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Factores de riesgo y epidemiologia de
la candidemia en el Hospital Juarez de
México

la incidencia de las infecciones flingicas severas ha au-
mentado, por ello es importante identificar los factores predisponentes
y definir con criterios clinicos el inicio temprano de un tratamiento
antimicético.

determinar los factores de riesgo de candidemia en pacientes
adultos, la susceptibilidad a farmacos y la especie de Candida sp en
pacientes atendidos en el Hospital Judrez de México.

estudio retrospectivo y descriptivo efectuado de
agosto de 2012 a julio de 2013 con pacientes con candidemia. Los datos
se obtuvieron del expediente clinico y del laboratorio de microbiolo-
gia; siete cepas se enviaron al Laboratorio de Micologia del Hospital
Infantil de México Federico Gomez para determinar la susceptibilidad
a antimicoticos e identificar la especie de Candida sp.

se reportaron 18 casos de candidemia, en 7 se determind
la especie de Candida sp, la principal fue Candida albicans; la Unidad
de Cuidados Intensivos fue el servicio con mds casos. El 94.4% de los
pacientes tuvo tres puntos o mds del puntaje de Candida; los princi-
pales factores de riesgo de candidemia fueron: nutricion parenteral
total, sepsis grave, catéteres venosos centrales y exposicion a mdltiples
antibiéticos de amplio espectro. Tres cepas tuvieron resistencia a azoles.

los enfermos criticos tienen mayor predisposicion a
candidemia; tener sepsis severa, recibir antibiéticos de amplio espectro,
nutricién parenteral total y usar dispositivos invasivos son los princi-
pales factores de riesgo. En las cepas de Candida de nuestra poblacién
se observo resistencia a azoles, por lo que es importante determinar
rutinariamente la susceptibilidad a los farmacos para proporcionar
profilaxis y tratamiento efectivos.

candidemia, puntaje de Candida, antimicéticos, candi-
diasis invasiva, Candida sp, azoles, equinocandinas, polienos.

Risk Factors and Epidemiology of
Candidemia at Hospital Juarez de
Mexico

There is an increased incidence of severe fungal infections,
hence the importance of being able to identify predisposing factors and,
with clinical criteria, to define the early onset of antifungal treatment.

www.nietoeditores.com.mx

Viridiana Abigahy de la Torre-Saldafia*
Mayte Martinez-Velazquez?
JesUs Reséndiz-Sanchez?

! Residente de Medicina Interna.

2 Médico especialista en Infectologia y Medicina
Interna, servicio de Infectologfa.

Hospital Judrez de México. México DF.

* Quimico farmacobiélogo, Laboratorio de
Micologia, Hospital Infantil de México Federico
Goémez. México DF.

Recibido: 21 de agosto 2013
Aceptado: diciembre 2013

Dra. Viridiana Abigahy de la Torre Saldafia
Servicio de Medicina Interna, Hospital Judrez
de México

Av. Instituto Politécnico Nacional 5160
07320 México, DF
dradelatorreviridiana@hotmail.com

De la Torre-Saldafia VA, Martinez-Velazquez M,
Reséndiz-Sanchez J. Factores de riesgo y epidemiolo-
gia de la candidemia en el Hospital Judrez de México.
Med Int Méx 2014;30:121-132.

121



122

To determine the risk factors for candidemia in adult patients
and drug susceptibility and species of Candida sp at the Hospital Juarez
of Mexico.

A retrospective analysis was conducted from
August 2012 to July 2013 in patients with candidemia, data were
obtained from clinical files and the microbiology laboratory, seven
strains were sent to the Mycology Laboratory of the Hospital Infantil
de Mexico Federico Gomez to determine antifungal drug susceptibility
and to identify the species of Candida sp.

Eighteen cases were reported with candidemia. In seven cases
Candida sp species were determined, the main one was Candida albi-
cans, the Intensive Care Unit was the service with the highest number
of cases. The 94.4% of patients had three points or more of Candida
Score, the main risk factors for candidemia were total parenteral nutri-
tion, severe sepsis, central venous catheters and multiple exposure to
broad-spectrum antibiotics. Three strains were resistant to azoles.

The critically ill patients are more predisposed to candi-
demia, antibiotics, severe sepsis, total parenteral nutrition and invasive
devices are major risk factors. Azoles resistance exists in Candida
strains in our population, it is important routinely determining the drug
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susceptibility in order to give an effective prophylaxis and treatment.

candidemia, Candida Score, antifungals, invasive candidia-

sis, Candida sp, azoles, echinocandins, polyenes.

Existen mds de 150 especies de Candlida, aunque
s6lo se reconocen 15 patdgenas para el hombre;
C. albicans es la mas frecuente.’

Candida sp es una levadura que forma parte
de la microbiota de las superficies mucosas
de la cavidad bucal, mucosa vaginal y el apa-
rato gastrointestinal en 50% de los individuos
sanos, esta cifra se incrementa en los sujetos
que han recibido algin tipo de atencién mé-
dica. Otras especies de Candida, saprofitas
del medio ambiente (suelo, vegetales), pueden
encontrarse transitoriamente en la piel o las
mucosas.?

El término candidiasis invasiva comprende una
gran variedad de padecimientos graves que
incluyen: candidemia, candidiasis diseminada,

endocarditis, meningitis, endoftalmitis y otros
que afectan érganos profundos.?

La invasion de Candida sp al torrente sanguineo,
llamada candidemia, sigue siendo la forma de can-
didiasis invasiva diagnosticada con mas frecuencia.
El programa de vigilancia antimicrobiana SENTRY
2008-2009 reportd 1,752 casos de candidemia,
44.5% ocurri6 en pacientes hospitalizados en unida-
des de cuidados intensivos y en 55.4% de pacientes
con estancia fuera de este sitio.> En la unidad de
cuidados intensivos esta infeccion puede representar
incluso 15% de las infecciones nosocomiales y la
tasa bruta de mortalidad es de 25 a 60%. Ademas,
los costos estimados de cada episodio de candidiasis
invasiva en adultos hospitalizados son muy altos: por
cada episodio de candidiasis invasiva en el adulto
la cifra asciende a 40,000 délares.*
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En Estados Unidos, en 2003, se report6 infeccion
por C. albicans en 62.3% de los casos, por C.
tropicalis en 7.5% y por C. famata en 0.3%.° Si
comparamos lo anterior con datos epidemiol6-
gicos de Latinoamérica (sin incluir a México),
C. albicans se encontr6 en 50%, C. tropicalis en
20% y C. parasiplosis en 16%.>°

El inicio temprano del tratamiento antifiingico
es fundamental para obtener los mejores re-
sultados.” Por ello, se han desarrollado varios
sistemas de puntuacion para predecir el riesgo de
candidiasis invasiva y plantear el tratamiento an-
tifingico empirico o preventivo en los pacientes
en riesgo, uno de los mas usados es el puntaje
de Candida (o Candida Score).

Los factores de riesgo mas importantes de candidia-
sis invasiva son: la pérdida de los mecanismos de
defensa del hospedero, los clasicos ejemplos son la
inmunosupresion, pérdida de las barreras cutaneas
y mucosas (debido a intervenciones quirdrgicas,
heridas, intubacién, quimioterapia o catéteres
vasculares) y la colonizacién de estas barreras por
la administracion previa de antibiéticos de amplio
espectro. Otros factores de riesgo son: enfermedad
grave subyacente, nutricién parenteral total, trata-
miento con esteroides y ventilacién mecanica.?

El diagndstico de certeza se basa en el examen
directo o histolégico y en el aislamiento de las
levaduras. Ambos exdmenes son necesarios y
deben ser indisociables para la interpretacién
del resultado.

En la actualidad se estan estudiando nuevos
métodos de diagndstico mas temprano ademas
del cultivo de hongos. Un estudio retrospectivo
evalué la deteccion del anticuerpo-antigeno
B-1,3-D-glucano manano en los sueros de pa-
cientes con candidemia comprobada por cultivo.
En 36 de 43 (84%) pacientes con candidemia
fue positivo. La sensibilidad fue de 40 a 98% y
la especificidad de 53 a 94%.°

La determinacion de la susceptibilidad a farma-
cos de la cepa de Candida sp es fundamental
para el establecimiento del tratamiento adecua-
do, porque existen cepas especificas que son
intrinsecamente resistentes a los azoles; por ello,
el conocimiento de la sensibilidad a cada grupo
de farmacos antiflingicos de la cepa de Candida
sp puede repercutir en la toma de decisiones con
respecto al tratamiento y prondstico.

El estudio de vigilancia antifiingica Artemis
DISK (1997 a 2003) menciona que en 10 espe-
cies la resistencia al fluconazol se incrementd
de manera notable: C. albicans 0.8 a 1.5%, C.
tropicalis 3 a 6.6%, C. parapsilosis 2 a 4.2%, C.
lusitaniae 1.6 a6.6%y C. kefyr 0 a 5.7%; en otras
se ha mantenido durante 6.5 anos (aislamientos
obtenidos de 127 instituciones en 39 paises).'

Sin embargo, se han observado importantes
variaciones y altas tasas de resistencia en ais-
lamientos de C. glabrata (14.3 a 22.8%), C.
guilliermondii (6 a 26.1%), C. rugosa (14.3 a
66%) y C. famata (9.8 a 47.4%).

Afortunadamente, ahora hay varias alternativas
a la anfotericina B que son eficaces y menos
toxicas. Estudios multicéntricos documentan el
espectro de tres equinocandinas contra mds de
4,000 hemocultivos con aislamiento de Candi-
da sp y muestran que las especies C. albicans,
C. glabrata y C. tropicalis son sumamente sus-
ceptibles a los tres agentes, mientras que se ha
demostrado resistencia en C. parapsilosis y C.
guilliermondiii, por tanto, es necesario realizar
la prueba de susceptibilidad a las cepas aisladas
en hemocultivos de Candida sp.

Estudio retrospectivo y descriptivo efectuado
de agosto de 2012 a julio de 2013 en pacientes
con hemocultivos positivos para Candida sp;
los datos de los pacientes se obtuvieron del
expediente clinico y del laboratorio de micro-
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biologia; siete cepas se enviaron al Laboratorio
de Micologia del Hospital Infantil de México
Federico Gébmez para determinar la suscepti-
bilidad a antimicéticos e identificar la especie
de Candida sp.

Para el andlisis de los resultados se utiliz6 esta-
distica descriptiva.

Del 15 de agosto de 2012 al 15 de julio de
2013 se obtuvieron 18 hemocultivos positivos
para crecimiento de Candida sp, de ellos en 7
pudo realizarse la tipificacion de la especie. Se
incluyeron 13 hombres y 5 mujeres.

El promedio de edad fue de 44 afos y el del
tiempo de estancia intrahospitalaria de 43 dfas.

Los diagndsticos de base fueron: leucemia
mieloide aguda (2 casos), posoperados de lapa-
rotomia exploradora por perforacion de viscera
hueca, pancreatitis aguda, neumonia grave con
empiema secundario, dermatomiositis y enfer-
medad vascular cerebral.

El ndmero de casos por especie de Candida sp
se muestra en la Figura 1.

Los servicios médicos en los que se reportaron
estas infecciones y su distribucion por especie
de Candida sp se muestran en la Figura 2.

Segln el puntaje de Candida, 17 casos tuvieron
3 puntos o mas. La distribucion de los factores
de riesgo seglin el puntaje de Candlida se muestra
en el Cuadro 1.

En la Figura 3 se muestra el porcentaje de repre-
sentacion de cada factor de riesgo reportado.

Los dispositivos invasivos fueron uno de los fac-
tores de riesgo estudiados en nuestros pacientes.

Volumen 30, Nim. 2, marzo-abril, 2014

Numero de casos
O = NWhhUUulo N
1

Candida
tropicalis
Candida
ablicans
Candida =
famata
Candida
glabrata

Candida sp

Especie de Candida sp.

Frecuencia de casos de candidemia por
especie de Candida sp.

4

.

5

< 3

el

c

[o°]

9]

[}

el

wn

2

[o°]

g 2

[}

©

o

=

[}

£

Z

‘I—. H
0
ol S = < < © Ko
s 8 £ % w ®m ®
g e 2 2z £ =
= S © T S ]
£ L 8 e
z = £ £ 3 §
g W o 3 z 9
2 > T z z
- =
Q O
>
Servicio hospitalario
O Candida sp O Candida famata

O Candida tropicalis
O Candida albicans

O Candida glabrata

Numero y distribucién de casos de candide-
mia por servicio hospitalario y especie de Candida sp.



De la Torre-Saldana VA y col. Candidemia

Factores de riesgo de candidemia segtin el puntaje
de Candida
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Factores de riesgo de candidemia (18 casos
= 100%). NPT: nutricién parenteral total.

En la Figura 4 se muestran los diferentes tipos de
dispositivos, con promedio de cinco dispositivos
en cada caso.

Otros factores de riesgo fueron: estados mérbidos
predisponentes a la candidemia, como diabetes
mellitus, neutropenia severa (neutréfilos < 500
(10°)/uL) y neoplasias especificamente hematol6-
gicas. En cuanto al estado de inmunocompetencia
y de sintesis proteica de los pacientes, los limites
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Frecuencia de dispositivos invasivos en
pacientes con candidemia.

de albtmina sérica fueron 2.2 y 3.6 mg/dL con
promedio de 3.19 mg/dL.

