por ser un componente importante de la toxicidad
delaglucosa anivel celular y tisular; este dafio es mediado por varios
mecanismos, de los cuales los mas importantes son la disfuncion
endotelial, el estrés oxidativo y la glucosilacién avanzada. Estos me-
canismos establecen la posibilidad de considerar a la hiperglucemia
posprandial un factor de riesgo cardiovascular independiente y una
de las principales causas de enfermedad cardiovascular. Por este
motivo, es muy importante una oportuna deteccion para brindar una
adecuada prevencion y tratamiento. Este entorno hace que enlaac-
tualidad la hiperglucemia posprandial no sélo se considere una deter-
minacién mas de glucosa, sino todo un estado posprandial.

Palabras clave:hiperglucemia posprandial, disfuncién endotelial,
estrésoxidativo.

Introduccién

El término posprandial se define ampliamente como “el
periodo después de una comida”. La duracion de este pe-
riodo depende de la composicion de la comida. El periodo
posprandial para una comida rica en glucosa, por ejemplo,
podria ser de alrededor de dos a tres horas, mientras que
para una comida rica en lipidos estaria mas cercano a las
ocho horas. Es muy dificil diferenciar claramente entre un
periodo de ayunas y uno posprandial, ya que los términos
son relativos y dependen de varios factores fisiologicos.!
Algunos autores prefieren que la medicion se realice dos
horas después del inicio de la comida, pero Silvan et al.
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Abstract

The postprandial hyperglycemia nowadays is defined as the value of
serum glucose obtained two hours after the beginning of a food intake.
Postprandial hyperglycemia study has became one of the main
subjects, not only for the right control in diabetic patients, but for
being a major component of the glucose toxicity at cellular and tissue
levels, this damage is mediated by several mechanisms, being the
most relevant ones endothelial dysfunction, oxidative stress and
advanced glycation. Those mechanisms establish the possibility of
considering postprandial hyperglycemia as an independent risk fac-
tor in cardiovascular disease. They are also the main cause of the
development of chronic complications in diabetes. For that motive, it
is very important an opportune detection to provide an adequate
prevention and treatment. All this background makes postprandial
hyperglycemia not only a glucose serum level, but a postprandial
condition.

Key words:postprandial hyperglycemia, endothelial dysfunction,
oxidative stress.

determinaron que el valor de glucosa es 2.5 veces mayor a
la primera hora que a la segunda; esto podria modificar el
criterio para iniciar o no tratamiento.

La hiperglucemia posprandial esta determinada por la
relacion entre la absorcion de carbohidratos, la secrecién
de insulina, el glucagoén y los efectos coordinados en el
metabolismo de la glucosa en el higado y en el tejido mus-
cular. La magnitud y el tiempo del pico glucémico depen-
den de varios factores, como la cantidad y tiempo de comi-
da ingerida.

En pacientes no diabéticos la concentracion de glucosa
plasmatica después de laingestion de alimentos se conserva
enun rango de 70 a 110 mg/dL; el pico méaximo ocurre 60
minutos después y rara vez excede los 140 mg/dL, y aunque
la absorcion de los alimentos persiste durante cinco a seis
horas después de la ingestion, y retorna a las concentracio-
nes preprandiales en las dos a tres horas siguientes, el
consenso de la Asociacion Norteamericana de Diabetes
(ADA, American Diabetes Association) es determinar el
valor de la glucemia posprandial a las dos horas del inicio
de la ingestion para evaluar los picos posprandiales.?
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Regulacion normal de la glucemia

Existen tres factores claves para la aparicion de hipergluce-
mia: a) resistencia a la insulina, particularmente (aunque
no exclusivamente) en el misculo esquelético; b) altera-
ciones en la secrecion de insulina y ¢) aumento en la pro-
duccion hepatica de glucosa durante el ayuno y pos-
ingestion. El incremento en la produccion hepatica de glu-
cosa esta relacionado con el aumento de la glucogendlisis
y gluconeogénesis secundaria al incremento de lactato, gli-
cerol, alanina y acidos grasos libres. Estas alteraciones se
producen debido a la existencia de resistencia a la insulina
en el tejido hepatico e incremento en las concentraciones
de glucagdn. Las alteraciones en la produccién hepatica
de glucosa parecen ser secundarias y reversibles con ade-
cuado tratamiento antidiabético.*

La insulina y el glucagoén son las principales hormo-
nas de la regulacion de la homeostasia de la glucemia; en
personas sanas y jovenes se estimula la produccion hepa-
tica de glucagdn al disminuir la glucemia; la insulina es
secretada durante el aumento de la glucemia, la cual su-
prime la produccion de glucosa hepatica e incrementa el
metabolismo de la glucosa en el muasculo y el tejido adi-
poso.

Las concentraciones de glucosa sanguinea se incremen-
tan significativamente después de la comida; en respuesta,
el pancreas aumenta la secrecion de insulina y previene la
secrecion de glucagdn; por lo tanto, limita la produccion
hepatica de glucosa y promueve la recaptura de glucosa
por el musculo y el tejido adiposo. Las concentraciones
altas de insulina depositan eficazmente una gran cantidad
de glucosa dentro de los tejidos si el receptor para insulina
es normal. En personas con diabetes esta regulacion esta
alterada y contribuye a la alteracion del control de la
glucemia y puede reflejarse en las concentraciones de he-
moglobina glucosilada que trataremos en adelante.’

En los pacientes con diabetes tipo 1, al no tener secre-
cion endogena de insulina, el tiempo y la magnitud del
pico de hiperglucemia posprandial dependen de la ade-
cuada administracion de la insulina exdgena,® mientras
que en los pacientes con diabetes tipo 2 la secrecidon de
insulina posprandial resulta insuficiente para metabolizar
los carbohidratos ingeridos,’ esto a consecuencia de los ya
conocidos defectos en la secrecion de insulina que presen-
tan estos pacientes, ya que en condiciones de normalidad
la secrecion de insulina tiene dos fases ante el estimulo de
la glucemia: una denominada fase temprana o rapida que

ocurre en los primeros 30 minutos posteriores a la admi-
nistracion de glucosa y representa la insulina almacena-
da en las células beta del pancreas; la siguiente es la
fase tardia o sostenida, que dura de dos a tres horas y
representa la secrecion de insulina sintetizada en este pe-
riodo; esta ultima respuesta es la que se encuentra dete-
riorada en los pacientes con diabetes mellitus tipo 2.5 La
existencia de carbohidratos en la luz intestinal ocasiona la
liberacion del polipéptido gastrointestinal al torrente san-
guineo, lo cual constituye un estimulo para liberar el péptido
relacionado con el glucagén I en las células del ileon; esta
ultima sustancia disminuye el vaciamiento gastrico e
incrementa la secrecion de insulina cuando la glucemia
es mayor de 120 mg/dL; en los pacientes con diabetes
mellitus tipo 2 la secrecion del polipéptido gastrointestinal
esta inhibida por mecanismos fisiopatolégicos atin no muy
bien establecidos.’

Hemoglobina glucosilada

Es sumamente importante hacer la medicién de la hemo-
globina glucosilada (HbA ), debido a que es la que expe-
rimenta la glucosilacion en los eritrocitos y se expresa como
un porcentaje del total de la concentracion de hemoglobi-
na. Esto refleja la exposicion de los eritrocitos a la glucosa
en una forma irreversible dependiente del tiempo y la con-
centracion. Las cifras de hemoglobina glucosilada indican
la concentraciéon promedio de la glucosa plasmatica du-
rante un periodo de dos a tres meses, incluyendo la glucemia
pre y posprandial. Debido a que las concentraciones de
glucosa plasmatica varian durante un periodo de 24 horas,
la medicién de la HbA, es el indicador del control
glucémico mas acertado a largo plazo.

La capacidad de la hemoglobina A para reaccionar con
la glucosa circulante, formando hemoglobina glucosilada,
es un proceso lento y proporcional a la glucosa coexistente
en el medio. Se produce por la glucosilacion no enzimatica
de aminoacidos de la cadena beta de la hemoglobina A y
se observa en sujetos normales y en diabéticos.

La fraccién denominada hemoglobina A, es la unica
que representa una glucosilacion irreversible, por lo que
se le llama también “estable” y refleja la cifra de glucemia
media en las cuatro a ocho semanas previas a su determi-
nacion. Esta fraccion es la que debe utilizarse en la practi-
ca para vigilar el control glucémico y sus resultados se
expresan como el porcentaje del total de la hemoglobina.
En individuos normales, la HbA,_ se mantiene por debajo
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del 6%, mientras que en los diabéticos mal controlados se
sitia generalmente por encima del 10%. Aunque los obje-
tivos del control deben individualizarse, se considera que
una diabetes estd bien compensada cuando la HbA | es in-
ferior o igual a 7%. Cuando la glucosilacion afecta a las
proteinas de vida media mas larga que la hemoglobina,
como el colageno, la segunda y tercera etapas de la gluco-
silacion originan los productos finales o avanzados de
glucosilacion, que tienen importancia en la génesis de las
complicaciones cronicas de la diabetes.*

Sin embargo, la HbA no provee una medicion de la
magnitud y frecuencia de las fluctuaciones a corto plazo
de la glucosa sanguinea, que son particularmente impor-
tantes en la diabetes mellitus tipo 1 (DM1). Otras medi-
ciones relevantes para el monitoreo adecuado de la
hiperglucemia posprandial son la glucosa en ayunas (GA),
la glucemia posprandial (PPG) y especialmente la gluco-
sa media plasmatica (GMP), esta tltima definida por el
promedio de multiples mediciones a lo largo del dia. To-
das estas mediciones tienen una correlacion estrecha con
la HbA | , en contraste con la prueba de tolerancia a la glu-
cosa, que estd pobremente correlacionada con la HbA, .
Algunos estudios han mostrado la estrecha correlacion entre
la HbA, y la GMP, ya que una variacién del 1% en la
HbA | corresponde a un cambio de 35 mg/dL en la GMP.?

Toxicidad de la glucosa
La hiperglucemia posprandial es un componente mayor
de la toxicidad de la glucosa a nivel celular y tisular. Al-
gunos estudios recientes han mostrado que la elevacion
minima posprandial de glucosa genera oxigeno reactivo
en los monocitos y las células mononucleares. En ambos
tipos celulares las concentraciones de glucosa mayores a
108 mg/dL dan como resultado elevaciones mayores de
dos veces en los radicales de oxigeno que indican la po-
tencia de la hiperglucemia aguda para generar estrés
oxidativo. Cuando la glucosa esta covalentemente unida
a proteinas, ocurre la glucosilacién no enzimatica por
hiperglucemia con formacion de bases de Schiff y
rearreglo Amadori; esto puede intervenir en la agudeza
visual, la integridad de las membranas basales, la activa-
cion plaquetaria, la formacion y lisis de trombos, asi como
la degradacion de proteinas.