Los Iimites de dias de administracién de esteroi-
des fueron 4 y 31 dias. La dosis varié de 25 mg
de prednisona al dia a 1,250 mg/dia, promedio
de 56 mg/dia. Todos los pacientes recibieron
bloqueadores de la bomba de protones géstrica
durante todo el tiempo de su hospitalizacion.
Otros farmacos administrados fueron mitoxan-
tron, citarabina y doxorrubicina. A todos los
pacientes se les administré6 omeprazol.

En cuanto a los antibidticos administrados, todos
los pacientes fueron valorados previamente por
el servicio de Infectologia y todos recibieron
antibiéticos durante el tiempo de hospitaliza-
cién. Los pacientes recibieron 3 e incluso 14
antibidticos diferentes en toda la hospitalizacion.
El promedio de esquemas antibidticos fue de 3
al mismo tiempo.
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Assiete cepas de Candida sp se les realizé prueba El sitio afectado con mas frecuecia fue la via
de farmaco-susceptibilidad, cuatro fueron de C. urinaria (4 casos), todos tenian sonda urinaria.
albicans, una de C. glabrata, una de C. tropicalis De los 4 casos con crecimiento de Candida sp en
y una de Candida sp, sin identificar la especie. otro sitio diferente a la sangre, en 2 se reporté en

Se reporté una cepa de Candida sp resistente a urocultivo Candida spy en los otros 2, C. albicans.
fluconazol e itraconazol y una de C. tropicalis

resistente a itraconazol (Cuadro 2). De los que mostraron C. albicans en orina, uno

tuvo reporte de C. albicans en la sangre y el otro
El Cuadro 3 muestra los antimicéticos adminis- Candida sp. Un caso de C. tropicalis en hemo-
trados a nuestra poblacién. cultivo, en orina se identifico como Candida sp.

El otro caso de Candida sp en sangre coincidi6
El tratamiento antimicético empirico se inici6en ~ también en orina.
50% de los pacientes con caspofungina, ningtn
paciente recibi6 anfotericina B y 3 (16%) reci-
bieron fluconazol.

No se han publicado datos de la epidemiologia
En cuanto a la evolucion final hubo 4 defun- de la candidemia en poblacién adulta de nues-
ciones (22.2%), las cepas aisladas en cada caso tro centro. En otros centros hospitalarios, esta
fueron: C. tropicalis, C. glabrata, C. albicans 'y enfermedad se ha estudiado con mas frecuencia
Candlida sp. en poblacién pediatrica.'"'?

Susceptibilidad a farmacos de cepas de Candida sp sin especie identificada y tratamiento administrado

Antimicético Candida sp (especie C. albicans C. glabrata C. tropicalis
no determinada)
Anfotericina B >1.0CIM 1(£0.25),2(£0.25),3(<1.0), 4 <0.25 (ND) CIM >2.0CIM
(£0.12 ND) CIM

Fluconazol Resistente Sensible Dosis dependiente S
Itraconazol Resistente Sensible Dosis dependiente Resistente
BRC Sensible Sensible Sensible Sensible
Voriconazol SI Sensible Sensible Sensible
Caspofungina >0.06 CIM 1(<£0.12), 2 (£0.03), 3 (<0.12), Sensible >0.25 CIM

4 (<0.03 ND) CIM

CIM: concentracién inhibitoria minima; Sl: sensibilidad intermedia; ND: no determinado.

Tratamiento antimicético administrado seglin cada especie de Candida sp

Fluconazol Anfotericina B Caspofungina Mas de un antimicético
Candida sp 1 0 4 2
Candida tropicalis 0 0 2 1
Candida albicans 2 0 1 2
Candida famata 0 0 0 1
Candida glabrata 0 0 2 0
Total de casos de candidemia 3 0 9 6
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Lo anterior es importante, pues la epidemiologia
local puede estar influida por condiciones clima-
ticas y por las practicas sanitarias de cada area."

El ndmero anual de casos de sepsis causada por
hongos en Estados Unidos aument6 en 207% entre
1979 y 2000."En un estudio efectuado en Latino-
ameérica (sin incluir a México), la incidencia global
fue de 1.18 casos por cada 1,000 admisiones y de
0.23 casos por cada 1,000 pacientes al dia.®

En cuanto a la distribucion por sexo, en nuestro
estudio encontramos principalmente hombres
(72%), cifra mayor a la reportada en Latinoa-
mérica (58.9%). Los hombres tienen con mas
frecuencia lesiones traumaticas que pueden
requerir atencion quirdrgica inmediata, incluida
la zona abdominal.™

En Latinoamérica la candidemia tuvo una fre-
cuencia de 36.2% en adultos de 19 a 60 afos y
de 19.6% en mayores, con media de 26 afnos.®

En este estudio la estancia intrahospitalaria fue
de 18 a 94 dias, con promedio de 43 dias. Otro
estudio reporté 18 dias en promedio.™

La larga estancia hospitalaria de nuestros pa-
cientes se debio a que todos tenian infecciones
nosocomiales, como la causada por Acine-
tobacter baumannii, por lo que el tiempo no
puede atribuirse totalmente a la infeccion por
Candida sp.

La estancia hospitalaria incrementa los costos
asociados; en Estados Unidos, incluso en 37,681
délares.*

Como es evidente, existe mayor frecuencia de
casos en unidades de cuidados intensivos debido
a que estos pacientes suelen tener mds factores
de riesgo de adquirir esta infeccion, como la
administracion de multiples antimicrobianos
potentes y el uso de numerosos dispositivos

invasivos. Incluso 10% de los pacientes que
residen en las unidades de cuidados intensivos
padecen esta infeccién grave.'

En nuestro estudio, la importancia de determinar
la especie de Candida sp se debe a que C. glabra-
ta'y C. krusei son muy resistentes a itraconazol
y a fluconazol.

En un estudio se aisl6 10 a 15% de C. glabrata
y resulté sensible, pero dosis dependiente, a
fluconazol. En la bibliografia se encontr6 que de
46 a 53% de cepas de C. glabrata'y 31% de C.
krusei fueron resistentes a itraconazol.'®

Candlida albicans fue la principal especie, lo que
coincide con los datos epidemiolégicos de otros
centros, donde C. albicans representa incluso
36% de los casos.' En nuestro hospital se aisl6 C.
tropicalis en tres (16%) casos, dos en el servicio
de Hematologia y uno en la unidad de cuidados
intensivos, misma frecuencia que la reportada
en la bibliografia.’ Las cepas de C. tropicalis
se aislan con mds frecuencia en pacientes con
neoplasias malignas hematolégicas que cursan
con mucositis y neutropenia, y la colonizacién
en estos pacientes es predictiva de una infeccion
subsiguiente.'”18

Como sistema de prediccion utilizamos el pun-
taje de Candida, donde un valor superior a 2.5
puntos tiene sensibilidad de 81% y especificidad
de 74% para identificar a pacientes con posibi-
lidad de tener candidiasis invasora.'

En nuestro estudio, 18 pacientes tuvieron
sepsis grave y todos llegaron a choque sép-
tico, 10 (55%) tuvieron nutricién parenteral
total, porcentaje similar al reportado en la
bibliografia, pero en este estudio la cifra
fue 21% mayor en pacientes con cirugia
abdominal.’™ Un estudio europeo report6
que 50% de los casos recibieron nutricién
parenteral.?®
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Las tasas de mortalidad hospitalaria en pacientes
con candidemia fueron de 15% si se inici6 la
administracién de fluconazol cuando se obtu-
vieron cultivos de sangre, de 24% en caso de
inicio de fluconazol un dia después, de 37%
si el fluconazol se inici6 dos dias después y al
menos de 41% si el fluconazol se inici6 tres o
mas dias después.?’?

El patron de referencia para el diagnéstico de
infeccién por Candida sp es su aislamiento en
cultivo o demostracion en tejidos. Ambos méto-
dos tienen baja sensibilidad y los hemocultivos
son negativos en aproximadamente 50%, lo que
dificulta el diagnéstico.?

En la actualidad buscamos escalas que ayuden a
predecir el riesgo de candidemia y, con base en
ello, iniciar la profilaxis, en tanto no se cuente
con métodos rapidos, especificos y sensibles.

En pacientes sépticos la alteracion de la barrera
mucosa o cutanea, los defectos en el nimeroyy la
funcion de los neutréfilos o en la inmunidad me-
diada por células y la disfunciéon metabdlica son
los mecanismos principales de la candidemia.?

Se mencionan multiples factores de riesgo
implicados en la infeccién por Candida, entre
ellos: recibir farmacos antimicrobianos o qui-
mioterapia, la duracién de la administracién de
esteroides, la edad, padecer cancer, neutropenia,
hiperglucemia, desnutricién, insuficiencia renal
en hemodidlisis o interrupcion de las mucosas,
la colonizacion del huésped, la supresion de
acido gastrico, el uso de sondas permanentes,
de catéter venoso central, de ventilacién meca-
nica, recibir nutricion parenteral total y haberse
sometido a cirugia gastrointestinal 253

Los 18 pacientes tuvieron catéter venoso central,
incluidos los de inserciéon periférica y puertos
implantados, lo que en algunos hospitales es uno
de los principales factores de riesgo, en Espana
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se encuentra en 84%.2°% Lo anterior se justifica
por la colonizacién y la contaminacion del ca-
téter durante la toma de muestras;® 17 pacientes
tuvieron sonda urinaria, la infeccién por Candida
sp se document6 en la via urinaria en cuatro
casos, a pesar de que se realizaba el cambio de
la misma con la frecuencia recomendada.

La colocacion de dispositivos invasivos —como li-
neas arteriales, catéteres de Swan-Ganz y sondas
urinarias— por periodos prolongados favorece la
candidemia.’***3® Ameritar canulacién de la via
aérea predispone a los pacientes, por el mayor
ndmero de dispositivos para la monitorizacién.*”

Los pacientes internados en unidades de cui-
dados intensivos suelen tener periodos de
ayuno prolongado, lo que altera las vellosidades
intestinales y facilita esta traslocacion; la admi-
nistracion prolongada de antibidticos favorece la
proliferacién de Candida sp en el tubo digestivo
por eliminacién selectiva de la flora bacteriana.
Otros medicamentos implicados en la coloniza-
cion gastrointestinal son los bloqueadores de la
bomba de protones.?4°

Seria ideal el desarrollo de antimicéticos
enterales no absorbibles, asi como algunos an-
timicrobianos, con el fin de ofrecer la profilaxis
antimicética ideal.

La bibliografia refiere que la cantidad de anti-
bidticos administrados, previa a la infeccion,
incrementa el riesgo 1.7 veces; los pacientes
que recibieron tres a cinco antibiéticos antes de
padecer candidemia tuvieron riesgo relativo de
12.5(1C95%, 2.95 a 52.91) y en quienes recibie-
ron mas de cinco antibidticos, el riesgo relativo
fue de 30.51 (IC 95%, 5.23 2 178.02) y de 1.17
(IC 95%, 2.78 a 44.82) cuando la duracion fue
mayor a 28 dias.*¢

En este estudio el nidmero de antibioticos
diferentes administrados en un caso fue de
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14 y el minimo de 3 en otro paciente. Un
estudio describe que 98% de los pacientes
con candidemia tuvieron administracion de
antimicrobianos.' En un centro hospitalario de
Espafa, 93% de los casos recibié antibidticos
de amplio espectro.*’

En cuanto a los farmacos administrados, los
esteroides provocan la aparicion de infecciones
micéticas, pero la mayoria de los pacientes estu-
diados los recibieron como parte del tratamiento
de choque séptico, por lo que una vez mas deben
individualizarse los casos y tratar de prescribir
dosis minimas por el menor tiempo.

La albdmina sérica se mantuvo, en promedio,
en 3.19 mg/dL, lo que muestra que todos los
pacientes tienen marcadores de sintesis dismi-
nuida de proteinas, lo que condiciona un estado
de inmunosupresion por desnutricion.®

A ningln paciente se le hizo ecocardiograma
transtordcico en busqueda de vegetaciones. Lo
anterior debe considerarse parte del protocolo
de pacientes con candidemia, ya que la endo-
carditis secundaria a Candida sp puede requerir
tratamiento quirdrgico* y conllevar complica-
ciones cardiovasculares devastadoras.** A ningln
paciente se le realiz6 exploracién oftalmologica
en busca de endoftalmitis por Candida sp; la
endoftalmitis se detecta en 6.5%.*

Cuando no hay disponibilidad de farmacos se-
guros vy eficaces contra la candidiasis invasiva
y hay resistencia emergente a los azoles y alta
mortalidad puede recurrirse a medicamentos
alternativos para el control de la infeccién por
Candida sp.**>!

El tratamiento empirico con fluconazol en
pacientes con candidemia ha demostrado clara-
mente su eficacia en quienes tienen estabilidad
hemodindmica y sin neutropenia asociada o
exposicion previa a los azoles.?? En pacientes

graves, en este tipo de situaciones los polienos
o las equinocandinas constituirian el tratamiento
empirico de eleccion.”

En cuanto a los reportes de las pruebas de sus-
ceptibilidad a farmacos, las cepas de Candida
albicans reportaron sensibilidad a fluconazol
(100%), lo que corresponde al tratamiento de
80% de candidemia por C. albicans en nuestra
poblacién. Si bien la determinacion de la suscepti-
bilidad antiflingica provee al médico informacién
importante, es de mayor interés en los casos en
que el acceso a medicamentos es restringido, ocu-
rren efectos adversos o recaidas o existen cepas
con resistencia incrementada a fluconazol.! 245455

En la unidad de cuidados intensivos el trata-
miento esta indicado segln las caracteristicas
epidemiolégicas de cada unidad y los factores
de riesgo del paciente.?