El mecanismo por el cual la hiperglucemia induce cam-
bios morfoldgicos y funcionales que crean complicaciones
caracteristicas de la diabetes parece ser un aumento de la

glucosilacion avanzada que da como resultado la produc-
cion de derivados del azucar, los cuales intervienen tanto
intracelular como extracelularmente en la concentracion
de glucosa. La formacién de productos de la glucosa es
significativamente mas rapida en el nivel intracelular que
en el extracelular. La glucosilacion modifica las proteinas
funcionales, tales como la albumina, las enzimas, la he-
moglobina y las proteinas estructurales, como la fibrilina
y la coldgena.’

En general, hay tres mecanismos propuestos para ex-
plicar la formacion de productos finales de la glucosilacion
avanzada que pueden causar cambios patologicos que dan
como resultado complicaciones en personas con diabetes.

1) Formacion intracelular rapida de productos de la
glucosilacion avanzada final por fructosa, glucosa e inter-
mediarios derivados de las vias metabolicas reactivas; pue-
den alterar directamente la fusion de proteinas en las célu-
las que no requieren insulina para el transporte de glucosa
(p. ¢j., células endoteliales microvasculares y neuronas).

2) Productos finales de la glucosilacion avanzada
extracelulares que interfieren en las interacciones matriz-
matriz, célula-matriz y célula-célula.

3) Interacciones entre los productos finales de la
glucosilacion avanzada con los receptores celulares alte-
ran el nivel de la expresion de genes para una variedad de
moléculas involucradas en la génesis de las alteraciones
neuronales y vasculares por la produccion de especies de
oxigeno reactivo, factor pleiotropico de transcripcion y
factor nuclear kB como reguladores pleiotropicos de va-
rios genes.

Alinicio se identificaron receptores especificos para pro-
ductos finales de la glucosilaciéon avanzada en macréfagos
y monocitos, asi como receptores especificos para estos
productos que son expresados por células endoteliales
vasculares; por lo tanto, quiza la importancia de estos nue-
vos receptores de superficie celular sea para los productos
finales de la glucosilacion enzimatica, los cuales al pare-
cer pertenecen a la superfamilia de las inmunoglobulinas
con tres unidades homdlogas de unién disulfuro. En las
células endoteliales la unidn de estos productos a sus re-
ceptores da como resultado alteraciones en la expresion
génica que pueden producir cambios procoagulantes en la
superficie endotelial e incrementar la adhesion de las cé-
lulas inflamatorias a las paredes de los vasos. En resumen,
los complejos formados por los productos finales de la
glucosilacion enzimatica y su receptor pueden contribuir
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al aumento de la permeabilidad endotelial inducida por la
diabetes.*¥’

La inhibicion farmacoldgica de la formacion de los pro-
ductos finales de la glucosilaciéon mediante la administra-
cién de aminoguanidina a animales con diabetes cronica
ha dado como resultado la prevencién de la retinopatia,
neuropatia y nefropatia diabéticas y de alteraciones
arteriales que podrian llegar a ser parte del tratamiento
para el ser humano.

Estado posprandial y disfuncién
endotelial

El endotelio cuenta con multiples funciones en el sistema
vascular; en un estado normal se encarga de regular el
tono vascular, causando vasodilatacién mediada por el 6xi-
do nitrico (ON), o vasoconstriccion por las endotelinas,
principalmente la E-1, control del crecimiento celular, re-
gulacién de la trombogénesis. Es modificador de las res-
puestas inflamatorias, determinante en la produccion de
proteinas de la matriz, e interviene en el control de la per-
meabilidad. Las alteraciones metabdlicas producidas por
la diabetes mellitus 2 que causan disfuncién endotelial son
la resistencia a la insulina, la hipertrigliceridemia, las con-
centraciones altas de LDL, la hiperglucemia y la hiper-
tension. !0

La disfuncion endotelial (DE) es un marcador tempra-
no de aterosclerosis en los pacientes con diabetes mellitus
2, y se ha demostrado la mejoria en la dilataciéon vascular
dependiente del endotelio con el tratamiento combinado
con insulina y metformina.!!

El reconocimiento del importante papel de la disfuncion
endotelial en la fisiopatologia vascular ha sido bien susten-
tado. Muchas alteraciones encontradas en el estado pos-
prandial involucran al endotelio como de alto riesgo para el
desarrollo de hipertension, hipertrigliceridemia posprandial
y reduccion de la sintesis de 6xido nitrico, lo que tiene como
consecuencia un estado trombofilico.® Se ha encontrado au-
mento del grosor de la capa intima y de la media de las
arterias antes de las elevaciones de los lipidos y también
relacion con la hiperglucemia posprandial.!?

La disfuncion endotelial puede servir como marcador
temprano de enfermedad macrovascular, se ha encontrado
en pacientes embarazadas con intolerancia a la glucosa y
diabetes gestacional y puede estar relacionada con el au-
mento del riesgo de hipertension durante el embarazo o al
final del parto.'?

Se ha encontrado relacion entre la disfuncion endotelial
y la activacion de la proteincinasa C que incrementa la
adhesion de moléculas al endotelio; esto, a su vez, facilita
la captura de leucocitos dentro de la pared del vaso e
incrementa la produccion de 6xido nitrico y prostaglan-
dinas, pero a su vez de endotelina, potente vasoconstrictor,
induciendo la agregacién plaquetaria.'*

Estado posprandial yriesgo
cardiovascular

Los resultados del estudio de intervencion de la diabetes
indican que la hiperglucemia posprandial, mas no la
hiperglucemia en ayunas, constituye un factor de riesgo
independiente de infarto al miocardio y mortalidad total
en los pacientes con diabetes mellitus tipo 2; junto a este
factor también se identificaron las cifras tensionales al-
tas y la hipertrigliceridemia; en el Honolulu Heart Study
se atribuye también como factor de riesgo pero con medi-
ciones de la glucosa a la primera hora posprandial.’!>16
En el estudio Funagata, realizado en Japon, se demostro
que la tasa de riesgo de muerte por evento cardiovascular
en el grupo de intolerancia a la glucosa fue 2.2 veces
mayor que para el grupo de tolerancia a la glucosa nor-
mal; asimismo, en pacientes con hiperglucemia pospran-
dial, cifras de glucemia por debajo de 126 mg/dL mues-
tran un incremento mas de dos veces superior de riesgo
de muerte cardiovascular que en las personas no diabéti-
cas.”’“

Hiperglucemia posprandial
Alteraciones de la tolerancia en ayuno

Diabetes mellitus tipo 2

l l

Disfuncién endotelial

Estrés oxidativo

N\ /

< Sindrome metabdlico

Glucotoxicidad

!

Riesgo cardiovascular

Figura 1. Hiperglucemia posprandial como factor de riesgo
cardiovascular.
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Estrés oxidativo
La hipertension y la diabetes se reconocen claramente como
factores de riesgo cardiovascular; la relacion entre estas
dos enfermedades y el estrés oxidativo no se ha definido
con claridad; recientemente se informé que los pacientes
con hipertension y diabetes tienen indices de masa corpo-
ral elevados, resistencia a la insulina, dislipidemia con
hipertrigliceridemia y bajas cifras de HDL, que son facto-
res plenamente reconocidos de riesgo cardiovascular. El
estrés oxidativo puede fungir como pieza fundamental en-
tre estos factores; los polimorfonucleares son uno de los
muchos tipos celulares que, una vez activados, secretan
especies de oxigeno reactivo, incluyendo peroxido de hi-
drdgeno, lo que contribuye al dafio endotelial en la enfer-
medad cardiovascular. Los monocitos son otro tipo de cé-
lulas que se han implicado en la formacién de la placa y
cuando se activan inducen adhesion endotelial. Estas cé-
lulas podrian estar relacionadas con el estrés oxidativo (fi-
gura 1).'8

Se ha reconocido la relacion entre el estrés oxidativo e
hiperglucemia posprandial; durante una elevacion aguda
de las concentraciones de glucosa en la sangre, diferentes
tipos de oxigeno reactivo pueden ser derivados en su ma-
yor parte de un primer paso de la glucosilaciéon no
enzimatica, y por el desbalance de la relacion NADH/
NAD+ en las células, proceso que se ha observado ocurre
con extrema rapidez. ' Otro dato es que durante una prue-
ba de intolerancia a la glucosa hay un incremento de
malondialdehido plasmatico y una reduccion de los
antioxidantes circulantes en sujetos sanos y diabéticos.?’

En dos estudios recientes efectuados en adultos y nifios
con diabetes mellitus tipo 1 se concluy6 que la capacidad
antioxidante plasmatica total se encuentra alterada, y asi-
mismo los hidroperdxidos se hallan elevados en etapas tem-
pranas de la enfermedad ?'->

Con respecto a la aparicion del sindrome metabolico y
su relacién con el riesgo cardiovascular, desafortunada-
mente aun no se han realizado estudios para considerar a
la hiperglucemia posprandial como criterio actual de este
sindrome; s6lo se toma en consideracién, como uno de los
criterios, la glucemia en ayuno mayor de 110 mg/dL se-
gun el ATP III, pero debido a la estrecha relacion de su
fisiopatologia con el estrés oxidativo y la disfunciéon
endotelial, consideramos de suma importancia realizar
estudios y valorar si existe o no relaciéon del sindrome
metabolico con la hiperglucemia posprandial.3$-4!

Estado posprandial ycomplicaciones
crénicas de la diabetes

Los efectos de la hiperglucemia posprandial en el desarro-
llo de complicaciones microvasculares se han comproba-
do de manera adecuada. Hay pruebas de que los picos no
controlados de glucemia activan la proteincinasa C, la en-
zima que podria ligar la hiperglucemia con las complica-
ciones microvasculares.

Pruebas clinicas controladas, como el Estudio de Con-
trol de la Diabetes y Complicaciones (DCCT), el Estudio
Estocolmo de Diabetes y el Estudio Prospectivo de Diabe-
tes del Reino Unido (UKPDS) en diabetes tipo 2, han esta-
blecido que los tratamientos dirigidos a lograr una glucemia
normal son eficaces en la reduccion del desarrollo y retra-
so de la progresion de las complicaciones cronicas micro-
vasculares de la diabetes. Justo antes de que se completa-
ran estas pruebas clinicas, los estudios observacionales
demostraron una asociacion positiva entre la retinopatia y
la hiperglucemia.

Los estudios epidemioldgicos se basan, predominante-
mente, en mediciones de la glucemia crénica, como la
HbA, . Algunos estudios en los que se midieron los valo-
res de HbA |y serealizo la prueba de tolerancia a la gluco-
sa a las dos horas mostraron una interrelacion similar con
el riesgo de retinopatia.!

Esta demostrada la estrecha correlacion entre hiper-
glucemia posprandial y el desarrollo de complicaciones
microvasculares; la hiperglucemia lleva a un incremento
de la sintesis intracelular de diacilglicerol, la cual, en con-
juncion con el calcio intracelular elevado, activan a la
proteincinasa C. La actividad de la proteincinasa altera la
contraccion de los pericitos e incrementa la produccion de
materiales en la membrana basal, y fomenta la prolifera-
cién celular y permeabilidad capilar. Debido a esto podria
ser la causa de las complicaciones microvasculares aun en
estadios tempranos de la enfermedad.'

Los estudios intervencionistas de la diabetes tipo 1 se
dirigieron a disminuir las cifras de glucosa con el objetivo
de mantener la HbA | en el rango no diabético tanto como
fuese posible. En el DCCT, el foco primario de la terapia
intensiva fue disminuir las concentraciones de glucosa
preprandial (una hora antes de los alimentos) y a la hora
de acostarse. Cuando no se lograron las cifras de la HbA |,
la atencion posterior se enfoc6 a la disminucion de las con-
centraciones posprandiales a los 90 y 120 minutos. En la
diabetes tipo 2, el UKPDS ajusté la terapia de disminu-
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cion de glucosa para lograr rapidamente las concentracio-
nes de glucosa deseadas. Los analisis epidemiologicos del
DCCT y UKPDS reforzaron la interrelacion entre la
glucemia crénica, la medicion de la HbA, y el riesgo de
desarrollo de complicaciones cronicas. Los estudios
intervencionistas no han demostrado un efecto benéfico
convincente de la disminucién de la glucosa y la enferme-
dad cardiovascular, y las pruebas clinicas no han exami-
nado si los tratamientos que primariamente disminuyen
las cifras de hiperglucemia posprandial mitigan los even-
tos cardiovasculares.!

La hiperglucemia es el principal factor que contribuye
a la aparicion de las complicaciones agudas y cronicas de
la diabetes. Aunque no es el tinico promotor de complica-
ciones, si puede clasificarse como el factor implicado mas
importante. La relacion existente entre hiperglucemia y
enfermedad microvascular que incluye retinopatia,
nefropatia, neuropatia y microalbuminuria ha sido bien
establecida en grandes estudios, incluyendo el UKPDS y
el DCCT.>*

Estado posprandial y la practica clinica
Las guias actuales de tratamiento para los pacientes con
diabetes mellitus tipo 2 definen como objetivo del trata-
miento alcanzar que las cifras posprandiales de glucosa
estén entre 80-160 mg/dL como ideales, pero puede ser
dificil lograrlas en algunos pacientes. Los valores entre
160 y 180 mg/dL se consideran aceptables y las cifras ma-
yores de 180 mg/dL pueden considerarse indicativas de
control inadecuado.

Por el momento no existe consenso para la determina-
cion de cuando y en qué momento debemos medir las ci-
fras posprandiales de glucosa.

Si se identifica un estado de hiperglucemia posprandial
consistente, debemos utilizar las diversas modalidades de
tratamiento existentes. Las medidas no farmacologicas,
como modificacion de la dieta, pueden ayudar en algunos
pacientes, pero en otros puede ser dificil lograr esta modi-
ficacién. Sin embargo, el uso de comida preempaquetada
puede simplificar el apego a la “dietoterapia”. Un estudio
de Haynes y col. encontrd que la comida preempaquetada,
comparada con la dieta estandar, dio como resultado una
reduccion favorable del riesgo cardiovascular, control
glucémico y pérdida de peso. Con respecto al control de
peso, se obtuvo 5.5 + 3.8 kg con dieta preempaquetada
comparada con dieta estandar, 3.0 + 3.2 kg, disminucioén

de la glucosa con comida preempaquetada, —0.7 mmol/L,
comparada con dieta estandar, —0.3 mmol/L; por lo tanto,
se puede concluir que la dieta seleccionada preempaquetada
tiene un efecto benéfico en el control glucémico, aunque el
periodo de estudio fue durante 10 semanas. Deberan reali-
zarse estudios posteriores con mayor tiempo y tratar de
evitar la interrupcion de este tipo de dieta.?

Existen varios tipos de tratamiento farmacoldgico para
controlar las cifras de glucemia posprandial.

Inhibidores de a-glucosidasa
Retrasan la absorcion intestinal de carbohidratos en el in-
testino delgado y limitan la conversion de oligosacaridos
en disacaridos y posteriormente monosacaridos necesaria
para la absorcion intestinal que trae como consecuencia la
disminucion de las cifras de glucemia posprandial.!® De-
bido a este efecto en la glucosa posprandial, pueden utili-
zarse en pacientes con intolerancia a la glucosa, asi como
en pacientes ancianos, en quienes por la edad se incre-
mentan estas cifras, aunque no se les haya diagnosticado
diabetes.®

Cuando prescribimos inhibidores de la a-glucosidasa,
es prudente iniciar con dosis pequeiias e ir incrementando
gradualmente la dosis para disminuir la incidencia y gra-
vedad de los efectos secundarios gastrointestinales, como
diarrea, flatulencia y malestar abdominal; sin embargo,
estos efectos disminuyen con el tiempo. Se recomienda
iniciar con dosis de 50 mg semanales y ajustar de acuerdo
con controles de glucemia a dosis escaladas de 50 mg, prefe-
riblemente durante la cena. Se han utilizado con buenos
resultados otros inhibidores de la a-glucosidasa, como el
miglitol y voglibosa.!

Secretagogos de insulina

Sulfonilureas

Algunas de las sulfonilureas de primera generacion, como
la clorpropramida y tolbutamida, han caido en desuso de-
bido a la alta frecuencia de hipoglucemia y ganancia de
peso. Actualmente, las que se siguen utilizando son las de
segunda generacion: gliburida, glipizida y glimepiride, con
eficacia equivalente, pero menores efectos colaterales. En
algunos estudios se ha demostrado e la eficacia en la dis-
minucién del porcentaje de HbA, entre 1 y 2% como
monoterapia; es bien tolerada, aunque ocasionalmente pro-
duce hipoglucemias con sulfonilureas de segunda genera-
cién.25’35
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Metaglinidas

Son medicamentos novedosos que se consideran
secretagogos de insulina diferentes de las sulfonilureas,
ya que actian estimulando la secrecion de insulina al blo-
quear los receptores que se encuentran en la membrana
plasmatica de las células beta del pancreas, dependientes
de k-ATP. El cierre de estos canales permite la despolari-
zacion de las membranas y dispara la apertura de los ca-
nales de calcio dependientes de voltaje, con la consiguien-
te entrada de calcio. Repaglinida y netaglinida son los
dos tipos de medicamentos aprobados por la Food and
Drug Administration (FDA) que han demostrado menor
riesgo de hipoglucemias, y mayor control de la glucemia,
con menor efecto en la ganancia de peso con respecto a
las sulfonilureas.?® La dosis de inicio de repaglinida re-
comendada es de 1 6 2 mg, la cual se aumentara 4 mg de
acuerdo con la respuesta de forma semanal, 15 a 30 mi-
nutos antes de cada comida; se recomiendan como dosis
maxima 16 mg.?’

Sensibilizadores de insulina

La metformina, del grupo de las biguanidas, disminuye
la hiperglucemia por mejoria de la sensibilidad periférica
a la insulina, reduciendo la produccién de glucosa hepa-
tica. A diferencia de las sulfonilureas, la metformina no
estimula la secrecidon de insulina, ni agrava la hiperinsu-
linemia, ni causa hipoglucemia o ganancia de peso.'” Es-
tudios recientes han referido que el tratamiento con met-
formina en pacientes con sindrome de ovario poliquistico
obesas y no obesas, relacionado con hiperestrogenismo e
hiperinsulinemia, disminuye las cifras de endotelina-1,
que, como se sabe, interviene directamente en la dis fun-
cion endotelial promoviendo la mutogénesis endotelial y
el dafio vascular, y aumentando el riesgo cardiovascular
y, por lo tanto, la mortalidad en las mujeres premeno-
pausicas.”

Tiazolidinedionas

Disminuyen la resistencia a la insulina; actGian en el
musculo esquelético, higado y tejido adiposo, por inter-
accion con el receptor gamma activado nuclear proli-
ferador peroxisomal, incrementando la transcripcion de
genes relacionados con la sensibilidad de la insulina,
incluyendo al transportador de glucosa tipo 4 (GLUT-
4), y por lo tanto mejorando la sensibilidad a la insu-
lina.?8

Analogos de Ia insulina

Lispro y aspart han demostrado una efectiva reduccion de
los picos posprandiales de glucosa, administrados 15 mi-
nutos antes de las comidas, con menor riesgo de hipogluce-
mia que la insulina regular. La dosis necesaria sera de
acuerdo con las necesidades de cada paciente; sin embar-
g0, se necesita para la administracion de éstos amplia in-
formacion por parte del paciente y evitar cuadros de hipo-
glucemia.?’

La mezcla de insulina disponible en Estados Unidos,
Humulin 70/30, con 70% de insulina de accién interme-
dia, y 30% de insulina regular de corta duracién, adminis-
trada de 30 a 45 minutos antes de los alimentos, ha sido
superada por la combinacion de Humalog Mix 75/25, con
25% de insulina lispro de accidn rapida, evitando el pico
temprano de hiperglucemia posprandial en pacientes con
diabetes mellitus tanto tipo 1 como tipo 2 (figura 2).3

Hiperglucemia posprandial

Tratamiento

Dieta

Farmacolégico

Prevenciéon de riesgo
cardiovascular

Complicaciones crénicas

Figura 2. Beneficio del tratamiento de la hiperglucemia posprandial.

Otros nuevos tratamientos, como el Exendin-4 —un
péptido encontrado en la saliva del monstruo de Gila—,
administrado subcutaneamente de tres a cuatro veces por
dia, el polipéptido insulinotrépico ligado al glucagon, asi
como la amilina inyectable analoga de la pralimtida, tie-
nen como objetivo la supresion de la hiperglucemia
posprandial, retardando el tiempo de vaciamiento gastri-
co y suprimiendo la produccién de glucagén. Han dado
buenos resultados como terapia conjunta al uso de
sulfonilureas, aunque faltan estudios para corroborar es-
tos datos.!431-34
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Conclusiones

La hiperglucemia posprandial se considera en la actuali-
dad un padecimiento relacionado de manera muy estrecha
con la disfuncién endotelial y el estrés oxidativo; entre su
fisiopatologia, algunos estudios la encuentran como factor
independiente de riesgo cardiovascular, y productor de
complicaciones cronicas en la diabetes.

En los pacientes diabéticos la determinacion de gluco-
sa posprandial ha demostrado, junto con la hemoglobina
glucosilada y la glucosa media plasmatica, ser mejor mar-
cador de control que la misma glucosa en ayunas; por este
motivo es de vital importancia la determinacion de ésta en
todos los pacientes con intolerancia a la glucosa y diabéti-
cos. Se cuenta con diversas formas de tratamiento dietéti-
coy farmacoldgico que pueden ayudar al control y preven-
cioén adecuados de las alteraciones cardiovasculares y com-
plicaciones cronicas de la diabetes.
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Articulo de revisién|

Neumonia adquirida en la comunidad. Diagnéstico,
criterios de hospitalizacion y tratamiento

Alfredo Cabrera Rayo,* Oscar Martinez Olazo,* Juan Antonio Bandillo, ** Ricardo Judrez Ocafia***

Pese al avance en los métodos diagnésticos y estrategias terapéuti-
cas, laneumonia adquirida en la comunidad (NAC) se mantiene como
una enfermedad de alto riesgo en grupos especificos de pacientes
como los ancianos, diabéticos, pacientes con enfermedades
neoplasicas, cardiovasculares, dafio hepatico crénico, inmuno-
compromiso y afeccién neurolégica incapacitante. Entre los agentes
etiolégicos se incluyen diversas especies de bacterias, virus, hongos
y parasitos cuya identificacién constituye la base para proporcionar el
manejo antimicrobiano especifico. Este trabajo presenta aspectos de
epidemiologia, fisiopatologia, sugerencias para el enfoque diagnésti-
co asi como alternativas de tratamiento antimicrobiano de acuerdo
con las caracteristicas de cada paciente.