Un sesgo de nuestro estudio fue obtener los
resultados de hemocultivos a partir de agosto
de 2012, hubiera sido importante ampliar este
estudio, al menos, a cinco anos.

Conocer la distribucién de las especies y su
sensibilidad antifdngica en cada drea geografica
es, sin duda, un elemento fundamental para la
eleccion del tratamiento empirico de la candi-
demia. De ahf la importancia de este trabajo.

La especie C. albicans es la mas frecuente en
nuestra poblaciény C. tropicalis la mas frecuente
en pacientes hematolégicos.

La candidemia ocasiona estancias hospitalarias
prolongadas que incrementan los costos a la ins-
titucion por los multiples antibidticos prescritos
para el tratamiento de infecciones nosocomiales
bacterianas, principalmente causadas por Acine-
tobacter baumannii.
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Seis casos requirieron la administracién de mul-
tiples antimicéticos, lo que pone de manifiesto la
posible resistencia a los farmacos antimicéticos
durante el tratamiento, aunada a la variabilidad
en la biodisponibilidad, el efecto de éstos puede
estar alterado, sobre todo en pacientes critica-
mente enfermos.

No podemos dar recomendaciones especificas
con base en nuestros datos para el tratamiento
profilactico, debido a que en 66.6% de los casos
no pudo realizarse la prueba de susceptibilidad
a farmacos, pero en casos graves debe consi-
derarse la administracion de antimicéticos de
espectro y potencia mas amplios.

Se propone como punto de investigacion el desa-
rrollo de antimicoticos enterales no absorbibles,
con base en el efecto equiparable que pueden
tener con su simil antimicrobiano existente.

En nuestro estudio el puntaje de Candida con
mas de tres puntos se encontr6 en 94% de los
casos, por lo que seguimos considerandola una
herramienta adecuada para la evaluacion de
riesgo e inicio de antimicéticos en los pacientes.

La mortalidad por esta infeccion severa fue de
22%, similar a la mortalidad minima reportada
en la bibliografia, lo anterior se debe al acceso
a multiples farmacos antimicéticos disponibles
en nuestra institucién y al manejo integral de los
pacientes criticos en general.

Esperamos que este estudio contribuya al inicio
de un ensayo multicéntrico para la obtencion de
datos especificos en cada region y nacionales de las
caracteristicas especificas de cada centro hospita-
lario; la sola informacion de bibliografia extranjera
con zonas geograficas muy diversas puede llevar
a errores terapéuticos.

Es indispensable que en los centros hospitala-
rios se realice de rutina la determinacién de la
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especie de Candida sp a fin de proporcionar el
tratamiento mas efectivo.

Se debe promover el seguimiento de protocolos
diagnésticos y terapéuticos especificos, como la
realizacion de ecocardiograma y la exploracion
oftalmoldgica dirigida. Asimismo, debe fomen-
tarse el desarrollo de sistemas electronicos para
el expediente clinico a fin de evitar la pérdida
de datos fundamentales para la realizacién de
estudios epidemiologicos en México.
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Fibrilacion auricular. Estratificacion,
tratamiento con anticoagulantes y
seguimiento

la fibrilacion auricular, que afecta a 2% de la pobla-
cién, se duplicara en los préximos 50 anos. Los varones son los mas
afectados. Este padecimiento duplica la tasa de muerte, los accidentes
cerebrovasculares, los episodios tromboembélicos en otros sitios, la
insuficiencia cardiaca y las hospitalizaciones. Para reducir los sintomas
y las complicaciones, el tratamiento antitrombético o anticoagulante y
el control del ritmo o de la frecuencia ventricular y de las cardiopatias
concomitantes son fundamentales.

observar la seguridad de los nuevos anticoagulantes orales
en comparacién con los inhibidores de la vitamina K.

estudio observacional y prospectivo efectuado con
pacientes con fibrilacién auricular no valvular del Hospital General
de Zacatecas, de abril de 2012 a mayo de 2013. Los pacientes fueron
evaluados con la clasificacion CHA2DS2-VASc, que sirvié de base
para elegir el tratamiento antitrombético o anticoagulante de acuerdo
con el siguiente puntaje: puntaje I: aspirina 100 mg/d, puntaje 2 o
mas: dabigatran 150 mg/2/d, rivaroxaban 20 mg/d, o warfarina o ace-
nocumarina hasta llevarlos a un INR de 2.5-3. Se usé la clasificacién
EHRA. La fibrilacion auricular se clasificé en: paroxistica, persistente,
persistente prolongada o permanente. Los criterios de valoracion fueron:
accidente cerebrovascular, embolia sistémica y mortalidad. El criterio
de seguridad fue hemorragia grave.

se incluyeron 37 pacientes con fibrilacién auricular no
valvular, 23 mujeres y 14 hombres; 97.2% mayores de 50 afos; 33
con fibrilacién auricular permanente; 2 tenfan puntaje CHA2DS2-VASc
1 y recibieron acido acetilsalicilico, 35 tenfan puntaje de 2 o mas,
de los que 24 fueron tratados con inhibidores de la vitamina K, seis
con dabigatran y cinco con rivaroxaban. Las complicaciones fueron:
accidente cerebrovascular en 10, diatesis hemorrdgica en nueve y
mortalidad en 2 (5.1%).

la incidencia de accidente cerebrovascular (27%) y de
diatesis hemorragica (24%) es alta comparada con otros reportes (1.6 y
3.3%, respectivamente) y se debe a la inadecuada anticoagulacion. Con
base en los criterios de valoracion y el criterio de seguridad, los nuevos
anticoagulantes orales mostraron mejores resultados que los inhibidores
de la vitamina K, en nimeros absolutos, pero sin significacién estadis-
tica, resultados que permiten la introduccién de un nuevo tratamiento.

fibrilacion auricular, anticoagulantes, antiagregantes.
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Atrial Fibrillation. Stratification,
Treatment with Anticoagulants and
Following

Atrial fibrillation, affecting 2% of the population, will
be double in the next 50 years. Males are more affected. This disease
doubles the rated of: death, cerebrovascular accident, thromboembolic
events at other levels, heart failure and hospitalizations. To reduce
symptoms and complications antithrombotic or anticoagulant treat-
ment, or the control of the rhythm or ventricular rate and concomitant
heart disease are basic.

To observe the safety of the new oral anticoagulants com-
pared with vitamin K inhibitors.

An observational and prospective study was done
with selected patients with non-valvular atrial fibrillation attended at
Zacatecas General Hospital from April 2012 to May 2013. To choose
antithrombotic or anticoagulant patients were evaluated with CHA2DS2-
VASc: Score | aspirin, score 2 or more: dabigatran, rivaroxaban or
warfarin, by systematic selection. EHRA classification was employed.
Atrial fibrillation was classified in: paroxysmal, persistent, persistent,
prolonged or permanent. Endpoints were: stroke, systemic embolism
and mortality. A safety criterion was severe bleeding.

Thirty-seven patients with non-valvular atrial fibrillation were
included, 23 women and 14 men; 97.2% over 50 years; 33 with per-
manent atrial fibrillation. Two had CHA2DS2-VASc score of 1 and were
treated with acetylsalicylic acid, 35 with a score of 2 or more were given
vitamin K inhibitors (n=24), dabigatran (n=6) and rivaroxaban (n=5).

Complications were: stroke in 10, hemorrhagic diathesis in
9 and mortality in 2 (5.1%). The incidence of stroke (27%) and bleeding
diathesis (24%) is high compared with other reports (1.6% and 3.3%,
respectively) and are caused by an inadequate anticoagulation. Based
on the evaluation criteria and safety criteria, the new oral anticoagulants
showed better results than vitamin K inhibitors, in absolute numbers
but without statistical significance; these results allow the introduction
of a new treatment.

atrial fibrillation, anticoagulants, antiplatelet.
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La fibrilacion auricular afecta a 1-2% de la po- a recibir atencién médica.*” Aumenta con la
blacion, cifra que se duplicara en los préximos edad de 0.5% a los 40 a 50 anos hasta 5 a
50 afios.” Puede ser silente en una tercera 15% a la edad de 80 afios.'” Los varones son
parte de las personas, por lo que no acudiran mas afectados.
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La fibrilacién auricular duplica la tasa de muerte,
los accidentes cerebrovasculares, los episodios
tromboembodlicos y la insuficiencia cardiaca y
reduce la capacidad para el ejercicio.**? Uno
de cada 20 accidentes cerebrovasculares es
secundario a fibrilacion auricular, ademas, son
mas graves y discapacitantes. La fibrilacion auri-
cular silente causa accidentes cerebrovasculares
criptogénicos.>'%" La paroxistica conlleva el
mismo riesgo de accidente cerebrovascular que
la persistente o permanente.'?

Ademas, la fibrilacion auricular causa una ter-
cera parte de las hospitalizaciones por sindrome
coronario agudo, ademas de la necesidad de inter-
namiento por descompensacién de insuficiencia
cardiaca, complicaciones tromboembédlicas y
la necesidad del manejo agudo de la arritmia;
también favorece la disfuncién cognitiva' y
disminuye la calidad de vida y de la funcién del
ventriculo izquierdo.”™ Sélo el tratamiento anti-
trombotico ha reducido las muertes por fibrilacion
auricular.’

Los factores de riesgo de fibrilacion auricular y
sus complicaciones son: hipertension arterial
sistémica, insuficiencia cardiaca, taquimiocar-
diopatia, valvulopatias (la fibrilacion auricular
reumatica es rara),'*'"> miocardiopatias, en-
fermedades cardiacas eléctricas primarias en
jovenes,'® comunicacion interauricular, cardio-
patia isquémica, disfuncién tiroidea, obesidad,
diabetes mellitus, enfermedad pulmonar obs-
tructiva crénica y enfermedad renal crénica.'*'

El tratamiento antitrombdtico, el control del rit-
mo o de la frecuencia ventriculary el tratamiento
de las enfermedades cardiacas concomitantes (lo
ideal es alcanzar frecuencias de 80-100 latidos
por minuto) son fundamentales para reducir los
sintomas y prevenir complicaciones.

El accidente cerebrovascular se previene con
anticoagulantes; los inhibidores de la vitamina K

han demostrado eficacia, pero tienen problemas
importantes: un rango terapéutico muy estrecho
(INR entre 2 y 3), ya que con un INR bajo no se
previene el embolismo y uno mds alto se asocia
con complicaciones hemorrdgicas; ademas,
interactian muchos farmacos y alimentos que
alteran el nivel de anticoagulacién y requieren
la vigilancia periodica del INR.

Los nuevos anticoagulantes orales son antago-
nistas directos de la trombina (dabigatran) que
interfieren poco con farmacos y alimentos y
pueden administrarse en dosis fija sin necesidad
de vigilancia, con menor riesgo hemorragico.
Los inhibidores del factor Xa (rivaroxaban),
al igual que el dabigatran, se administran de
manera fija sin necesidad de vigilancia, tienen
eficacia similar a la de los inhibidores de la
vitamina K con incidencia similar de hemorra-
gias graves, pero con menor tasa de hemorragia
intracraneal y hemorragia mortal.’

En 2012 un estudio con seguimiento de 946
dias en pacientes con fibrilacién auricular,
anticoagulados, reporté 8.6% de pacientes con
hemorragias mayores, 10.8% fallecio, 11.7%
sufri6 eventos adversos cardiovasculares y 24.6%
eventos adversos mayores.'®

Para elegir el tratamiento antitrombético o an-
ticoagulante el esquema de evaluacion es la
clasificacion CHA2DS2-VASc.

Los sintomas relacionados con la fibrilacion
auricular se evaltan de acuerdo con la puntua-
cién EHRA:

EHRA I: sin sintomas.

EHRA IlI: sintomas leves, la actividad diaria nor-
mal no estd afectada.

EHRA 11l sintomas graves, la actividad diaria
normal esta afectada.
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EHRA IV: sintomas incapacitantes, se interrumpe
la actividad diaria normal.

Los diferentes tipos de fibrilacién auricular
pueden ser: diagnosticada por primera vez, de
diagndstico reciente, paroxistica, de alivio es-
pontaneo en 48 horas, los paroxismos pueden
continuar siete dias. Después de 48 horas la
conversion espontanea es baja porque persiste
mas de 7 dias y para terminarla se requiere car-
dioversion eléctrica o farmacolégica. Persistente
de larga duracion. Un afio de diagndstico o mas
en el momento en que se decide controlar el rit-
mo. Permanente. Ritmo en fibrilacion auricular,
aceptada por el paciente y el médico.

El objetivo general de este articulo fue conocer
la seguridad de los nuevos anticoagulantes anta-
gonistas directos de la trombina o inhibidores del
factor Xa, en comparacién con los inhibidores de
la vitamina K; los criterios de valoracion fueron el
accidente cerebrovascular, la embolia sistémica
y la mortalidad y el criterio de seguridad fue la
hemorragia grave.

Estudio observacional y prospectivo en el que
se seleccionaron los pacientes que acudieron al
Hospital General de Zacatecas, de abril de 2012
a mayo de 2013, con diagnoéstico de fibrilacion
auricular no valvular, por datos clinicos (arrit-
mia completa), electrocardiograma (ondas P de
diferente morfologia y R-R variable) y ecocardio-
grama transtordcico. Se excluyeron los pacientes
que no cumplian estos requisitos.

Se evaluaron las siguientes variables: género,
edad, tiempo de evolucién de la arritmia, tipo
de anticoagulante y complicaciones.

Los pacientes fueron evaluados con la clasifica-
cion CHA2DS2-VASc, que sirvié de base para
elegir el tratamiento antitrombético o anticoa-

Volumen 30, Nim. 2, marzo-abril, 2014

gulante de acuerdo con el puntaje: puntaje [:
aspirina 100 mg/d, puntaje 2 o mas: dabigatran
150 mg/2/d, rivaroxaban 20 mg/d, o warfarina o
acenocumarina hasta llevarlos a un INR de 2.5-
3. Los diferentes anticoagulantes se adjudicaron
por seleccion sistematica. El criterio principal de
valoracion fue el accidente cerebrovascular, la
embolia sistémica y la mortalidad; la hemorra-
gia grave se definié como criterio principal de
seguridad.

Se les dio una puntuacién de acuerdo con la
clasificacion EHRA que evalda los sintomas rela-
cionados con la fibrilacién auricular. Se clasificd
el tipo de fibrilacién auricular: paroxistica, per-
sistente, persistente prolongada o permanente.

De abril de 2012 a mayo de 2013 identificamos
en la consulta de cardiologia del Hospital Gene-
ral de Zacatecas 37 pacientes con diagndstico
de fibrilacién auricular no valvular; 97.2% de
éstos tenfan mas de 50 afios de edad (Figura 1)
y 89.2% tenia fibrilacion auricular permanente
(Cuadro 1), dos pacientes tuvieron puntaje 1y
se les administré 4cido acetilsalicilico, en 35
pacientes el puntaje fue de 2 0 mas, a 24 de estos
dltimos se les indic6 warfarina, a 6 dabigatran y
a 5 rivaroxaban (Figura 2).

Ademas, se les administrd espironolactona a 19
(51.3%) y pravastatina a 25 (67.5%).

Las complicaciones identificadas fueron: acci-
dente cerebrovascular en 9 (24.3%), 7 (77.7%)
de ellos tomaban inhibidores de la vitamina K,
uno (11.1%) rivaroxaban y uno (11.1%) dabi-
gatran (Cuadro 2).

La diatesis hemorragica ocurrié en 9 pacientes
(24%), 5 (55.5%) tratados con inhibidores de la
vitamina K, 2 (22.2%) con dabigatranyy 2 (22.2%)
con rivaroxaban (Cuadro 3).
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Frecuencia
N

|
_—

0 20 40 60 80 100
Edad

Edad

validos 3.7
N Perdidos 0
Media 68.92
Mediana 71.00
Moda 71
Desviacion tipica 12.926
Varianza 167.077
Minimo 22
Maximo 88

Distribucién de los pacientes por edad.

Fallecieron dos pacientes (5.1%), de 60 y 85 afos
de edad, ambos tratados con inhibidores de la
vitamina K (Cuadro 4).

Tipo de fibrilacién auricular

Frecuencia
Paroxistica 3
Persistente 1
Prolongada 33
Total 37

Anticoagulantes

25 A

20 A

Frecuencia
(6]
1

o
AAC -:|

Warfarina 4
Rivaroxaban
Dabigatran -

Anticoagulantes administrados.
AAC: acido acetilsalicilico.

Distribucién de accidente cerebrovascular por
anticoagulante administrado

Anticoagulante Accidente cerebrovascular Total

Negativo Positivo
Acido acetilsalicilico 2 0 2
Warfarina 17 7 24
Rivaroxaban 5 1 6
Dabigatran 4 1 5
Total 28 9 37

De los 24 pacientes tratados con warfarina, en
20 (83.3%) se hizo seguimiento de INR (Cuadro
5) con controles variables de 1 a 10 veces, por
paciente, durante el ano que duré el estudio.

Porcentaje valido Porcentaje acumulado

8.1 8.1
2.7 10.8
89.2 100
100
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Distribucién de la hemorragia por anticoagulante administrado

Hemorragias Anticoagulantes Total
Acido acetilsalicilico Warfarina Rivaroxaban Dabigatran

Negativas 2 19 3 28

Positivas 0 5 2 9)

Total 2 24 5 37
Distribucién de los fallecimientos por anticoagulante administrado

Defuncién Anticoagulantes Total

Acido acetilsalicilico Warfarina Rivaroxaban Dabigatran

Negativa 2 22 6 5 35

Positiva 0 2 0 0 2

Total 2 24 6 5 37
INR

Vilidos Frecuencia Porcentaje valido Porcentaje acumulado

Negativo 17 45.9 45.9

Positivo 20 54.1 100.0

Total 37 100.0

El INR se practicé en 57 ocasiones, 19 veces
(33.3%) se reporto en los limites buscados (2-3)
y 38 estuvieron fuera de rango (66.6%).

Durante el ano de seguimiento cuatro pacien-
tes cursaron con hipercoagulacién, 12 con
hipocoagulacién y cuatro con episodios de
hiper e hipocoagulacién (Cuadro 6). Los 20
enfermos, en un momento dado, estuvieron
fuera de rango.

Respuesta del INR

Vilidos Frecuencia
Negativo 17
Hipocoagulacion 12
Hipercoagulacién 4
Inestable 4
Total 37

Nuestra serie es muy corta y requiere ampliarse
en cuanto al nimero de enfermos vy el tiempo
de seguimiento.

La fibrilacion auricular aumenta con la edad,
como sucedié en nuestro estudio. La tasa
de mortalidad anualizada en los pacientes
tratados con warfarina reportada en la bi-

Porcentaje valido Porcentaje acumulado

45.9 459
32.4 78.4
10.8 89.2
10.8 100.0
100.0
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bliografia es de 4.1%; en nuestra serie fue
de 5.1%.

La incidencia de accidente cerebrovascular fue
de 27%, cifra muy alta en comparacién con
reportes espafioles de 1.6% anual; lo mismo
se observa con las diatesis hemorrégicas: 24 vs
3.3%, favorecido por el inadecuado control de
la coagulacién, manifestado en el INR.

Con base en los criterios de valoracién (accidente
cerebrovascular, embolia sistémica y mortalidad)
y el criterio de seguridad (hemorragia grave), los
antagonistas directos de la trombina o inhibido-
res del factor Xa mostraron mejores resultados
que los inhibidores de la vitamina K en nimeros
absolutos, pero sin significacion estadistica: nue-
ve pacientes tuvieron accidente cerebrovascular,
siete tomaban inhibidores de la vitamina K, uno
rivaroxaban y uno dabigatran. Fallecieron dos
pacientes, ambos tratados con inhibidores de
la vitamina K. La diatesis hemorragica afecté a
nueve pacientes, cinco recibian inhibidores de
la vitamina K, dos dabigatran y dos rivaroxaban.

Estos resultados pueden permitir la introduccion
de un nuevo tratamiento farmacolégico y generar
datos relevantes para los reguladores y dirigentes
de la salud publica.
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;Es tiempo de mandar a la
vancomicina al baul de los recuerdos?

el punto de corte de susceptibilidad de S. aureus con
vancomicina recientemente se redujo de 4 a 2 pg/mL por mala respuesta,
ahora se cuestiona si debe reducirse atin mas.

revisar la frecuencia de aislamientos de cepas de S. aureus
resistente a meticilina y vancomicina.

estudio retrospectivo, transversal y descriptivo.
Durante tres afos se aislaron las cepas de S. aureus y con el sistema
MicroScan (Dade-Behring, de Sacramento, CA) se obtuvo la concentra-
cién minima inhibitoria (CIM) a vancomicina de acuerdo con el Clinical
and Laboratory Standards Institute.

7 (13.2%) de las 53 cepas de S. aureus susceptibles a meti-
cilinay 17 (19.1%) de las 89 cepas de S. aureus resistentes a meticilina
tuvieron una concentraciéon minima inhibitoria a vancomicina de 2 pg/
mL. En ningln caso la CIM fue mayor. De estas 24 muestras, 10 (41.6%)
provenian de abscesos subcutdneos, 8 (33.3%) de lavados bronquiales,
4 de hemocultivos y 2 de la cavidad articular.

la resistencia de nuestros aislados de S. aureus a me-
ticilina es alta e importante la coexistencia de SARM y de SASM con
la concentracién minima inhibitoria a vancomicina de 2 pg/mL. No
encontramos cepas con CIM de 4 o mayor. El laboratorio debe estar al
tanto de las cepas con CIM a vancomicina de > 2 pg/mL, informacién
que debe confirmarse en casos de infecciones severas.

vancomicina, Staphylococcus aureus resistente a meti-
cilina, SARM, resistencia a la vancomicina.

Is it Time to Save Vancomycin in the
Trunk of Memories?

Recently the susceptibility cutoff point of S. aureus to vancomycin
was reduced 4 to 2 mg/mL due to poor response, now questions whether a further
reduction should be done.

To review the frequency of isolations of methicillin and vancomycin
resistant strains of S aureus in our hospital.

A retrospective, cross-sectional and descriptive study was
done; within 3 years we isolated strains of S. aureus and MICs to vancomycin
were obtained with the MicroScan system (Dade-Behring, Sacramento, CA) ac-
cording to the Clinical and Laboratory Standards Institute.
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Seven (13.2%) out of 53 MSSA and 17 (19.1%) out of 89 MRSA
strains gave vancomycin MIC of 2 pg/mL, MIC was not greater in any case. From
these 24 samples, 10 (41.6%) were from subcutaneous abscesses, 8 (33.3%)
from bronchial lavage, 4 from blood cultures and two from joint fluid.

The resistance in our isolates of S. aureus to methicillin is high, and
important the coexistence of meticyline-resistant and -susceptible S. aureus
with vancomycin MICs of 2 pg/mL. We found no strains with MICs >4 pg/mL. The
laboratory must be aware of the strains with vancomycin MIC > 2 pg/mL, and
this information should be confirmed in cases of severe infections.

vancomycin-resistant Staphylococcus aureus, MRSA, vancomycin

resistance.

Staphylococcus aureus es un patégeno oportu-
nista, muy eficiente, que produce infecciones
con gran repercusion clinica y econémica en el
ambito intrahospitalario y en la comunidad; los
cuadros mas importantes son: celulitis, abscesos
subcutaneos, bacteriemias, endocarditis, neumo-
nias e infecciones osteoarticulares, entre otros.

En febrero de 2011 la IDSA (Infectious Diseases
Society of America) publicé las primeras guias
clinicas para el tratamiento de estas infecciones'
en las que se recomienda a los betalactamicos
como antibidticos para el tratamiento de pa-
cientes con infecciones severas por cepas de S.
aureus susceptibles a meticilina (SASM). Para
las cepas de S. aureus resistentes a meticilina
(SARM) se recomienda el glucopéptido vanco-
micina. Pese a saberse de este agente desde hace
mas de 50 afios y ser uno de los antimicrobianos
mas utilizados en el hospital, también es mucho
lo que desconocemos. El clinico constantemente
se preocupa por la potencia, las concentraciones
séricas, la toxicidad e incluso por la definicion
de resistencia de los antibi6ticos que prescribe.??
La relacion entre concentraciones séricas, éxito
o falla en el tratamiento en infecciones graves
por Staphylococcus aureus se establecio hace
poco. En el afio 2006 el punto de corte que

definia la susceptibilidad a vancomicina tuvo
que reducirse de 4 a 2 pug/mL, debido a que se
evidenciaba toxicidad y mala respuesta clinica
incluso en 60% de los casos en los que la cepa
aislada de S. aureus tenia una concentracion
inhibitoria minima (CIM) de 4 pg/mL. Ahora,
con mas razén, surge la preocupacién de una
posible resistencia a 2 pg/mL y es necesario
establecer una relacion de area bajo la curva/
CIM de 400.2# Derivado de esto actualmente
las guias IDSA para la prescripcion de este
antibiético recomiendan cambiar a otra alter-
nativa en pacientes con infeccién por S. aureus
cuando la CIM a vancomicina es > 2 pg/mL y
para guiar el tratamiento en forma apropiada
insisten en la conveniencia de que el laboratorio
de microbiologia determine adecuadamente las
concentraciones minimas inhibitorias.® Por lo
anterior consideramos conveniente determinar
en nuestro hospital la frecuencia con la que se
aisla S. aureus con concentracién minima inhi-
bitoria a vancomicina > 2 pg/mL.

Estudio retrspectivo, transversal y descriptivo
efectuado en el Laboratorio de Microbiologia
del Hospital San José-Tec de Monterrey. Este
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nosocomio tiene 220 camas, es una institucion
de ensefanza, privado y de tercer nivel de aten-
cién. En un periodo de tres afnos, abril 2008 a
mayo 2011, se seleccionaron los aislamientos
clinicos de S. aureus susceptibles o resistentes a
oxacilina obtenidos de muestras representativas
de proceso infeccioso, en cada caso diferente
s6lo se incluy6 la primera muestra del paciente.
La identificaciéon y pruebas de susceptibilidad a
los antimicrobianos se efectu6é con el sistema
automatizado de MicroScan (Dade-Behring, Sa-
cramento, CA) de acuerdo con los lineamientos
del Clinical and Laboratory Standards Institute.®
Los SAMR se confirmaron mediante prueba de
disco con cefoxitina de 30 pg y posteriormente
se congelaron a -70°C.

Al completarse cada uno de los tres afos del
estudio, las muestras se descongelaron para
obtener las CIM a vancomicina mediante pla-
cas de microdilucion en caldo con rangos de
dilucién expandida de Trek Diagnostic Systems
(Cleveland, OH). Como cepas control se uti-
lizaron Staphylococcus aureus ATCC 29213 y
Enterococcus faecalis ATCC 29212. En todos los
casos los paneles se leyeron manualmente por
un solo investigador (CEGL).

Se revisaron las caracteristicas demograficas,
padecimientos subyacentes, internamientos
previos, sitio de infeccién, antibidticos admi-
nistrados y evolucion de todos los pacientes
con cepas de S. aureus con CIM a vancomicina
>2 pg/mL.