Palabras clave: neumonia, comunidad, diagnéstico, tratamiento.

Introduccién

La neumonia comunitaria es un proceso infeccioso agudo
del parénquima pulmonar adquirido fuera del entorno hos-
pitalario; se relaciona con sintomas y signos pleuropul-
monares que acompafian casi siempre a infiltrados recien-
tes observados en una radiografia de térax.!

Afecta aproximadamente a 5,000,000 de adultos cada
afio en Estados Unidos, y de ellos 1,100,000 necesitan hos-
pitalizacion.? La mortalidad entre el grupo de pacientes
hospitalizados es del 13 al 24%; sin embargo, los enfer-
mos con neumonia grave tienen un riesgo de mortalidad
del 50%.3

En México ocupa el quinto lugar como causa de muerte
en adultos mayores de 65 afios, con indice de mortalidad
del 10 al 25%.
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Abstract

In spite of the development in diagnostic methods and therapeutic
strategies, community-acquired pneumonia (CAP) remains as a high
riskillness in the population’s specific groups as older patients, and
those with diabetics, malignancy, cardiovascular disease, chronic liver
disease and chronic neurologic disease. Causal agents include diverse
species of bacteria, viruses, fungi and parasites whose identification
constitutes the main factor of specific therapy. This document presents
epidemiologic aspects, pathophysiology, suggestions on diagnosis
approaching as well as an alternative of treatment according to each
patient’s characteristics.

Key words: Pneumonia, community, diagnosis, treatment.

La edad, entorno socioecondmico, antecedentes de ta-
baquismo, alcoholismo, exposicion cronica al humo, en-
fermedades concomitantes, viajes y el conocimiento de la
curva epidemioldgica de los brotes en la comunidad son
factores que el médico debe tener en mente para sospechar
la causa microbiana de la infeccidon. Los agentes mas fre-
cuentemente aislados en pacientes sin compromiso
inmunitario que requieren hospitalizacién por neumo-
nia adquirida en la comunidad incluyen S. pneumoniae
(20 a 60% de todos los casos), H. influenzae (3 a 10%),
Moraxella catarrhalis (5%), seguidos de la infeccidon
por patogenos atipicos (Chlamydia pneumoniae, M.
pneumoniae y Legionella pneumophilia), cuya inciden-
cia real se desconoce, pero algunos estudios la repor-
tan en 40 a 60% de todos los ingresos hospitalarios por
neumonia adquirida en la comunidad; sin embargo,
estos datos no han sido corroborados por todos los in-
vestigadores.*3 Por otro lado, los bacilos entéricos gram-
negativos y Pseudomonas aeruginosa suelen encontrar-
se como agentes etiolégicos de neumonia adquirida en
la comunidad en mas del 10% de los ancianos que ha-
bitan casas de asistencia y pacientes con enfermedad
pulmonar obstructiva crénica (EPOC).°
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Mecanismos de defensa
En circunstancias normales, las vias respiratorias y los
alvéolos cuentan con mecanismos muy eficaces que prote-
gen al pulmon contra infecciones por bacterias y otros
microorganismos patégenos. En forma inicial, las parti-
culas grandes son retenidas y expulsadas por las células
ciliadas que tapizan las vias respiratorias centrales. Cuan-
do se inhalan particulas mas pequeiias, los sensores que
estan junto a las vias respiratorias provocan reflejos de tos
o estornudos que las expulsan al exterior. Las particulas
pequefias que logran llegar a los bronquiolos quedan atra-
padas por el revestimiento de moco y después son arrastra-
das por las células ciliadas hacia la nasofaringe, en donde
son deglutidas o expectoradas. Las bacterias u otros agentes
infecciosos que evaden el sistema de defensa de las vias
respiratorias son fagocitados en los sacos alveolares por
los macréfagos, células capaces de presentar los antigenos
microbianos a los linfocitos ademas de producir citosinas,
que, entre otras funciones, regulan el proceso inmunitario
entre los linfocitos T y los B.7

Estos sistemas de defensa normalmente mantienen el
pulmoén estéril; sin embargo, cuando se debilitan o dafian
permiten la penetracion de patégenos que generan la in-
feccion.

Fisiopatologia

El tracto respiratorio inferior casi siempre permanece es-
téril; la neumonia ocurre cuando los patdgenos respirato-
rios superan las defensas pulmonares en virtud de su can-
tidad o virulencia. Estos microorganismos alcanzan los
pulmones, principalmente por cuatro vias: aspiracion de
los microorganismos que colonizan la orofaringe, inhala-
cion de aerosoles infecciosos, diseminacion hematogena e
inoculacién directa.

Aspiracion de patégenos que colonizan la
orofaringe

Puesto que la aspiracion orofaringea es el mecanismo mas
comun de infecciéon pulmonar, conviene recordar que el
tracto respiratorio superior de individuos normales esta co-
lonizado por Streptococcus pneumoniae, Streptococcus
pyogenes, Mycoplasma pneumoniae, Haemophilus
influenzae, Moraxella catarrhalis y flora anaerobia®
(estreptococos anaerobios, Fusobacterium nucleatum, es-
pecies de Actinomyces, espiroquetas, Prophyromonas
gingivalis, entre otros). Pacientes con antecedentes de al-

coholismo, diabetes, enfermedades debilitantes, ancianos
y residentes de asilos con frecuencia son mas propensos a
infecciones por bacilos gramnegativos provenientes del
propio estomago del paciente, de las manos del equipo de
salud durante la exploracion fisica o de la ingestion de
comida contaminada.’ La colonizacién requiere que los
microorganismos se fijen con firmeza para evitar ser eli-
minados mecanicamente por acciéon de arrastre de la len-
gua, por el flujo de las secreciones, por accion del aparato
mucociliar, o por las fuerzas de expulsion al toser y estor-
nudar. La fijacién de los microorganismos a los tejidos
del huésped puede estar determinada por las interacciones
ionicas e hidrofobas o por unién directa de las proteinas
microbianas de fijacion o adhesinas a los receptores de las
células del huésped.!® Durante el sueflo normalmente ocu-
rre aspiracion de secreciones orofaringeas y acontece con
mayor proporcién y frecuencia en pacientes con alteracio-
nes del estado de alerta, afeccion neuroldgica de la deglu-
cién o trastorno mecanico de la misma.

Inhalacion de aerosoles infecciosos

La inhalacidn directa de aerosoles contaminados del am-
biente hasta el alvéolo es el mecanismo de infeccion cuan-
do las particulas son menores de 10 micras, como el caso
de micobacterias, Coxiella, Legionella, Mycoplasma o
Chlamydia.

Diseminacion hematégena

El embolismo séptico a partir de focos de infeccion distan-
tes es causa de bacteriemia y neumonia. Es comtn en adic-
tos a drogas por via parenteral, pacientes con endocarditis
bacteriana o aquellos con colonizacidn de catéteres intrave-
nosos; en estos casos el patogeno frecuente esS. aureus."

Inoculaciéon directa o por contigiiidad
No son vias comunes de infeccion; sin embargo, habra que
considerarlas en casos de infecciones subfrénicas, mediasti-
nicas, de lapared costal o en casos de intubacién orotraqueal
cuando no se observan las reglas elementales de higiene.
Cuando los microorganismos infectantes superan las ba-
rreras de defensa locales del aparato respiratorio y alcan-
zan los espacios alveolares, los macrdfagos!>!3 regulan la
amplificacion de las defensas del huésped a través de la
liberacion de lipidos bioactivos con propiedades quimio-
tacticas e inmunorreguladoras, tales como leucotrieno B4,
prostaglandina E2 y otras citosinas'* (IL-8, IL-1, IL-6,
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FNTa y factores estimulantes de colonias), ademas de
proteasas y antioxidantes que disminuyen la lesion
microbiana e inflamatoria. Cuando las defensas residentes
del pulmon son insuficientes para hacer frente a la carga
microbiana, se inicia una reaccion inflamatoria sistémica
que lleva células fagociticas y proteinas plasmaticas desde
la sangre hasta el sitio de la infeccion.

Los neutréfilos y los monocitos son mas eficaces que
los macréfagos alveolares para la fagocitosis y la destruc-
cion de muchos microorganismos, mientras que las pro-
teinas plasmaticas contribuyen a la opsonizacién de los
patogenos y a la amplificacion de la reaccion inflamatoria,
que al final favorece la lesion pulmonar.

Aspectos clinicos

Se han propuesto en forma tradicional dos grupos clinica-
mente diferentes de neumonias adquiridas en la comuni-
dad: tipica y atipica, cuyas caracteristicas de presenta-
cidn permiten al médico sospechar el patdgeno causante
y elegir un régimen antimicrobiano empirico pero racio-
nal.

Los datos clinicos frecuentes en pacientes con neumo-
nia de presentacion tipica®® incluyen: aparicion brusca de
fiebre, tos con produccion de esputo o cambio en las carac-
teristicas del mismo, dolor pleuritico y disnea. Los hallaz-
gos fisicos incluyen: fiebre, taquicardia, taquipnea y sig-
nos de consolidacion (aumento en las vibraciones vocales,
pectoriloquia afona, matidez lobar y estertores crepitantes).
En casos graves y en ancianos puede presentarse confu-
sion, cianosis y uso de musculos accesorios de la respira-
cidén.

En la neumonia atipica,'® el inicio suele ser mas insi-
dioso; es frecuente en individuos jévenes; generalmente
cursa con tos sin produccidn de esputo, disnea progresiva
hasta ser en reposo, fiebre y sintomas gastrointestinales
como dolor abdominal y diarrea. Los hallazgos fisicos son
escasos; la ausencia de signos de consolidacién pulmonar
y compromiso pleural es comun; sin embargo, en ocasio-
nes pueden auscultarse estertores crepitantes.

Diagnéstico

Para establecer el diagnostico etioldgico es necesario ais-
lar al agente mediante el cultivo de una muestra no con-
taminada de sangre, liquido pleural o esputo, o bien que
se presente positividad a las pruebas serologicas selecti-
vas.

Estudios radiologicos

La radiografia de térax es util para establecer el diagnosti-
co y evaluar las complicaciones.!” Una placa de torax que
muestra infiltrados recientes es de gran ayuda para esta-
blecer el diagndstico; sin embargo, los resultados falsos
negativos pueden ser atribuibles a deshidratacion, evalua-
cion dentro de las primeras 24 horas, neumonia atipica o
neumonia con neutropenia considerable. Los datos
radiograficos no suelen utilizarse para distinguir entre una
neumonia bacteriana o no bacteriana, pero son importan-
tes para valorar la gravedad de la enfermedad, establecer
diagndsticos diferenciales y seleccionar el antibiotico.