Siete (13.2%) de las 53 cepas SASM y 17 (19.1%)
de las 89 SARM tuvieron una CIM a vancomicina
de 2 pg/mL, en ningln caso la CIM fue mayor.
De estas 24 muestras, 10 (41.6%) provenian de
abscesos subcutdneos, 8 (33.3%) de lavados
bronquiales, 4 de hemocultivos y 2 de la cavidad
articular.
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Los 7 pacientes con SASM y CIM a vancomicina
de 2 pg/mL estaban o estuvieron recientemente
internados cuando se hicieron los aislamientos,
5 pertenecian al sexo masculino con edad pro-
medio de 39.5 afos (limites 1 y 60), 4 de ellos
recibieron tratamiento con vancomicina, 1 con
linezolid, y del resto no se especifico. En este
grupo ocurrié una muerte. De los 17 pacientes
con SARM con CIM de 2 pg/mL, 11 eran de sexo
masculino, el promedio de edad fue de 37.6 afios
(Iimites 1y 86); de ellos, 3 casos correspondie-
ron a infecciones adquiridas en la comunidad,
y no conocimos el tratamiento administrado, 4
recibieron vancomicina, 1 teicoplanina, otro
linezolid y uno mas clindamicina; antibidticos
de los que se conoce su efecto contra S. au-
reus, al resto se les administraron quinolonas
0 betalactdmicos; en este grupo no ocurrieron
defunciones (Cuadro 1).

Los diagndsticos basales fueron muy variados
pero la mayoria eran padecimientos de larga
evolucion.

Aligual que en otros centros’” en nuestro hospital
la prevalencia de SARM es superior a 40%, en
este estudio fue de 62.6%, que no refleja la ver-
dadera prevalencia por la forma en que hicimos
la seleccién y el nimero reducido de muestras.
Sin embargo, la elevada prevalencia de resisten-
cia a la meticilina motiva mayor prescripcién
de la vancomicina y que asi ésta ejerza presion
selectiva. Desde 1987 se detectan Enterococos
faecium resistentes a vancomicina, fenémeno
mediado por transposones (gen vanA), fenéme-
no del que se cree que pueda diseminarse al S.
aureus, responsable de las resistencias a vanco-
micina aunque ésta afortunadamente es rara (en
Estados Unidos no sobrepasan una docena los
aislamientos).”® En el decenio de 1990 surgieron
cepas de S. aureus con susceptibilidad interme-
dia a vancomicina (SAVI). En 1997 se reportd
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Distribucién por afio de las cepas de Staphylococcus aureus segun resistencia a meticilina y de acuerdo con una
concentracién minima inhibitoria (CIM) a vancomicina de 2 pg/mL

S. SASM (n) SASM (%) SASM-Vco2 (n)
Afio aureus (n)
2008 34 14 41.2 2
2009 40 13 32.5 0
2010 35 11 31.4 3
2011 33 15 45.5 2
Total 142 53 37.3 7

SASM-  SARM (n) SARM (%) SARM- SAMR-
Vco2 (%) Vco2 (n) Vco2 (%)
14.2 20 58.8 3 15%

0 27 67.5 3 11.1
27.2 24 68.6 8 33.3
13.3 18 54.5 3 16.6
13.2 89 62.6 17 19.1

SASM: Staphylococcus aureus susceptible a meticilina; SARM: Staphylococcus aureus resistente a meticilina; Vco2: CIM a

vancomicina de 2 pg/mL.

la primera cepa de SAVI heterogénea (SAVI h),
expresion que actualmente representa al tipo de
resistencia mas frecuente, aunque es dificil de
detectar.” Se define SAVI h a una subpoblacién
resistente (<10° a 10° UFC) en un aislamiento
total susceptible (CIM <2 pg/mL), se piensa que
son precursores de los SAVI, con prevalencia de
2-13%. En la actualidad 80% de los SAVI h tie-
nen una CIM a vancomicina > 2 pg/mL.2° Debido
a lo anterior existe mucha preocupacion por los
cambios de la CIM a vancomicina de S. aureus,**
ademas de que frecuentemente se detectan casos
clinicos con escasa respuesta terapéutica, pese
a que las CIM estan en el limite alto pero dentro
de lo considerado susceptible.

Holland y Fowler'® citaron en su editorial cuando
menos 13 articulos en los que se demostré mala
respuesta al tratamiento con vancomicina en
infecciones por SARM conforme la CIM fuera
mas alta pero dentro del limite de susceptibilidad
actualmente aceptado. Lo atribuyen a que la
vancomicina no alcanza una relacién éptima de
area bajo la curva/CIM, esto obliga a los clinicos
a aumentar la dosis de vancomicina o bien a
cambiarla por otros antibidticos. Sin embargo,
lo mismo ocurre en infecciones por SASM con
CIM alta a vancomicina, tienen mala evolucion
aunque se traten con oxacilina. En la actualidad
se considera a la CIM a vancomicina un marca-
dor de algin factor en el microorganismo o en el

huésped que puede predecir una mala respuesta
al tratamiento.

Para determinar la CIM se utilizan diversos mé-
todos y esto complica su interpretacion debido
a variaciones en los resultados con uno u otro
método. Es dificil diferenciar una CIM de 1y 2
pg/mL. Van Hal y su grupo' y Kruzel y colabo-
radores' consideran que el patrén de referencia
para medir la CIM es la microdilucién en caldo
y que existe una moderada relacién con otros
métodos; por ejemplo, el E-test es una dilucién
mayor cuando la CIM es baja, y una menor
cuando la CIM es de 2 pg/mL. En comparacion
con los sistemas automatizados el MicroScan
proporciona una diluciéon mayory el Vitek 2 una
menor. Ademas, el método de dilucion en caldo
con una CIM>2 pg/mL tiene la mejor relacion de
costo-beneficio para detectar heterorresistencia'
y se recomienda, sobre todo, cuando se manejan
cepas congeladas,' razén por la que recurrimos
a este método.

De todos las cepas de estafilococos estudiadas
16.9% tuvieron una CIM a vancomicina de 2
pg/mL, cifra cuatro veces mds alta que la repor-
tada por Hawser y su grupo.” El 19.1% de los
SARM estudiados tenian la misma CIM, en una
proporcién cuatro veces mayor que la informada
en la misma serie de 5.3%; no obstante, existen
reportes en los que incluso 68.7% de los SARM
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tienen CIM de 2 pg/mL." Estudios de gran escala,
con mds de 24,000 cepas de SARM, informan
16.2%,'® semejante al observado en nuestra se-
rie. En todos estos reportes se utilizé el método
de microdilucién en caldo. Lo mismo sucede
al comparar los resultados de los SASM, 13.2%
tenian CIM a vancomicina de 2 pg/mL; alto si
se compara con 3% reportado en la serie de
Hawser y su grupo,” aunque existen reportes de
23.2 y 26.1% en estudios donde emplearon el
método de E-test.'”'®

En un estudio de 70 pacientes con neumonia
por SARM" se demostré que un aumento en la
CIM a vancomicina de 1T a 2 pg/mL tiene una
asociacion independiente de falla al tratamiento
y que la prevalencia de SAVI h es mayor con la
CIM de 2 pg/mL, que actualmente se estima entre
10.5 y 15%.202"

Si bien el objetivo de nuestro estudio no fue
determinar la evolucién con los tratamien-
tos, de acuerdo con otros reportes?® nuestros
pacientes tienen padecimientos de larga
evolucién y hospitalizaciones frecuentes,
en nuestra serie so6lo en tres pacientes la
infeccion fue auténticamente adquirida en
la comunidad.

Nuestro estudio tiene diversas limitaciones: la
muestra es pequena y proviene de una sola
institucion, y no establecimos si al momento de
tomar las muestras el paciente se encontraba con
influencia de algin antimicrobiano.

La resistencia de Staphylococcus aureus a meti-
cilina es alta; la prevalencia de cepas de SARM y
de SASM con CIM a vancomicina de 2 pg/mL es
importante. No encontramos cepas con CIM > 4.
El clinico debe conocer los resultados de la CIM
a vancomicina sobre todo cuando trata infeccio-
nes severas por S.aureus o con poca penetracion
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del antibi6tico, como osteomielitis-endocarditis.
Cuando la CIM se encuentre en 2 pg/mL conven-
dria pensar en prescribir antibiéticos alternos. El
laboratorio de microbiologia debe estar al tanto
de las cepas con CIM >2 pg/mL y confirmarlas
en los casos de infecciones severas.
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Concentraciones de adipocitocinas
en pacientes diabéticos tipo 2,
normotensos e hipertensos

las adipocitocinas son péptidos producidos por el tejido
adiposo que participan en la regulacién de la resistencia a la insulina 'y la
inflamacién y juegan un papel decisivo en la enfermedad cardiovascular.

valorar las concentraciones circulantes de las adipocitocinas
adiponectina y resistina en pacientes diabéticos tipo 2 normotensos e
hipertensos.

estudio clinico, transversal; por el método de ELISA
(RyDSystems Minneapolis) se determinaron las concentraciones séricas
de adiponectina y resistina de pacientes diabéticos tipo 2, la mitad nor-
motensos y la otra sin tratamiento antihipertensivo previo, y 40 sujetos
normotensos no diabéticos; se utilizé el método estadistico ANOVA.

se estudiaron 80 pacientes diabéticos tipo 2 (40 normo-
tensos y 40 hipertensos sin tratamiento antihipertensivo previo) y 40
sujetos normotensos no diabéticos. Si bien el grupo control tuvo me-
nores valores de resistina que el de pacientes diabéticos normotensos,
no alcanzé significacion estadistica (13.3 vs 16.7 ng/mL, p>0.05). La
coexistencia de hipertensién elevé significativamente los valores de
resistina (25.9 ng/mL, p<0.005). A su vez, el grupo control tuvo valores
significativamente mayores de adiponectina que los pacientes diabéticos
normotensos (9.7 vs 7.5 pug/mL p<0.05). La coexistencia de hipertensién
no modifico significativamente los valores de esta adipocitocina (7.4
pg/mL, p>0.05).

los pacientes diabéticos tienen mayores concentracio-
nes de resistina y menores de adiponectina que los no diabéticos. La
coexistencia de hipertension aumenta significativamente los valores de
resistina, pero no los de adiponectina; esto podria explicar la mayor
frecuencia de eventos cardiovasculares en pacientes con estas enfer-
medades.

diabetes mellitus tipo 2, resistina, adiponectina, hiper-
tension arterial, inflamacién.

Levels of Adipocytokines in Patients
with Diabetes Type 2, Normotense and
Hypertense

Adipocytokines are adipocyte-secreted peptides that are
involved in the pathways that lead to insulin resistance, inflammation
and the development of cardiovascular disease.
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To evaluate the levels of the adipocytokines resistin and
adiponectin in normotensive and hypertensive diabetic patients.

Clinical and transversal study; circulating lev-
els of resistin and adiponectin were measured by ELISA (RyDSystems
Minneapolis) in 80 type-2 diabetic patients (40 normotensive and 40
hypertensive naive to antihypertensive therapy), and in 40 normotensive
non-diabetic subjects. Statistical analysis was performed with ANOVA.

We found a non-significantly decreased levels of resistin in
control group when compared with diabetic normotensive patients,
(13.5 vs 16.7 ng/mL p > 0.05); however, the coexistence of hyperten-
sion increased significantly (25.9 ng/mL p< 0.005) those values. We
also observed increased values of adiponectin in control group when
compared with diabetic normotensive patients (9.6 vs 7.5 pg/mL,
p<0.05), but the coexistence of hypertension did not modified those
values significantly (7.4 pg/dL p>0.05).

Diabetic patients have increased levels of resistin and
lower values of adiponectin when compared with non diabetic subjects,
coexistence of hypertension increase the levels of resistin but do not
modified adiponectin values, this may explain why diabetic patients (hy-
pertensive or not) had more complications than normotensive patients.

type 2 diabetes, resistin, adiponectin, hypertension, inflam-

mation.

Durante mucho tiempo el tejido adiposo se
considerd inerte, disefado para almacenar grasa;
hoy se sabe que desempena una actividad endo-
crina intensa que produce los mediadores que
se muestran en el Cuadro 1: las adipocitocinas
o adipocinas.’

Las adipocitocinas participan en varias vias fisio-
patoldgicas y tienen relacién con mecanismos
que promueven o inhiben la inflamacién, la re-
sistencia a la insulina y la disfuncién endotelial,
de esa forma pueden favorecer la enfermedad
cardiovascular. Algunas tienen acciones antia-
terogénicas y cardioprotectoras.?

La adiponectina es una hormona con actividad
antiinflamatoria que mejora la sensibilidad a
la insulina, la funcién endotelial y posee un
efecto antiaterogénico. Sus concentraciones

disminuidas se correlacionan con mayor riesgo
de enfermedad coronaria.?

La resistina produce resistencia a la insulina (de
alli su nombre) y disfuncién endotelial, posee
efecto aterogénico y favorece la enfermedad
cardiovascular. Si bien su produccién por el
adipocito estd bien demostrada, al parecer en el
humano su principal origen es el macréfago y po-
see una importante actividad proinflamatoria.?*

La diabetes mellitus tipo 2 y la hipertension arte-
rial cursan con disfuncion endotelial, un estado
proinflamatorio que favorece la aterosclerosis.’
Algunos autores sugieren que los valores séricos
aumentados de resistina y las concentraciones
disminuidas de adiponectina® son factores que
influyen en el inicio de la hipertensién arterial
y la diabetes mellitus tipo 2.
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Hormonas producidas por el tejido adiposo

Participacion en la Acciones
inflamacién metabdlicas
Factor de necrosis tumoral a Adiponectina
Interleucinas (1B, 6) Resistina
Factor de crecimiento globular -1 Leptina
Resistina Visfatina
Omentina (antiinflamatoria) Omentina
Apelina

El propésito de este trabajo es evaluar las con-
centraciones circulantes de adiponectina y
resistina en pacientes diabéticos tipo 2, normo-
tensos e hipertensos y compararlos con los de
un grupo control.