La tomografia computada es mas sensible que la radiogra-
fia para la deteccion de infiltrados y puede ser especialmente
util en la deteccidon de patologia intersticial, empiema,
cavitaciones, enfermedad multifocal y adenopatias; sin em-
bargo, su costo y la falta de acceso rapido en muchos centros
hospitalarios la descartan como método diagndstico inicial.

Examen de esputo
El valor diagnoéstico de la tincion de Gram y el cultivo de
expectoracion han sido objeto de debate durante las ulti-
mas dos décadas, ya que 10 al 30% de los pacientes pre-
sentan tos no productiva, 15 al 30% han recibido trata-
miento antimicrobiano antes de su hospitalizacion y 30 a
65% de los cultivos de expectoracion son negativos.'® El
crecimiento de S. pneumoniae en el esputo de pacientes
con neumonia neumococica es cercano al 50%; reportes
recientes muestran que puede incrementarse la tasa de cul-
tivos positivos para S. pneumoniae si se cuidan la toma de
la muestra, el transporte y el procesamiento de la misma.!?
El cepillado bronquial y el lavado bronquioalveolar pro-
tegido permiten un diagndstico etioldgico superior al 80%
si se realizan antes de iniciar el tratamiento con antibidticos;
si se llevan a cabo 72 horas después de la antibioticoterapia,
el crecimiento microbioldgico es menor al 18%.2°

Hemocultivos

En pacientes hospitalizados con diagndstico de neumonia
adquirida en la comunidad deben realizarse hemocultivos
Es recomendable obtener un par de hemocultivos, toma-
dos con 30 minutos de diferencia, de dos sitios de puncién
diferentes, bajo técnica estéril. La utilidad de esta prueba
esta limitada por la baja sensibilidad que posee para detec-
tar la bacteriemia transitoria (9%); sin embargo, la especi-
ficidad es del 100%.
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Pruebas seroldgicas

Las pruebas seroldgicas y la determinacion de aglutininas
frias no son de utilidad en la evaluacidn inicial del pacien-
te con neumonia adquirida en la comunidad, por lo cual
no deben solicitarse como examenes de rutina.??

Examen de liquido pleural

En el caso de los derrames pleurales significativos (grosor
mayor a 10 mm observado en la radiografia de dectbito
lateral de térax) o en cualquier derrame tabicado, se debe
realizar una puncién pleural con objetivo diagnostico o
terapéutico previo a la administracion de antibioticos, en
busca del agente etiologico y para descartar la posibilidad
de empiema o derrame paraneumonico. Una vez obtenido
el liquido, debe realizarse un estudio bioquimico (pH, glu-
cosa, LDH, proteinas), citologico (recuento celular y dife-
rencial) y microbioldgico (tinciones y cultivo). En pacien-
tes con derrame pleural paraneumdnico menor a 30%, el
manejo inicial es con antibidticos de amplio espectro; si
no presenta mejoria clinica o radioldgica, esta indicada la
colocacion de una sonda para drenaje pleural. Otras indi-
caciones para colocar una sonda pleural son:? pus en el
espacio pleural; tincion de Gram positiva para estafiloco-
cos; glucosa de liquido pleural < 50 mg/dL; pH de liquido
pleural < 7.0 y presencia de bandas o tabiques en el liqui-
do pleural evidenciadas por ecografia.

Indicaciones para tratamiento
hospitalario

La decision para hospitalizar un paciente con neumonia
se basa principalmente en la evaluacién clinica inicial y
la experiencia del médico. Los pacientes que cursan con
neumonia leve no requieren hospitalizacién ni una eva-
luacion amplia de laboratorio. Sin embargo, existen da-
tos clinicos que alertan sobre la existencia de una infec-
cidn seria que requiere hospitalizacion y tratamiento
parenteral (cuadro 1). Son varias las propuestas para iden-
tificar grupos de alto riesgo, factores predictivos de mala
evolucién o mortalidad; sin embargo, la mayoria de los
autores coincide en que la presencia de uno o mas de los
siguientes criterios? es indicacion bien establecida de hos-
pitalizacion: enfermedades cronico-degenerativas conco-
mitantes, edad mayor de 60 afios, alteracion importante
de los signos vitales, deterioro del estado de alerta, abs-
ceso pulmonar, leucocitos con cifras mayores de 15,000
o menores de 5,000 por mm?3, asi como anomalias

metabdlicas significativas. Fine? identificé factores
predictivos de morbilidad que incluyen: edad mayor de
65 afios, fiebre > 38.5 °C, enfermedades cronicas concu-
rrentes, inmunosupresion y sospecha o confirmacion de
etiologia de alto riesgo (neumonia por Pseudomonas,
Staphylococcus aureus, anaerobios u obstructiva). La pre-
sencia de dos o mas de estos factores es también indicati-
va de manejo intrahospitalario.

Cuadro 1. Indicaciones para hospitalizar pacientes con neumonia
adquirida en la comunidad.

Edad mayor de 60 afios

Enfermedades crénico-degenerativas relacionadas

Anomalias metabdlicas relevantes

Alteracion de signos vitales

Deterioro del estado de alerta

Absceso pulmonar

Leucocitos con cifra mayor de 15,000/mm?® o menor de 5,000/mm?®

El manejo de los pacientes con neumonia grave debe
realizarse preferentemente en una unidad de cuidados in-
tensivos (UCI). Aln no existe un consenso respecto a los
criterios de neumonia grave; sin embargo, presentamos el
que tiene mayor aceptacion (cuadro 2). La neumonia gra-
ve se define por la presencia de uno de dos criterios mayo-
res o dos de tres criterios menores.?® Los criterios mayores
incluyen necesidad de ventilacion mecanica o choque sép-
tico; los criterios menores incluyen relaciéon PaO,/FIO, <
250 mmHg, afeccion bilateral o de multiples 16bulos en la
radiografia de torax e hipotension arterial (presion sistdlica
menor de 90 mmHg). La Sociedad Britanica de Toérax’
establece que los pacientes con dos o mas de los siguientes
criterios deben manejarse en la UCI: frecuencia respirato-
ria mayor de 30/min, presion arterial diastélica menor de
60 mmHg, nitrégeno ureico sanguineo mayor de 7.0 mM
(> 19.1 mg/dL) y confusion.

La importancia de definir la neumonia grave no es sélo
por la necesidad de su manejo en una UCI, sino que con-
lleva un enfoque diagndstico y terapéutico diferente del de
la neumonia leve o moderada.

Tratamiento

Después de la evaluacion clinica inicial y con posteriori-
dad a la toma de muestras de sangre y esputo, puede ini-
ciarse el tratamiento farmacoldgico. De acuerdo con la
evaluacion realizada y con los criterios para hospitaliza-
cion revisados con anterioridad, podemos tomar una deci-
sién mas confiable respecto al destino de cada paciente;
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sin embargo, excepto en casos en que el diagnostico es
nitido, el tratamiento inicial es empirico.

Con el objetivo de proporcionar una recomendacion
didactica, presentamos el manejo inicial de acuerdo con
caracteristicas especificas de tres grupos de pacientes.

Cuadro 2. Criterios que determinan la necesidad de ingreso a la UCI *

Criteriosmayores
a) Necesidad de ventilacién mecanica
b) Choqueséptico
Criterios menores
a) Relacion PaO,FIO, < 250 mmHg
b) Afeccién bilateral o de multiples I6bulos en la radiografia de
torax
c) Tension arterial sistélica igual o menor a 90 mmHg

* Se requiere un criterio mayor o dos menores para definir la neumo-
niagrave.

Grupo I : Pacientes ambulatorios sin
morbilidad relacionada

Este grupo de pacientes sin morbilidad relacionada y edad
menor a 60 afios suelen estar infectados por S. preumoniae,
M. pneumoniae, Chlamydia pneumoniae, Legionella, asi
como por virus respiratorios. H. influenzae se reporta mas
frecuentemente en pacientes con antecedente de tabaquismo;
en ellos se recomienda la terapia empirica con un macrélido
o una fluoroquinolona de nueva generacion (cuadro 3).

Cuadro 3. Tratamiento empirico para pacientes ambulatorios.

a) Azitromicina, 500 mg VO dosis de inicio; posteriormente
250 mg VO cada 4 h durante cinco dias, o
b)  Claritromicina, 500 mg VO cada 12 h durante cinco dias, o
c) Ciprofloxacina, 750 mg VO cada 12 h por cinco dias, o
d) Trobamicina, 100 mg VO cada 24 h por cinco dias, o
e) Grepamicina, 400 a 600 mg VO cada 24 h durante cinco dias

Grupo II: Pacientes con enfermedad
cardiopulmonar previa que amerita
hospitalizacion en la sala general

Aqui se incluyen personas mayores de 60 afios con enfer-
medad cardiopulmonar de base o con riesgo de infeccion
por S. pneumoniae resistente o por bacterias gramnegat-
ivas, o con ambas caracteristicas. Los patégenos mas co-
munes son S. pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae,
Chlamydia pneumoniae, H. influenzae, patégenos gram-
negativos, Legionella, Moraxella catarrhalis o anaerobios.
Estos tltimos deben considerarse si existen antecedentes
de mala denticion, enfermedad neuroldgica o alteracion

en el estado de alerta. El manejo empirico recomendado
en este grupo de pacientes se presenta en el cuadro 4.

Cuadro 4. Tratamiento empirico en pacientes hospitalizados en una
sala general*™

a) Cefotaxima, 1-2 g IV cada 8 h durante 5-7 dias, o

b)  Ceftriaxona, 1-2g IV cada 12 h durante 5 dias, o

c) Azitromicina, 500 mg IV cada 24 h durante 5 dias, o

d) Claritromicina, 500 mg VO cada 24 h durante 5dias, o

e) Trovafloxacino, 100-200 mg VO cada 24 h durante 5 dias

* Las dosis se sefialan paraindividuos sin alteraciones renales.
** Es valida la combinacion de dos grupos diferentes de antibidti-
cos.

Grupo IlI: Tratamiento empirico inicial en
pacientes con neumonia grave que
amerita hospitalizacion en la UCI

Los agentes causales mas comunes en este grupo de pa-
cientes son S. pneumoniae, Legionella, M. pneumoniae,
Pseudomonas, S. aureus y en numero cada vez mas fre-
cuente los bacilos acrobios gramnegativos. Llama la aten-
cion el hecho de que en todas las series 50 al 60% de los
pacientes carecieron de diagnéstico bacterioldgico certe-
ro. El tratamiento inicial recomendado incluye una cefa-
losporina de tercera generacion con actividad contra
Pseudomonas o carbapenem, y ademas un macrdlido si se
considera la posibilidad de un germen atipico (cuadro 5).

Cuadro 5. Tratamiento inicial para pacientes ingresados a la UCI

Sin riesgo de infeccion por Pseudomonas aeruginosa
a) Cefotaxima, 1-2 g IV cada 8 h durante 10 dias, o
b) Ceftriaxona, 1-2g IVcada 12h
Mas:
c) Azitromicina, 500 mg VO durante el primer dia; posterior-
mente, 250 mg VO cada 24 h durante 5 dias, o
d) Trovafloxacino, 100-200 mg VO cada 24 h durante 5 dias
Con riesgo de infeccién por Pseudomonas aeruginosa:
a) Cefepime, 1-2gIV cada12h,0
b) Imipenem-cilastatina, 0.5 mg IV cada 6 h, o
c) Meropenem, 0.5-1glVcada8h,o
d) Piperazilina-tazobactam, 3.375mg cada6 h IV
Mas:
a) Ciprofloxacina, 400 mg |V cada 12 h, u otra fluoroquinolona, o
b) B -lactamico + aminoglucésido + macroélido, o una
fluoroquinolona

De Ia terapia intravenosa al antibiodtico
por via oral

Hasta hace algunos afios se consideraba que la adminis-
tracion de antibidticos en el paciente hospitalizado debia
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ser exclusivamente por via intravenosa. El desarrollo de
nuevos antibidticos y el mejor entendimiento de su
farmacologia han permitido durante los primeros dias de
tratamiento intravenoso el cambio a la via oral, con lo que
se disminuyen costos, estancia hospitalaria y molestias para
el paciente. Los criterios para realizar el cambio de via de
administracion incluyen: 1) capacidad para la ingestion
oral, 2) disminucién de la leucocitosis, 3) ausencia de fie-
bre por lo menos ocho horas continuas y 4) disminucion
de la tos y disnea.

Conclusioén

La epidemiologia, el diagnostico y el enfoque terapéutico
de la neumonia adquirida en la comunidad se han modifi-
cado durante los ultimos afios. El incremento en la expec-
tativa de vida de nuestra poblacion permite la aparicion de
factores que comprometen los mecanismos de defensa
pulmonar. Nuevos microorganismos o algunos previamente
no reconocidos superan con mayor facilidad estas barre-
ras, facilitando la invasién pulmonar. En forma paralela,
se avanza rapidamente en el desarrollo de nuevos farmacos
que permiten el inicio de una terapia que si bien es empi-
rica, se administra con grandes posibilidades de éxito, ba-
sados en las caracteristicas individuales de cada paciente.
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Tendencias de la practica de la medicina interna

Una tendencia es un cambio observable, gradual
y persistente que se va dando en la sociedad y
que se proyecta al futuro. Es, pues, un instrumento
de prediccion. La identificacion de las tenden-
cias permite no solo anticipar el futuro sino mo-
delarlo o, por lo menos, empezar a adaptarse a
él.

La practica de la medicina interna esta mos-
trando sus tendencias, y los internistas contem-
poraneos tendriamos que conocerlas, si no nos
parecen convenientes, tratar de modificarlas, o

bien, iniciar los cambios que nos lleven a adop-
tarlas con la mejor anticipacion y la mayor efi-
ciencia.

Este espacio en la revista estard destinado a
resefiar algunas de estas tendencias y aspira a
propiciar en los lectores no sdlo las reflexio-
nes sino las adecuaciones que la situacion re-
quiera.

Dr. Manuel Ramiro
Editor
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Tendencias de la practica de la medicina interna

Medicina ambulatoria

El modelo de atencién médica que ha prevalecido en los
ultimos decenios del siglo XX ha tenido como centro al
hospital. La formacién de los médicos y enfermeras se rea-
liza dentro de los grandes hospitales; los pacientes se hos-
pitalizan con el minimo pretexto, a veces so6lo para estudio
y acuden al hospital para resolver cualquier necesidad de
salud, desde una consulta extemporanea, la aplicacion de
una vacuna o tan sdlo para recibir instrucciones. Muchos
consultorios se establecen cerca de los hospitales conside-
rando que buena parte de la consulta externa es previa o
posterior a la hospitalizacion; el hospital, incluso, despla-
76 a la visita a domicilio cuando los médicos comenzaron
a citar a los pacientes en el servicio de urgencias para eva-
luarlos. En suma, todo el sistema de atencidn gira alrede-
dor de los hospitales y ello propicié que se construyeran
grandes edificios con todos los servicios, incluyendo las
consabidas torres de consultorios adyacentes.

Sin embargo, en los albores del siglo XXI ya se ha he-
cho evidente que este modelo tiene sus limitaciones. Una
de ellas es el incremento en los costos de la atencion médi-
ca, lo que tiene el riesgo de dejar fuera de las posibilidades
de atencion a un sector considerable de la poblacion. Una
buena parte del excesivo costo de la atencion médica tiene
que ver con la hospitalizacion: los gastos de hotel, los ad-
ministrativos, los tiempos perdidos que prolongan la es-
tancia, etc. Pero no es ésta la Ginica limitacion. El hospital
no ha resultado tan “hospitalario” en la medida en que el
paciente tiene que someterse a una serie de reglas que li-
mitan su libertad; desvincularse de la familia, los amigos
y el trabajo; presenciar escenas que no son propicias para
su bienestar; aceptar comida a la que no esta acostumbra-
do (en el mejor hospital del mundo, con el mejor chef, los
pacientes se quejan de la comida); adaptarse a las dificul-
tades para la comunicacion con el exterior y correr algu-
nos riesgos para su salud, como las infecciones noso-
comiales y los accidentes intrahospitalarlos, que no son
raros.

Portodo esto fueron surgiendo, de manera independien-
te, algunas alternativas a la hospitalizacién: el puerperio
de bajo riesgo, en el que la mujer y el recién nacido salen

del hospital el mismo dia del parto para convalecer en casa;
la atencidn domiciliaria, en la que, en un extremo, hasta la
cama de hospital y las enfermeras se trasladan al hogar del
paciente; la cirugia ambulatoria, en la que ciertos procedi-
mientos (cada dia mas) poco agresivos se realizan en
quiréfanos de unidades de atencién ambulatoria, pero en
cuanto pasan los efectos de la anestesia el paciente se tras-
lada a su domicilio; la asesoria telefonica (tan satanizada
por tanto tiempo); la dialisis peritoneal ambulatoria y do-
miciliaria, la hemodialisis sin hospitalizacion y otros pro-
cedimientos que otrora se efectuaban en pacientes hospi-
talizados y que ahora se realizan con la misma calidad sin
necesidad de encerrar a los pacientes, como la quimiotera-
pia, la terapia endovenosa, la nutricion artificial (por son-
da o por catéter), que han ido conformando un nuevo mo-
delo que se denomina genéricamente como medicina
ambulatoria o cuidados ambulatorios (@mbulatory care).
Aunque el término es seguramente incorrecto (pues los
procedimientos no se realizan mientras el paciente estad
caminando, sino que se hacen en pacientes que pueden
deambular), se ha consagrado universalmente, y es prefe-
rible conservar el adjetivo en espafiol para evitar confusio-
nes en la traduccion. El asunto tiene relacion con la efi-
ciencia en la administracion de los recursos, pero también
con la aceptabilidad por parte del paciente y la familia.
Por supuesto que no todo se puede manejar ambulatoria-
mente y el hospital sigue teniendo sus indicaciones; se pien-
sa que en el futuro s6lo se manejaran dentro del hospital
los casos de terapia intensiva y los de cirugia, y ya se ha
creado un especialista nuevo, el hospitalista, que, a simili-
tud del especialista en urgencias y el intensivista, atiende
al paciente s6lo durante una fase del proceso de atencion.

También en el terreno educativo se percibe la tendencia
a salirse de los hospitales, puesto que la mayor parte de los
casos que atenderan los egresados de licenciatura no seran
pacientes hospitalizados, y aun la investigacion clinica se
empieza a realizar en unidades ex profeso, diferentes de
loshospitales.

En México se han obtenido diversas experiencias exito-
sas con los servicios ambulatorios y, aunque todavia no
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hay una cultura entre los pacientes y la sociedad, el mode-
lo ha sido bien aceptado. Por supuesto que uno de los prin-
cipios que regulan la atencidon ambulatoria es el de no ha-
cer correr ningun riesgo al enfermo; por ejemplo, no empe-
fiarse en atender ambulatoriamente a un paciente que ob-
viamente requiere un hospital, tener a la mano una am-
bulancia por si hubiese algiin cambio en las condiciones
del enfermo que justifiquen su traslado a un hospital, etc.,
pero las unidades de atencion ambulatoria cuentan con
todos los recursos para resolver las emergencias que se
pudieran suscitar. En otras épocas los diagndsticos de in-
suficiencia cardiaca o neumonia eran practicamente sino-
nimos de hospitalizacion; hoy en dia no es asi, aunque,
desde luego, hay casos de insuficiencia cardiaca y de neu-
monia que sélo se pueden atender en un hospital, general-
mente en servicios de cuidados intensivos.

En resumen, la medicina ambulatoria constituye una
alternativa viable, eficiente, amable, compasiva y huma-
nitaria para la atencion de la gran mayoria de los proble-
mas de salud de la poblacion en México.

La medicina interna tiene un importante lugar en la aten-
cion ambulatoria, no s6lo en lo que se refiere a la atencion
de pacientes créonicos en consulta externa, sino de los pa-
cientes espontaneos, y el cuidado de los pacientes sometidos
a cirugia y otros procedimientos ambulatorios. Esto con-
trasta con la relativamente poca importancia que se otorga
en los programas educativos a la atencidon de pacientes
ambulatorios y con el hecho de que la formacion de los
internistas sigue centrada en el paciente hospitalizado.

Alberto Lifshitz
Centro Médico Medisalud, México, DF
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Caso clinico

Rabdomiosarcoma paratesticular. Presentacion de un
caso y revision de la literatura

Manuel Gabriel Romo Sanchez, * Juana Yadira Mauro Ibarra, * Hugo Roberto Molina Cardenas, * Martha Lilia Tena

Suck,* Jorge Ivan Rodriguez Anguiano,** Concepcién Tovar Rodriguez

*kk

Los rabdomiosarcomas paratesticulares son tumores agresivos, ra-
ros, aparentemente de buen pronéstico cuando se presentan en ni-
fios y malo en adultos. Se presenta el caso de un hombre de 27 arios,
que cursé con dolor durante la marcha en el miembro pélvico izquier-
do conirradiacion al testiculo, aumento de volumen en la region escrotal
y testicularizquierdas, y adenomegalias inguinales de siete meses de
evolucién. La tomografia axial computada y el ultrasonido evidencia-
ron tumor testicular. Los marcadores tumorales fueron negativos. Se
realizé orquiectomia. El diagnéstico histolégico fue de rabdomio-
sarcoma embrionario con areas alveolares. Se discute la presenta-
cién en adultos.

Palabras clave:rabdomiosarcoma, tumor paratesticular, sarcoma
paratesticular.