Estudio clinico y transversal, efectuado en
pacientes en quienes se determinaron las con-
centraciones séricas de adiponectina y resistina
(ELISA, RyDSystems Minneapolis) y sus valores
se compararon con los de sujetos no diabéticos
normotensos.

Se excluyeron los pacientes con alguno de los
siguientes diagnosticos: insuficiencia cardiaca,
hepdtica (aminotransferasas séricas aumentadas
a mas del doble de su limite superior normal) o
renal (creatinina > 2.5 mg/dL) y diabetes melli-
tus tipo 1, antecedentes de abuso de alcohol o
drogas psicotrépicas, tratamiento con antihiper-
tensivos, estatinas y glitazonas.

Todas las muestras se tomaron por puncién
venosa (aproximadamente 15 mL), después de
ayuno de 8 horas, en tubos sin anticoagulante.
Las muestras se centrifugaron a 800 rpm durante
15 minutos, posteriormente se separ6 el suero
para ser procesado.

Las determinaciones de glucosa sérica (glucosa
oxidasa), creatinina sérica (JAFFE), perfil de
lipidos con colesterol (CHODPAP) vy triglicé-
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Efectos Procoagulantes

vasomotores

Angiotensina Inhibidor del activador del plasminégeno-1
Prorrenina

ridos (triglicérido-PAP) fueron inmediatas. La
cuantificacion de LDL se realiz6 mediante el
método de Friedewald en pacientes con va-
lores de triglicéridos menores de 400 mg/dL,
y en quienes tuvieron valores superiores se
determinaron directamente. Las muestras para
cuantificacién de adipocitocinas se congelaron
a -70° C hasta el momento de su determina-
cion, lo que se realiz6 por medio de reactivos
disponibles en forma comercial, por personal
que desconocia el grupo al que pertenecian
los pacientes.

El estudio fue aprobado por el Comité de Bioé-
tica e Investigacion del Hospital General de
Ticoman, Servicios de Salud del Gobierno del
Dustrito Federal y se realizé de acuerdo con
los lineamientos de la declaracién de Helsinki.
Antes de ser incluidos los pacientes dieron su
consentimiento informado por escrito.

El método estadistico utilizado fue el andlisis de
variancia (ANOVA). Los datos se presentan como
media + desviacion estandar y se considerd
significativa una p<0.05.

Se incluyeron 80 pacientes diabéticos (40 nor-
motensos y 40 hipertensos). Las caracteristicas
basales de los pacientes y controles se muestran
en el Cuadro 2. La edad, la distribucién por sexo,
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Caracteristicas basales de los pacientes

Control
Edad 58+11
Sexo (M/F) 19/21
Glucemia (mg/dL) 100+£11*
Hemoglobina glucosilada (%) 5+
LDL (mg/dL) 127.8+24
Albuminuria (mg/24 h) 63+15
Presion arterial (mmHg) 122/76

IMC 29.8 +6
Antecedentes de diabetes mellitus 2

NS: no significativo; * diferencia estadistica.

las concentraciones de lipidos y el indice de
masa corporal son similares, aunque se encon-
traron diferencias significativas en los valores de
glucemia en el grupo control y en los valores de
albuminuria y las cifras de presion arterial de los
sujetos hipertensos.

El grupo control tuvo menores valores de resisti-
na que el de pacientes diabéticos normotensos,
aunque la diferencia no alcanzé significacion
estadistica (13.3 vs 16.7 ng/mL, p>0.05), la
coexistencia de hipertensién elevd significati-
vamente los valores de resistina (25.9 ng/mL,
p<0.005). A su vez, el grupo control tuvo valo-
res significativamente mayores de adiponectina
que el de pacientes diabéticos normotensos
(9.7 vs 7.5 pg/mL p<0.05). La coexistencia de
hipertensién no modificé significativamente
los valores de esta adipocitocina (7.4 pg/mL,
p>0.05). Figura 1

Los pacientes diabéticos tienen concentracio-
nes significativamente menores de adiponectina
que los sujetos no diabéticos. En los diabéticos
se encontrd que la coexistencia de hipertension
no modifica significativamente los valores de
adipocina. A su vez, los valores de resistina,
aunque menores, no mostraron diferencia

Diabetes mellitus y Diabetes mellitus e p

normotensién hipertensién

58+10 60+9 NS
18/22 16/24 NS
135+25 133+29 <0.001*
6 6 <0.001*
127.5+£26 125 +29 NS
358+61 493+73* <0.001*
124/74 175/93* <0.001*
30.4 £5 304 £5 NS
8.48 anos 8.36 ahos NS
30 7
259
25 1
207 16.7
15 4 13.3
9.7
104 75 7.4
5 4
0 T |
Resistina Adiponectina

D Control D Normotensos D Hipertensos

Valores de adipocinas en los distintos grupos.

significativa en sujetos normotensos, fueran o
no diabéticos; sin embargo, la coexistencia de
hipertension aumenté significativamente los
valores de la hormona.

Al realizar el andlisis estadistico, el disefio del
estudio con determinacion de las concentra-
ciones de adipocinas por duplicado permitio
tomar en cuenta la variacion interpersonal.
Ademas, la inclusion de un grupo control y de
pacientes diabéticos hipertensos sin tratamiento
antihipertensivo, y sin tratamiento previo con es-
tatinas o glitazonas (farmacos que modifican las
concentraciones de esas moléculas),*® permite
tener resultados confiables y hacer un analisis
sin sesgos y llegar a conclusiones vélidas.
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Al contrario de nosotros, Schindler y su grupo no
encontraron diferencia en las concentraciones de
ambas adipocinas entre sujetos diabéticos y no
diabéticos, con sindrome metabélico.”

Otros reportes sefialan el riesgo de diabetes
mellitus o hipertensién en quienes tienen
concentraciones aumentadas de resistina o
disminuidas de adiponectina,®® pero no mues-
tran los valores de las hormonas en quienes ya
padecen las enfermedades. El nuestro parece
ser el primer reporte en México de los valores
de ambas adipocinas en sujetos diabéticos nor-
males, diabéticos y diabéticos con hipertension.

La hipoadiponectinemia y la hiperresistinemia
se han asociado con incremento del riesgo
cardiovascular. Las modificaciones en la pro-
porcién de ambas adipocinas deben tener mayor
repercusion en la aterosclerosis que sus valores
aislados;” por eso nuestros hallazgos, con meno-
res concentraciones de adiponectina y mayores
de resistina en pacientes diabéticos explican,
al menos en parte, la mayor prevalencia de
enfermedad cardiovascular en estos pacientes,
de hecho, nuestro grupo encontré que las con-
centraciones de resistina se correlacionan con
el grosor intima-media en pacientes diabéticos
hipertensos.’

El que las concentraciones de resistina sean
mayores en los hipertensos también contribuye
al mayor dafo a érgano blanco; se ha reportado
que las concentraciones aumentadas de esta
adipocina favorecen la proteinuria y el dano
renal.” En nuestro estudio los pacientes hiperten-
sos mostraron concentraciones mas elevadas de
resistina y albuminuria (Cuadro 2).

Nuestros resultados también sirven para orientar
la decision del tratamiento de estos pacientes;
se sugiere la indicacién de farmacos antihiper-
tensivos (inhibidores del eje renina angiotensina,
calcioantagonistas)'® e hipoglucemiantes (gli-
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tazonas, inhibidores dpp-4)'" y estatinas® que
reduzcan las concentraciones de resistina e
incrementen las de adiponectina.

A diferencia de lo reportado en otros paises, en
Meéxico los pacientes diabéticos tienen mayores
concentraciones de resistina y menores de adi-
ponectina que los no diabéticos. La coexistencia
de hipertensién aumenta significativamente los
valores de resistina, pero no los de adiponecti-
na, esto debe contribuir a la mayor frecuencia
de eventos cardiovasculares en pacientes con
ambas enfermedades.

Al disefiar el tratamiento de estos pacientes es
recomendable incluir farmacos que modifiquen
favorablemente las concentraciones de ambas
adipocinas.
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Factores de riesgo de sindrome
metabolico en adolescentes de
12 a 16 anos

el sindrome metabdlico es un conjunto de alteraciones,
constituido por obesidad central, disminucién del colesterol de alta
densidad (cHDL), elevacion de triglicéridos, hipertension arterial sis-
témica e hiperglucemia. En México no se tiene evidencia del registro
de sindrome metabdlico en poblacién infantil.

identificar los indicadores clinicos y bioquimicos de riesgo
de sindrome metabdlico en adolescentes de 12 a 16 afos.

estudio observacional, prospectivo, transversal
y descriptivo efectuado en la Telesecundaria Ricardo Flores Magon,
ubicada en el Estado de México. Se obtuvieron: historia clinica y datos
de presion arterial, indice de masa corporal, acné, acantosis nigricans
y glucosa capilar.

se estudiaron 101 adolescentes; los indicadores clinicos y
bioquimicos identificados como factores de riesgo de sindrome meta-
bélico de acuerdo con el sexo fueron: en el masculino obesidad en 5
sujetos (11%), acantosis nigricans en 15 (30%), acné en 7 (14%), glucosa
capilar alterada en 9 (18%) y presién arterial alterada en 6 (13%). En
tanto que en el sexo femenino se encontré obesidad en 9 (17%), presion
arterial alterada en 9 (17%), acné en 4 (7.8%), acantosis nigricans en
13 (25%) y glucosa capilar alterada en 7 (13%).

cada dia existe mayor nimero de factores de riesgo de
sindrome metabélico. Debido a la minima buisqueda de éstos en la
poblacién infantil se continta favoreciendo el diagnéstico tardio y sus
complicaciones. Son importantes las acciones preventivas para identi-
ficar este tipo de padecimientos en los adolescentes.

sindrome metabdlico, adolescentes, obesidad, sobre-
peso, hipertension arterial sistémica, dislipidemia, hiperglucemia,
poblacién infantil.

Risk Factors of Metabolic Syndrome in
Adolescents of 12-16 Years Old

The metabolic syndrome is the set of disturbances, which
includes: central obesity, decreased high-density cholesterol (HDL-C), el-
evated triglycerides, systemic hypertension and hyperglycemia. In Mexico
there is no evidence on the record of metabolic syndrome in children.

To identify the clinical and biochemical markers of risk of
metabolic syndrome in 12-16 years old adolescents.
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An observational, prospective, transversal and
descriptive study was done at Telesecundaria Ricardo Flores Magon,
located in Estado de México. The universe of the sample included 50
men and 51 women. We obtained data about: medical history, blood
pressure, body mass index, acne, acanthosis nigricans and capillary
glucose.

In clinical and biochemical indicators considered risk factors of
metabolic syndrome, parameters according to sex were highlighted and
in male subjects obesity was reported in 5 (11%), acanthosis nigricans
in 15 (30%), acne in 7 (14%), altered capillary glucose in 9 (18%) and
altered blood pressure in 6 (13%). While in female obesity was found
in 9 (17%), altered blood pressure in 9 (17%), acne in 4 (7.8%), acan-
thosis nigricans in 13 (25%) and altered capillary glucose in 7 (13%).

There are increasingly larger numbers of factors contrib-
uting to the development of metabolic syndrome. The minimal search
of these factors among children favors the delayed diagnosis and its
complications. Therefore, preventive measures are important to detect
this type of illness in adolescents, who because of their age, represent

the future of Mexico.

metabolic syndrome, adolescents, obesity, overweight,

hypertension, dyslipidemia, hyperglycemia, children.

El sindrome metabélico incluye: obesidad central,
diabetes mellitus e hipertension arterial sistémica;
el mecanismo comln fisiopatolégico de éstas y su
efecto aterogénico favorecen el alto riesgo cardio-
vascular. Su aparicion en poblacion adulta se ha
relacionado con sobrepeso u obesidad (particu-
larmente de distribucién central), sedentarismo,
intolerancia a la glucosa, diabetes mellitus tipo
2, hipertension arterial sistémica, dislipidemia,
acantosis nigricans, antecedente familiar de
diabetes mellitus, antecedente de intolerancia
a los carbohidratos y etnicidad (los latinos, los
hispanoamericanos, los afroamericanos y los
grupos indigenas reportan mayor riesgo).' En Mé-
xico no hay evidencia del registro de sindrome
metabdlico en poblacién infantil; sin embargo,
seguln la Encuesta Nacional de Salud y Nutricién
(ENSANUT) 2012, 35% de los adolescentes tie-
ne sobrepeso u obesidad. A nivel nacional esto
representa alrededor de 6,325,131 individuos
entre 12 y 19 afos de edad. Ademas, indica que
mas de uno por cada cinco adolescentes tiene

sobrepeso y uno por cada diez sufre obesidad. La
prevalencia nacional combinada de sobrepeso
y obesidad en adolescentes fue de alrededor de
35.8% para el sexo femenino (lo que represen-
ta 3,175,711 adolescentes del sexo femenino
en todo el pais) y 34.1% en el sexo masculino
(3,148,146 adolescentes varones) en 2012.