Introduccién

Los sarcomas primarios de testiculo son extremadamente
raros, y mas aun los de partes blandas o paratesticulares.
Estos pueden originarse de la tinica vaginalis del epididi-
mo, en el funiculus espermatico, piel y partes blandas del
escroto, como son tejido adiposo, fibroconectivo, muscular,
linfatico, vascular o nervioso.!> Representan entre 20y 25%
de los tumores urogenitales que también pueden originarse
en la prostata, la vejiga, la vagina y el uretero.’> De 6.5 a
10% de los sarcomas en partes blandas que se presentan en
nifios* son tumores muy agresivos y causan metastasis rapi-
damente.’ Las metastasis ganglionares pueden presentarse
como tumores bilaterales* Se han identificado metastasis
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Abstract

Paratesticular rhabdomyosarcomas are aggressive and rare tumors,
that have a good prognosis in young children and worse in adults. We
present the case of a 27 years old man, who had pain when walking,
in left limb with testicle irradiation, and both, left testicle and inguinal
lymph nodes enlargement with an evolution of seven months. Testicle
tumor was demonstrated in tomographic and ultrasound studies.
Tumoral markers had negative values and a left orchiectomy was
carried out. The histopathologic diagnostic was embryonal
rhabdomyosarcoma. The presentation in adults is discussed here.

Key words:paratesticular, rhabdomyosarcoma, testicular sarcoma.

principalmente de adenocarcinoma gastrico.! También exis-
ten tumores benignos, como el quiste epidérmico de inclu-
sién, el tumor adenomatoso, el fibroma y el lipoma.' Se han
reportado otro tipo de sarcomas, como el liposarcoma.!

Los rabdomiosarcomas paratesticulares histologicamen-
te no presentan un componente puro; en 50% de los casos
son mixtos o muestran un aspecto microscopico heterogé-
neo, por ejemplo, con patron de liposarcoma, fibrosarcoma,
leiomiosarcoma, sarcoma sinovial, sarcoma de Ewing,
schwannoma, etc.,! por lo que también se les denomina
tumor de Tritén® Se ha reportado el caso de un neonato
con hipospadias y rabdomiosarcoma.®

El diagnoéstico se hace por biopsia histolégica; la
tomografia axial computada es el método diagnostico mas
util para separar un tumor testicular del paratesticular.”?

El tratamiento es multidisciplinario, basicamente qui-
rirgico, con quimioterapia y radioterapia complementa-
ria;? la supervivencia es de 80% a dos afios.* La diseccion
ganglionar linfatica esta en controversia.”!!

Presentacion del caso
Hombre de 27 afios, albaiiil, sin antecedentes de impor-
tancia. El padecimiento actual lo inicid siete meses antes,
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con dolor al deambular en el miembro pélvico izquierdo
que se irradiaba al testiculo del mismo lado. Después pre-
senté aumento de volumen en el testiculo, por lo que se
realizd orquiectomia. Acudid al Hospital Juarez de Méxi-
co por presencia de adenomegalias inguinales bilaterales.
A la exploracion fisica se encontraron cicatriz quirGrgica
antigua y adenomegalias inguinales de 3 cm, ademas de
una zona indurada en el escroto. Se realiz6 aspiracion con
aguja delgada y se encontrd liquido seroso, el cual se en-
vi6 para estudio citoldgico. La tomografia axial computa-
da de abdomen mostr¢ actividad peritoneal que involucraba
los musculos psoas e iliaco. La telerradiografia de térax
no mostro6 alteraciones. Recibio 10 ciclos de quimiotera-
pia y fallecié dos meses después, con extensa actividad
tumoral; no se realizo el estudio post mortem.

En el Servicio de Anatomia Patoldgica del Hospital
Juarez de México se recibieron seis laminillas tefiidas con
hematoxilina y eosina para revision (el paciente fue ope-
rado fuera del hospital). Las preparaciones muestran al
parénquima testicular normal, parcialmente infiltrado por
una neoplasia maligna formada por células fusiformes gran-
des y medianas con atipias y numerosas mitosis atipicas;
focalmente presentd células con estriaciones transversa-
les. La capsula del testiculo se encontrd infiltrada, asi como
los tejidos blandos y el corddn espermatico. El diagnosti-
co fue de rabdomiosarcoma embrionario con areas de di-
ferenciacion alveolar de localizacidn paratesticular (figu-
ras 1, 2y 3).

Figura 1. Corte histolégico a bajo aumento que muestra células ma-
lignas que infiltran a los tabulos seminiferos (H-E 10X).

% #
Figura 2. Aspecto histolégico a mayor aumento donde se aprecian

células fusiformes atipicas con diferenciacién rabdomioblastica (H-E
40X).

Figura 3. Rabdomiosarcoma. Células neoplasicas dispuestas en for-
mairregular. Los ndcleos son pleomérficos de cromatina gruesa (H-
E 40X).

Comentario

En la serie de Méndez, de 139 tumores en nifios, 7.19%
fueron sarcomas, de los cuales uno fue rabdomiosarcoma
vesical, otro retroperitoneal y el ultimo paratesticular.’ Dos
de ellos afectaron las extremidades.

Tomobe estudio 120 casos de tumores intraescrotales
en un periodo de 22 afios. S6lo 15 casos (12.5%) corres-
pondieron a tumores no germinales, de los cuales ocho
fueron linfomas, dos rabdomiosarcomas, un quiste epi-
dérmico de inclusion, un quiste de epididimo, un quiste
de la tGnica vaginalis, un tumor adenoideo y dos metas-

156

Medicina Interna de México Volumen 18, Num. 3, mayo-junio, 2002



RABDOMIOSARCOMAPARATESTICULAR

tasis de adenocarcinoma gastrico.! Todos ellos presen-
taron como sintomas principales dolor y aumento de
volumen b13

Por ultimo, Sugita estudié en 30 afios 68 casos de tu-
mores testiculares en nifios; 84% correspondieron a tumo-
res germinales y 16% a paratesticulares. Trece fueron
rabdomiosarcomas; de tales pacientes, dos murieron aun
con tratamiento complementario, por lo que se considera
que los rabdomiosarcomas son tumores de comportamien-
to clinico poco agresivo.!* Sin embargo, en adultos son de
mal prondstico, como en este caso, que presentd metasta-
sis contralaterales y ganglionares,'? sin respuesta alguna a
la quimioterapia complementaria y con extensa actividad
tumoral pélvica.!4!8

El tratamiento es basicamente de tipo quirurgico, la
orquiectomia con radioterapia y quimioterapia comple-
mentaria.!>!% Es importante un estudio histopatologico
minucioso, ya que la neoplasia residual complica el tra-
tamiento y el prondstico,>!'®!7 con recurrencias hasta en
80%.19 La traslocacion del cromosoma t(2:13) en el tipo
histoldgico alveolar y en 11p15 en otros tipos y la expre-
sidn del gen supresor p53 son factores de mal pronosti-
CO.IG

El rabdomiosarcoma tiene su histogénesis en las célu-
las de musculo esquelético, y se caracteriza por la pre-
sencia de bandas Z transversales. Pueden encontrarse
células redondas de tipo ganglionar y rabdomioblastico.!?
Por inmunohistoquimica son positivos para actina y
mioglobina; las embrionarias de tipo
rabdomioblasto pueden ser positivas para desmina y

células

vimentina. Los marcadores de tipo neuronal, como pro-
teina S-100, enolasa neurona-especifica, sinaptofisina y
cromogranina, son negativos. Cuando existe positividad
para marcadores neurales se les denomina ectomesenqui-
momas o tumor de Triton, o simplemente de expresion
bifenotipica.®

La expresion bifenotipica de los rabdomiosarcomas los
hace de mal prondstico, ya que no responden adecuada-
mente a la quimioterapia.®!®

El diagndstico diferencial se debe hacer con los sarco-
mas, por presentar células fusiformes. Cuando hay predo-
minio de células pequefias se debe hacer diagndstico dife-
rencial con los tumores de células pequeiias y azules de la
infancia, que incluyen linfomas, tumor de Ewing, neuro-
blastomas, etc. En estos tumores el diagnostico de certeza
se hace por inmunohistoquimica.®
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Caso clinico|

Meningioma del nervio éptico. Presentacion de un caso

y revision de la literatura

Verdnica Cuevas Aparicio,* Claudia Gabriela Sierra Diaz,** Eva Miriam Alba Laguna,** Pablo Rascén Ortiz, *** Jorge
Ivén Rodriguez Anguiano,**** Hugo Roberto Molina Céardenas™

Los meningiomas son tumores benignos que se originan de las
meninges, principalmente en la aracnoides. Suelen ser de lento cre-
cimiento y no invaden el tejido cerebral adyacente, ni condicionan
metastasis a distancia, salvo muy raras excepciones. Los meningio-
mas ocupan de 13 a 19% de todos los tumores intracraneales prima-
rios. Los sintomas se relacionan directamente con la localizacion.
Presentamos el caso de una mujer de 51 afios de edad, que inicié su
padecimiento hace 10 afios con disminucion de la agudeza visual del
ojo derecho acompafiada de dolor ocular y proptosis progresiva. Sele
efectuaron dos procedimientos quirtrgicos, el Gltimo con reseccién
de tumor intraorbitario derecho y diagnéstico de meningioma del ner-
vio dptico.

Palabras clave:meningioma, aracnoides, neoplasia cerebral, tumor
infraorbitario, nervio dptico.

Introduccién

Los meningiomas son tumores benignos que se originan de
la aracnoides y suelen involucrar a la duramadre; son de
lento crecimiento, no invaden el tejido cerebral adyacente ni
presentan metastasis a distancia, con raras excepciones. Las
células aracnoideas derivan del neuroectodermo; sin embar-
go, suelen clasificarse como tumores mesodérmicos.'® En
1853, Romberg escribié 4 Manual of the Nervous Diseases
of Man. Menciona que en la base del craneo y del cerebro, el
poder de conduccion del nervio 6ptico puede interrumpirse
por tumores y extravasaciones.! Gowers discutié en 1888
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Abstract

Meningiomas are tumors derived from arachnoids, usually with slow

growth; both invasion to brain tissue and distant metastases are rare.

Meningiomas count for 13 to 19% of primary intracranial neoplasms.
Symptoms are directly related to localization. It's presented the case
of a 51 years old woman, who ten years ago began to present a

decreasing of visual sharpness of the right eye accompanied with

ocular pain and progressive proptosis. She was submitted to two
surgical procedures, the last with resection of intraorbitary tumor and
the histologic diagnostic of meningioma of the optic nerve.

Key words: meningioma, optic nerve tumors, intraorbitary neoplasms.

sobre tumores intracraneales de tipo psamomatoso como
una categoria separada de los sarcomas.! En 1614, Félix
Plater fue el primero en describir un meningioma en una
autopsia.? El término meningioma fue acufiado en 1938
por Harvey Cushing, que lo describié como un tumor be-
nigno originado en las meninges del sistema nervioso cen-
tral.! Estos tumores pueden crecer en cualquier sitio don-
de existan meninges, como la cavidad nasal, los senos
paranasales, el oido medio o el mediastino.!? Constituyen
de 13 a 19% de todas las neoplasias cerebrales? Los
meningiomas del nervio 6ptico son relativamente raros;
predominan en mujeres y se han relacionado con
neurofibromatosis en gente joven.* Los meningiomas de
la 6rbita pueden ser primarios o secundarios, estos Gltimos
como una extension de una neoplasia intracraneal.’

Presentacion del caso

Mujer de 51 afios de edad con antecedentes familiares de

hipertension arterial. Proveniente de medio socioecondmico

bajo, con tabaquismo negativo y alcoholismo ocasional.
Inici6 su padecimiento 10 afios antes con cefalea

holocraneana, punzante, con disminucidn de la agude-
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za visual del ojo derecho y escotomas; evoluciond a la
amaurosis en tres meses. Durante ese tiempo desarrolld
proptosis progresiva. La paciente acudi6 al Hospital Juarez
de México, donde fue valorada por el Servicio de
Neurocirugia, que comprobd la presencia de un tumor
retroorbitario. Se negd en aquella ocasion a recibir trata-
miento quirdrgico, por lo que se manejo exclusivamente
con analgésicos y lubricantes oculares.

Cuatro afios después, la paciente acudié nuevamente a
consulta; refirié aumento de la proptosis y del dolor, por lo
que se le practicd un procedimiento quirurgico con abor-
daje bifrontal transorbitario, donde se observo la capsula
del globo ocular a tension, a expensas del edema. El re-
porte histopatoldgico inicial fue de tumor pseudoin-
flamatorio, de evolucion satisfactoria.

Seis afios después, present6 recidiva de los sintomas
con aumento de volumen periorbitario y proptosis, con
exoftalmometria de 17 mm. Clinicamente se observo limi-
tacion de movimientos oculares en todas sus direcciones;
ausencia de reflejos oculares derechos, excepto el consen-
sual, y sin datos meningeos o neuroldgicos focales. El exa-
men de fondo de ojo mostrd atrofia papilar derecha. Se
realiz resonancia magnética nuclear, la cual report6é una
imagen tumoral de mayor densidad que la grasa que rodea
al nervio Optico y que infiltra tejidos blandos adyacentes y
paredes Oseas de la cavidad orbitaria (figura 1).

La paciente fue objeto de una enucleacion ocular dere-
cha con reseccion tumoral y de tejido vascular dependien-

Figura 1. Estaimagen de resonancia magnética nuclear muestrala
deformidad del ojo derecho y la existencia de un tumor de mayor den-
sidad que la grasa que envuelve al nervio éptico.

te del nervio optico, con la exenteracion de la cavidad
orbitaria, reseccion de musculo y tejido adiposo infiltrado
por la neoplasia.

La evolucion posquirtrgica fue satisfactoria y la paciente
recibio manejo en consulta externa, sin datos de recurrencia
tumoral.

En el Servicio de Anatomia Patoldgica se recibi6 la enu-
cleacion ocular derecha deformada; era de superficie lisa,
opaca, blanquecina y con red vascular visible. Tenia una
dimension anteroposterior y horizontal de 5 cm cada una, y
vertical de 3 cm. La coérnea tenia una dimension horizontal
y vertical de 1.7 cm. No presentd anormalidades en la cor-
nea, iris y cristalino. Se realizaron cortes transversales del
borde quirurgico del nervio 6ptico y longitudinalmente pa-
ralelos a este ultimo. Por separado, como tumor del nervio
optico, se recibieron miltiples fragmentos tisulares de for-
ma irregular que en conjunto ocuparon un volumen de 5 cc
de superficie rugosa color gris y consistencia firme.

Los cortes histologicos mostraron al nervio 6ptico ro-
deado e infiltrado por el tumor. Las células tumorales pre-
sentaban abundante citoplasma fibrilar, dispuestas en re-
molinos laminados mal definidos, separados por finas ban-
das de tejido fibroconectivo, abundantes vasos sanguineos
y microcalcificaciones multifocales (figuras 2 y 3).

Discusion
Los meningiomas deben considerarse en los diagndsticos
diferenciales de cualquier lesion en que exista exoftalmos
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Figura 2. El corte histolégico a bajo aumento muestra células
tumorales con abundante citoplasma fibrilar dispuestas en remoli-
nos, laminados y mal definidos.
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Figura 3. Aspecto histolégico a mayor aumento, donde se aprecia
un remolino de células tumorales bien definidas, nucleos ovales,
cromatina fina y algunos nucleolos, ademas de células fusiformes
con nucleos alargados que corresponden a fibroblastos.

progresivo o pérdida de la agudeza visual. En nifios las
localizaciones comunes de los meningiomas incluyen la
orbita, la region temporal y tentorial, foramen magnum,
base subfrontal, regidn selar y el seno etmoidal. Otras lo-
calizaciones son raras en adultos. Estos tumores en edades
pediatricas tienden a ser mas agresivos.?

Los meningiomas del nervio dptico son frecuentes en
la edad adulta, principalmente en mujeres, con una pro-
porcién de 2:1 con relacidn al sexo masculino; se obser-
van con mayor frecuencia en la raza blanca. Cuando se
presentan en nifios, la proporcidn por sexo se invierte, con
una edad media de presentacion de 10.1 afios y hasta en
25% de los casos relacionados con neurofibromatosis o
enfermedad de Von Recklinghausen.?

El origen de los meningiomas del nervio Optico se ex-
plica de tres formas. La primera y la mas comun es la ex-
tension orbitaria de una neoplasia intracraneal. La segun-
da puede originarse de las proliferaciones meningoteliales
dentro de las leptomeninges que rodean al nervio 6ptico
en el canal orbitario. La tercera se refiere a que tedrica-
mente se pueden originar de tejido meningeo ectopico en
la orbita.®

Un factor etioldgico de los meningiomas se relaciona
con la exposicion a radiaciéon en un rango de 132-315
roentgens, lo que equivale a una dosis de 1-3 Gy. El perio-
do de latencia puede ser hasta de 38 afios.

Se ha documentado una predisposicién hereditaria, cau-
sada por dafio en el cromosoma 22, que se caracteriza por
pérdida de material genético o monosomia.>?

Las hormonas, como los estrégenos y progestagenos,
se han estudiado como factores de riesgo para la aparicion
de meningiomas; se han identificado receptores para
estrogenos y progesterona hasta en 81% en mujeres y 40%
en hombres >’ En estados hiperhormonales, como el em-
barazo, se ha fundamentado que aumenta el tamafio
tumoral.? También algunos virus se han relacionado con
la aparicion de meningiomas, el SV-40 y los adenovirus.

Clinicamente existe una triada clasica denominada
triada de Hoyt-Spencer, que comprende pérdida de la agu-
deza visual (96%), atrofia dptica (98%) y neovasculariza-
cién optociliar (30%).8 Otros signos son el exoftalmos en
83%, dolor ocular en 36% y proptosis en 59%.3

Histoldgicamente, de acuerdo con la Organizacién Mun-
dial de la Salud (OMS), existen cuatro tipos de menin-
giomas: el tipo benigno o grado I, que no invade el parén-
quima cerebral; el atipico o grado II, que muestra mitosis
frecuentes y un incremento en la relacion nicleo-citoplas-
ma. Los grados IIT y IV o malignos muestran abundante
mitosis, necrosis extensa e invasion al parénquima adya-
cente.

La clasificacion de acuerdo con el tipo de crecimiento
histologico incluye tres patrones basicos: el meningoendote-
liomatoso, caracterizado por nidos celulares con membra-
nas bien definidas, nucleos redondos u ovales, uno o dos
nucléolos pequefios y cromatina fina. Las células de los ni-
dos tienden a formar remolinos; los ntucleos adquieren una
apariencia ovoide y pueden contener pseudoinclusiones.!>1°

La forma transicional exhibe caracteristicas de ambos
patrones, el meningoendoteliomatoso y el fibroblastico.
Comparativamente con el primero, los nidos celulares son
grandes y los remolinos tumorales tienden a ser conspi-
cuos. Se pueden encontrar multiples cuerpos de psamoma,
por lo que puede confundirse con fibromas osificantes. Los
meningiomas psamomatosos son una variante de los
meningiomas transicionales. El tejido fibroblastico mues-
tra haces de células fusiformes paralelamente entrelaza-
das, que forman algunos remolinos y ocasionales cuerpos
de psamoma. Con tinciones especiales, se encuentran nu-
merosas fibras de reticulina y colagena entre las células
tumorales.)»>10

Los diagndsticos diferenciales incluyen al histiocitoma
fibroso, tumores de la vaina del nervio periférico como los
neurofibromas o neurilemomas. Otra lesiéon que se consi-
dera diagndstico diferencial histologico es el mioepitelioma
de la glandula salival menor.'?
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Los meningiomas angioblasticos o sarcomatosos ocu-

rren fuera de la cavidad craneana y son virtualmente im-

posibles de diferenciar. '

Los métodos diagnosticos son la radiografia simple de

craneo, en donde se pueden observar hiperostosis, la tomo-

grafia axial computada y la resonancia magnética nuclear.?

El tratamiento de este tipo de meningiomas varia con-

siderablemente e incluye la simple observacion, radiotera-

pia, excision quirurgica tumoral sola que puede ser segui-
da de radioterapia.
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Rincon del internista

El Extranjero

Albert Camus

Sesenta afios han transcurrido desde que fue publicada esta
obra maestra de la literatura universal, creacion sin igual
de un Premio Nobel de Literatura que representa a una
generacion de escritores de la postguerra, momento histo-
rico en que la desesperanza y la busqueda permanente del
sentido de la vida constituian el comin denominador del
pensamiento filoséfico.

Escrita como novela corta, encierra en sus breves pagi-
nas todo un compendio de la filosofia existencialista; sus
personajes, que son pocos y faciles de recordar, se encuen-
tran todos enlazados alrededor de la figura central de la
historia, que es Mersault, un hombre que se ve envuelto en
un crimen, sin motivo, sin justificacion, sin explicacion y
sin sentido.

La primera parte transcurre en una descripcion de la
vida de este personaje y la indiferencia que constituye
el sustento de su personalidad. Se relata como antece-
dente la muerte de su madre y sus reacciones ante la
misma, situacion que a la postre seria definitiva en el
juicio, al grado de que su abogado defensor, en su ale-
gato, pregunta al jurado si se le juzga por la muerte de

un hombre o por no haber llorado el dia del entierro de su
madre.

El juicio transcurre sin hacer evidente la angustia del
personaje central, dando la impresion de que nada le im-
porta y que de acuerdo con nuestros conceptos morales
pudiera tacharse de un cinico; sin embargo, es en el final
de la obra cuando él se enfrenta al sacerdote que lo confie-
sa 'y le cuestiona sobre la existencia de Dios, donde apare-
ce con toda su fuerza la angustia existencial y deja a un
lado la indiferencia para convertirse en un hombre que
sufre por la aparente falta de sentido de la vida.

Siguiendo la linea de pensamiento del autor, se puede
decir que la razén para recomendar esta lectura es similar
a la que tuvo Mersault para disparar y es que en estos dias
en la Ciudad de México hace mucho calor.

En resumen, es una novela ampliamente aconsejable; facil
de leer, también de comprender, aunque dificil de asimilar.

Dr. José de Jesus Sardiiias H.
Servicio de Medicina Interna,
Clinica Londres, México, DF
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