La proporcion de sobrepeso fue mas alta en mu-
jeres (23.7%) que en hombres (19.6%, 4 puntos
porcentuales mas) y con respecto a la obesidad
los datos revelan que el porcentaje de adolescen-
tes de sexo masculino con obesidad fue mayor
(14.5%) que en el femenino (12.1%, 2.4 puntos
porcentuales mas). El aumento de 2006 a 2012
fue de 5% para los sexos combinados (0.28 puntos
porcentuales/afio); el aumento en el sexo femenino
fue de 7% (0.40 puntos porcentuales/afio) y en el
masculino de 3% (0.18 puntos porcentuales/afio).

Al considerar la creciente importancia de los
casos de diabetes e hipertension en edades tem-
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pranas, la ENSANUT 2012 incluy6 la revisién
de los diagnésticos previos de estas afecciones
entre los adolescentes.

Unicamente 0.7% report6 haber recibido pre-
viamente el diagnéstico de diabetes, por lo que
esta proporcion es mayor en mujeres (0.8%) que
en hombres (0.6%), con proporcién mayor entre
las mujeres de 16 a 19 afos de edad (0.95 vs
0.47% en hombres del mismo grupo de edad).

Con respecto al diagnéstico previo de hiperten-
sion, éste se reportd en 1.8% de los adolescentes,
por lo que es igualmente mayor entre mujeres
con 2.5% que en hombres con 1.2%.

Entre las mujeres de 16 a 19 anos esta cifra
alcanza 4%, en tanto que para los hombres en
el mismo intervalo llega a 2.2%. El reto que
implican los padecimientos crénicos comienza
a notarse desde la adolescencia, por lo que
deben fortalecerse las estrategias de prevencion
temprana.?

Se tiene amplia evidencia en la bibliografia que
apoya la asociacion entre obesidad en la edad
pediatrica y diversas enfermedades. Un nifio con
sobrepeso u obesidad que no es tratado persistira
con el problema hasta la vida adulta, con las
resultantes enfermedades crénico-degenerativas
asociadas.

Desde que un nino padece sobrepeso tiene
complicaciones que pueden clasificarse en in-
mediatas, intermedias y tardias de acuerdo con el
lapso que transcurre entre el inicio del sobrepeso
y la aparicion de las manifestaciones asociadas:

Inmediatas. Con el simple hecho de padecer
sobrepeso se observa incremento de las altera-
ciones ortopédicas (como pie plano), resistencia
a la insulina, incremento de andrégenos, au-
mento de colesterol de lipoproteinas de baja
densidad y de triglicéridos, asi como alteraciones
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pulmonares, menstruales, diabetes mellitus 2 y
psicoldgicas (como autoimagen deteriorada).

Mediatas. En un lapso de dos a cuatro afos
después del inicio de la obesidad, se incrementa
el riesgo de padecer, ademas de las manifesta-
ciones inmediatas: hipertension arterial (diez
veces mas), hipercolesterolemia (cuatro veces
mas), lipoproteinas de baja densidad altas (tres
veces mas) y lipoproteinas de alta densidad bajas
(ocho veces mas).

Tardias. Si la obesidad persiste hasta la edad
adulta, ademds del agravamiento de las com-
plicaciones mediatas, se tendran incidencias y
prevalencias altas de enfermedades coronarias,
hipertension vascular, enfermedad renal vascu-
lar, aterosclerosis, artritis y ciertas neoplasias,
mismas que elevan la morbilidad y explican la
mortalidad en la vida adulta.

La evaluacién antropométrica es la medicién de
las dimensiones fisicas del cuerpo humano en di-
ferentes edades y su comparacion con estandares
de referencia. A partir de ello, el clinico puede
determinar las anormalidades en el crecimiento
y desarrollo.

Es claro que el diagnostico de sobrepeso y
obesidad en pediatria debe ser integral, de ahi
que los indicadores antropométricos tienen un
gran valor de tamizaje en la construccion del
diagnéstico. Sin embargo, no hay que perder
de vista que éstos deben complementarse con
indicadores clinicos y en ocasiones bioquimi-
cos, pues los alcances de la antropometria no
permiten establecer las causas de la obesidad
ni el diagnéstico final completo.

El indice de masa corporal (IMC) o indice de Que-
telet es el cociente que resulta de dividir el peso
corporal (en kilogramos) entre el cuadrado de la
estatura (en metros) y se usa en estudios epidemio-
l6gicos para estimar la gravedad de la obesidad
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en adultos. En el caso de la poblacion adulta, un
punto de corte de 25 es indicativo de sobrepeso y
un valor de 30 o superior indica obesidad.

Estos puntos de corte se relacionan con aumen-
to de las comorbilidades y la mortalidad por
enfermedades asociadas con el sobrepeso y la
obesidad, y se reconocen internacionalmente,
por lo que se usan para hacer comparaciones
entre estudios y entre paises.

Ademas de su uso en adultos, actualmente varios
comités de expertos de distintos ambitos y paises,
incluido México, recomiendan que el IMC para
la edad se utilice para evaluar sobrepeso y obesi-
dad en ninos y adolescentes. Su recomendacién
se basa, entre otros aspectos, en que tiene una
correlacion positiva con la adiposidad en estas
edades; el IMC en la infancia y sus cambios en
esta etapa se asocian con factores de riesgo de
enfermedad coronaria y de otras enfermedades
cronicas. A pesar de su utilidad practica, es im-
portante dejar en claro que el IMC representa
la masa grasa y la masa libre de grasa, por lo
que es un medidor de peso (o masa), pero no
de adiposidad como tal.

Cuando se desea comparar a un nifio o a un
grupo de nifios con una poblacion de referencia,
cada indice, en este caso el IMC, puede expre-
sarse en distintas formas, segtn el objetivo que
se persiga: el puntaje Z y los percentiles son las
formas mas comunes. El percentil es la posicion
de un individuo respecto al dado por una po-
blacién de referencia, expresada en términos de
qué porcentaje del grupo o individuos es igual
o diferente.

Los percentiles son de uso general en la clinica
debido a que pueden utilizarse para vigilar el cre-
cimiento o evolucién del indicador en el tiempo.

En la revision de las recomendaciones, los
expertos del comité de 2005 optaron por lla-

marle sobrepeso y obesidad a los valores de
IMC correspondientes a los percentiles iguales
o mayores de 85 y menores de 95, e iguales o
mayores a 95, respectivamente.?

Desde 1998, la Organizacion Mundial de la
Salud considera a la obesidad una epidemia
global que constituye un importante problema
de salud publica. Los estudios epidemiolégicos
sugieren que las causas principales se relacio-
nan con los cambios ambientales y del estilo de
vida ocurridos en las Gltimas décadas. Ademas,
30 a 60% de la poblacién de la regién no logra
siquiera realizar el minimo de actividad fisica
recomendado.

En los adolescentes esta falta de actividad fisica
es especialmente preocupante, porque el de-
sarrollo de habitos saludables se logra en esta
etapa y éstos generalmente se mantienen durante
toda la vida.

Con respecto a la etapa temprana de la vida,
existen estudios que han observado una clara
relacién dosis-respuesta entre la duracion de la
lactancia materna y la prevalencia del sobre-
peso u obesidad. Los nifos y nifias que habian
sido amamantados durante al menos seis meses
tuvieron 22 a 30% y mas de 40% menos pro-
babilidades de padecer sobrepeso y obesidad,
respectivamente.

El tiempo ante el televisor se asocia significati-
vamente con el riesgo de obesidad y el cambio
de habitos de comportamiento por parte de la
poblacion en los lugares gravemente afectados
por la violencia criminal.*

La coexistencia de tres 0 mas de los siguientes
factores: obesidad abdominal, dislipidemia,
intolerancia a la glucosa e hipertensién arterial,
aumenta notablemente el riesgo de enfermedad
cardiovasculary diabetes mellitus 2.° El riesgo de
enfermedad metabélica y de muerte que conlle-
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va el sindrome metabdlico en la poblacién adulta
no se observa en la pediatrica. Sin embargo, se
ha comprobado que el proceso patolégico y los
factores de riesgo asociados se inician durante
la infancia.®

No menos importante es la persistencia de los
componentes del sindrome metabdlico a través
del tiempo; se ha demostrado que 60% de los
ninos con alto riesgo de enfermedad cardio-
vascular conservan esta condicion al llegar a la
edad adulta.’

Estudio observacional, prospectivo, transversal y
descriptivo efectuado en la Telesecundaria Ricar-
do Flores Magén, ubicada en la calle Zacatecas
s/n, colonia Valle Ceylan, Tlalnepantla, Estado
de México.

Se incluyeron 101 sujetos, de uno y otro sexo,
entre 12 y 16 afios de edad, con el consentimien-
to informado del tutor. El universo de muestra
incluyé a 50 hombres y 51 mujeres inscritos
durante el periodo académico 2012-2013.

La integracion de participantes y tutores fue con
invitacion personalizada en la direccién escolar,
previa explicacion de los objetivos; a quienes
aceptaron, se les explor6 en un salén de clases,
a través de la evaluacion clinica de medidas
antropométricas, utilizando una bascula analoga
calibrada y cinta métrica marca SECA, se procurd
que usaran el minimo de ropa; con los datos de
peso vy talla se calcul6 el IMC con la férmula
de Quetelet, y se comparé el resultado con las
tablas del Centro para el Control y Prevencion de
Enfermedades de Estados Unidos (CDC-2005), se
considerd que por arriba del percentil 85 habia
sobrepeso y arriba del percentil 95 obesidad.

La toma de la presion arterial se realiz6 con
bolsa neumdtica para nino y adulto, cuidando
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que abarcara mas de 50% de la circunferencia
del brazo y un estetoscopio pediétrico y para
adulto marca Littman, con el sujeto en posicion
supina se determiné como presién sistolica al
identificar la fase | de Korotkoff y la diastdlica
en la fase V, una vez determinado el valor de la
presion arterial, éste se compard segtn los para-
metros del Programa Nacional de Educacion en
Hipertension en Nifios y Adolescentes de Estados
Unidos para determinar si estaba o no alterado.®

La determinacion de glucosa se realizé en
muestra de sangre capilar del dedo medio o
anular, con apoyo de un glucémetro portatil
One Touch® Select Simple®, el tiempo de me-
dicién es de cinco segundos.

La medicion de la cintura se efectud en el punto
medio entre el borde inferior de la Gltima costilla
y el borde superior de la cresta iliaca, con el
sujeto en posicion erguida (de pie) y al final de
una espiracion forzada.

Se consideraron factores de riesgo de sindrome
metabdlico: obesidad (IMC > percentil 95 para
edad y sexo), sobrepeso (IMC 85-95), presion
arterial alterada (sistélica o diastdlica) arriba
del percentil 90 para la edad, género y altura;
glucosa capilar en ayuno mayor de 100 mg/dL,
acantosis nigricans y acné.

Se estudiaron 101 individuos, la mitad de ellos
de sexo masculino; 59.4% con carga genética
para obesidad, 55.4% con hipertension arte-
rial, 65.3% para diabetes mellitus 2 y 41.5%
para dislipidemia; ademas de que 54.5% de
los participantes refirié sedentarismo impor-
tante y 63.3% consumia comida chatarra mas
de tres veces por semana.

Entre los indicadores clinicos y bioquimicos,
considerados factores de riesgo de sindrome
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metabdlico, destacaron parametros de acuerdo
con el sexo. En el masculino se reporté obesidad
en 5 sujetos (11%), acantosis nigricans en 15
(30%), acné en 7 (14%), glucosa capilar alterada
en 9 (18%)y presion arterial alterada en 6 (13%).
En el sexo femenino se encontré obesidad en 9
(17%), presion arterial alterada en 9 (17%), acné
en 4 (7.8%), acantosis nigricans en 13 (25%) y
glucosa capilar alterada en 7 (13%). Cuadro 1
y Figura 1

La distribucion de los participantes por sexo
mostr una diferencia porcentual minima a favor
de las mujeres, por lo que puede considerarse
que hubo homogeneidad respecto al género.
Se determinaron los pardmetros que componen
al sindrome metabdlico en la poblacion infantil
participante, y se comprobé la importancia de
los factores hereditarios.

Semejante a lo reportado por Weiss en Esta-
dos Unidos, en esta investigacion destacan el
sobrepeso y la obesidad como los datos clini-
cos con frecuencias relativamente elevadas,

Valoracién clinica de los participantes

Indicador Hombres Mujeres
Desnutridos 7 (14%) 2 (4%)
Normal 29 (58%) 30 (59%)
Sobrepeso 9 (20%) 10 (20%)
Obesidad 5 (11%) 9 (17%)

Presion arterial
Normal 44 (87%) 42 (83%)
Alterada 6 (13%) 9 (17%)

Acné
St 7 4
No 43 47

Acantosis nigricans
St 15 13
No 35 38

Glucosa capilar
Normal 41 (82%) 44 (86%)
Alterada 9 (18%) 7 (14%)

30

25

20

15

10

Nidm. de participantes

_| T

Desnutridos Normal  Sobrepeso  Obesidad

[ Mujer

[] Hombre

Distribucién de los participantes por indice
de masa corporal.

circunstancia que amerita atencién especial
porque reconoce que la obesidad tiene gran
importancia en la aparicion de resistencia a la
insulina y, con ello, del sindrome metabélico
y representa un factor de riesgo sumamente
modificable si se incide en el estilo de vida
del individuo, especialmente en la dieta y el
ejercicio.’

Se obtuvo un elevado porcentaje de alteracién
de la presion arterial en el grupo participante,
situacion que, por tratarse de poblacién in-
fantil y aparentemente sana, no se esperaba,
lo que refuerza la necesidad de retomar un
tamizaje fuera de los Iimites generalmente
establecidos.

Aunque sin significacion estadistica, la iden-
tificacién de acantosis nigricans y acné cobra
relevancia para la conformacién del sindrome
metabdlico, si se considera que los sujetos esta-
ban aparentemente sanos.

La glucosa capilar alterada debe mantenerse en
observacion a pesar de los pocos casos con cifras
mayores a 100 mg/dL en este estudio; se debera
contar con nuevos controles de glucosa central y
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reforzar la bisqueda intencionada del sindrome
metabdlico en poblacién infantil.™
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Sepsis

La sepsis es una enfermedad muy frecuente en los servicios de Medici-
na Interna que ha aumentado paulatinamente en los Gltimos afios; en
México ocurren 40,957 casos por ano, con mortalidad de 30%, por lo
que es primordial el adecuado control de los pacientes con sepsis. En
este articulo se presenta una revision sistematizada de la sepsis, desde
conceptos generales que permitirdn llegar al diagnéstico temprano y
adecuado de la sepsis y sus complicaciones, asi como del tratamiento
que se recomienda actualmente.

sepsis, diagnostico, tratamiento.

Sepsis

Sepsis is a common pathology in internal medicine, which has been
increased gradually in recent years. In Mexico there are 40,957 cases
per year with mortality of 30%; so it is paramount the adequate con-
trol of patients with sepsis. This paper presents a systematic review of
sepsis with general concepts that allow us to reach early and adequate
diagnosis of sepsis and its complications, as well as the management
currently recommended.

sepsis, diagnosis, treatment.
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La sepsis es una enfermedad comdn en todos
los servicios de Medicina Interna que en los ul-
timos afios se ha incrementado su incidencia,
sobre todo de la severa y del choque séptico.
Su tratamiento es un tema de discusion pero
ésta debemos ubicarla en nuestro contexto y
realidad. La epidemiologia ha sido evolutiva, a
finales del decenio de 1970 ocurrian 164,000
casos en Estados Unidos, para el ano 2000
la incidencia aumenté a mas de 650,000
casos, quiza como consecuencia de la edad
avanzada, inmunosupresion e infecciones
por microorganismos resistentes a multiples
farmacos.'

En México, Carrillo y colaboradores realizaron
un estudio epidemiolégico en las unidades de
terapia intensiva que report6 una incidencia de
40,957 casos de sepsis al ano, lo que indica
que hay 40 casos por cada 100,000 habitantes,
mientras que la mortalidad es de 30% vy los
costos de atencién ascienden de 600,000 a
1,870,000 pesos mexicanos, lo que muestra la
repercusion de la sepsis en nuestro pais.?

Antes de 1992 la definicion de sepsis era con-
fusa, incluso los términos infeccién, sepsis,
septicemia y bacteremia se utilizaban como
sindnimos. En 1992, con base en la revision
de Roger C Bone de las fases de la respuesta
inflamatoria sistémica, el Colegio Americano
de Térax y la Sociedad de Medicina Critica de
Estados Unidos publicaron el consenso que
definia a la sepsis y dieron el concepto de sin-
drome de respuesta inflamatoria sistémica, lo
que permitio6 unificar criterios e iniciar las bases
de la vigilancia y del tratamiento de la sepsis.

La introduccion del concepto de sindrome
de respuesta inflamatoria sistémica permitio
clasificar la respuesta en padecimientos no
infecciosos, como traumatismos, quemaduras,
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pancreatitis, cirugias, entre otros, y los infec-
ciosos, que le dio el nombre a la sepsis, con lo
que se llegé a la conceptualizacion actualmente
valida (Cuadro 1).

Una vez que se conocen las definiciones y
los criterios que comprenden el sindrome de
respuesta inflamatoria sistémica y la sepsis, es
importante entender los mecanismos fisiopato-
l6gicos que los desencadenan, ya que no sélo

Definiciones relacionadas con sepsis
Bacteremia Bacterias en sangre (hemocultivo
positivo)

Sindrome de res- Respuesta sistémica a una gran cantidad
puesta inflama- de estimulos, manifestada por dos o mas
toria sistémica  de los siguientes criterios:
1. Frecuencia cardiaca > 90/min
2. Hiperventilacién; frecuencia respirato-
ria > 20/min o PaCO, menor de 32 mmHg
3. Leucocitos > 12,000 mm?, < 4,000
mm?* o >10% de bandas
4. Temperatura > 38°C o < 36°C

Sepsis Respuesta inflamatoria sistémica frente
a la infeccién que puede generar una
reaccién inflamatoria generalizada que
a la larga puede inducir disfuncién orga-
nica mdltiple

Sepsis severa  Sepsis asociada con disfuncion organica,
hipoperfusién o hipotensién que respon-
de a liquidos

La hipoperfusién o anormalidades en
la perfusiéon pueden incluir (pero no se
limitan a) acidosis lactica, oliguria o
alteraciones agudas en el estado mental

Choque séptico Hipotensién inducida por sepsis (tensién
arterial sistélica < 90 mmHg o reduccién
de 40 mmHg en relacién con la basal) a
pesar de la adecuada reanimacién hidri-
ca, con anormalidades en la perfusién
que pueden incluir, pero no estan limita-
das, acidosis lactica, oliguria o alteracién
aguda del estado mental

Disfuncién orga- Funcién orgénica alterada en un pa-

nica maltiple  ciente criticamente enfermo en el que
la homeostasia no puede mantenerse sin
intervencion
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la virulencia de los microorganismos desenca-
denantes conlleva a la respuesta sistémica, mas
bien es la cascada de citocinas que desencadena.

La infeccién sistémica por bacterias gramne-
gativas es la situacion que mas se estudia en
modelos experimentales y humanos. El factor
de virulencia mas constante de estos microor-
ganismos gramnegativos es una endotoxina que
forma parte de la membrana celular externa de
la bacteria, es un lipopolisacarido que se libera
hacia el torrente sanguineo cuando hay lisis
bacteriana. La respuesta inicial del huésped
es liberar un reactante hepatico de fase aguda
denominado proteina fijadora de lipopolisaca-
rido, que tiene un peso aproximado de 65 kDa
y concentraciones séricas de 2-20 pg/mL, pero
puede incrementarse hasta 100 pg/mL en caso
de inflamacion sistémica. Esta proteina fijadora
de lipopolisacarido forma un complejo con el
lipopolisacarido bacteriano que cataliza la unién
de éste al receptor CD14 en el macrofago, lo que
resulta en sintesis de citocinas proinflamatorias.
Otro papel de la proteina fijadora de lipopoli-
sacarido es unir este Gltimo con lipoproteinas
de alta densidad, lo que neutraliza el lipopo-
lisacarido vy, en teoria, se logra el equilibrio
durante la endotoxemia. La proteina fijadora de
lipopolisacarido también tiene efectos de opso-
nizacion que facilitan la fagocitosis de bacterias
gramnegativas.**

La respuesta inmunitaria es correctamente con-
trolada y por lo general se autorregula de manera
efectiva para limitar las infecciones y promover
la reparacion celular y tisular. Normalmente
este equilibrio se da a través de la cascada de
citocinas: proinflamatorias, como el TNF-q, las
interleucinas 1y 12 y el interferén gamma, y
senales antiinflamatorias, como interleucinas 10,
4y 6y el factor de crecimiento transformador
beta, el antagonista del receptor de interleucina
1y algunas prostaglandinas. En el caso de que
predomine la respuesta proinflamatoria sobre-

viene la sepsis; sin embargo, en el caso de que
predomine la respuesta antiinflamatoria ocurre
un estado de inmunosupresion relativa.’®

Durante la sepsis las células endoteliales pierden
trombomodulina y heparansulfato (que actda
como cofactor para la antitrombina Il1), se in-
crementa la sintesis de factor tisular que impide
la activacion de proteina C que, al igual que su
cofactor, la proteina S inactiva los cofactores para
la respuesta procoagulante, principalmente los
factores Va y Vllla, lo que modifica el equilibrio
procoagulante-anticoagulante con franco pre-
dominio procoagulante, que provoca trombosis
microvascular en diversos 6rganos, hipoperfu-
sion celular y disfuncién organica mdltiple.®

Ahora bien, es importante determinar cémo
los procesos inflamatorios sistémicos llevan
a un estado de vasodilatacion generalizada y
esta determinado principalmente por el 6xido
nitrico (NO). La sintesis del éxido nitrico por la
célula endotelial, catalizada por la familia de las
oxido nitrico sintasas a partir del aminoacido L-
arginina, es responsable del tono vasodilatador,
esencial para la regulacién de la presion arterial
y una sintesis excesiva puede ser responsable
de la hipotension resistente del choque séptico.
Las citocinas proinflamatorias estimulan la li-
beracién masiva endotelial de esta sustancia al
inducir la expresién de una isoforma, diferente
de la habitual, de la enzima sintasa de 6xido
nitrico. Ademas, esta liberaciéon desmesurada
de 6xido nitrico desencadena un mecanismo de
actuacion diferente del habitual. En condiciones
fisiologicas, el 6xido nitrico ejerce sus efectos
mediante la activacion de la fraccion soluble de
la enzima guanilato ciclasa, con el consiguiente
aumento en la concentracion del segundo men-
sajero guanosina monofosfato ciclico (cGMP).
En este nuevo marco hiperproductor, el 6xido
nitrico actda independientemente de la cGMP,
ya sea aumentando la ribosilacion de ADP en
las proteinas plaquetarias, inactivando enzimas
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mitocondriales, o danando el ADN, en definitiva,
causando dano celular intenso irreversible en la
microcirculacion, lo que lleva a la vasodilatacién
generalizada y, por ende, a un estado de hipo-
perfusion generalizada que produce un estado
de choque.”

Otro mecanismo fisiopatologico que puede origi-
nar sepsis es la insuficiencia suprarrenal relativa
o asociada con sepsis, éste es el resultado de la
supresion del eje hipotalamo-hipdfisis-suprarrenal
por citocinas proinflamatorias. La endotoxemia
que resulta durante la sepsis estimula la produccion
de interleucinas 1y 6 y el TNF-a.. Las interleucinas
1y 6 son activadores hipotaldmicos que aumentan
la liberacién de la hormona liberadora de cortico-
tropina, lo que aumenta la secrecion de cortisol,
el TNF-a es inductor de la secrecién de hormona
adrenocorticotropa, pero deteriora la liberacion
de la hormona adenocorticotropa inducida por la
hormona liberadora de corticotropina, lo que con-
lleva a la insuficiencia suprarrenal relativa, donde
la expresion clinica mas severa en los pacientes con
sepsis es la baja respuesta a aminas vasopresoras.®

Es importante que el médico identifique y trate
a tiempo la sepsis, por ello se han realizado
consensos para su definicion desde 1992 y con-
sensos para su tratamiento, el Gltimo se celebro
en 2012 y hoy debe ajustarse a las nuevas guias.

Las guias dan recomendaciones que pueden lle-
var al adecuado manejo del paciente con sepsis
y pueden sistematizarse (Figura 1).

Es importante retomar los conceptos establecidos
en el consenso de 2003, en los que el sindrome
de respuesta inflamatoria sistémica es la respues-
ta del organismo a agresiones infecciosas y no
infecciosas; sin embargo, la definicion de sindrome
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de respuesta inflamatoria sistémica es muy inespeci-
fica'y no explica todos los eventos que ocurren en el
organismo; por ende, la sepsis tiene otros criterios,
que son las manifestaciones iniciales del organismo
a la infeccién, éstos son los criterios de sepsis, al
cumplir méas de uno se considera sepsis (Cuadro 2).?

Es importante determinar la severidad de la
sepsis, hay criterios que la determinan que, por
definicion, estan dados por alguna disfuncién
orgdnica; sin embargo, también se toman en
cuenta datos de hipoperfusién, como el lactato,
por lo que la definicién no se limita a la disfun-
cién organica de un 6rgano (Cuadro 3).

La resucitacién inicial es el manejo adecuado
del paciente a la llegada a urgencias, después
de la valoracién inicial y el diagnéstico de sep-
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Criterios de sepsis

Variables generales

e Fiebre (temperatura mayor a 38.3°C)

¢ Hipotermia (temperatura menor de 36°C)

e Frecuencia cardiaca mayor de 90 latidos por minuto o
mayor de dos desviaciones estandar del valor normal
para la edad

e Taquipnea

o Alteracién del estado mental

e Edema significativo o equilibrio hidrico positivo (mayor
de 20 cc/kg durante més de 24 horas)

e Hiperglucemia (glucemia mayor a 140 mg/dL o 7.7
mmol/L) en ausencia de diabetes

Variables inflamatorias

® Leucocitosis (cuenta de leucocitos mayor de 12,000
mm?)

¢ Leucopenia (cuenta de leucocitos menor de 4,000 mm?)

e Cuenta de leucocitos normal con mas de 10% de
formas inmaduras

¢ Proteina C reactiva plasmatica mayor de dos desviacio-
nes estandar del valor normal

e Procalcitonina plasmatica mayor de dos desviaciones
estandar del valor normal

Variables hemodinamicas
e Hipotensién arterial (presion arterial sistélica: <90
mmHg, presién arterial media: <70 o un descenso
de la presion arterial sistélica mayor a 40 mmHg)
e Saturacién venosa mixta de oxigeno >70%
e indice cardiaco > 3.5 L/min/m?

e Variables de disfuncién organica

e Trombocitopenia (cuenta plaquetaria <100,000 mm?)

e Hipoxemia arterial (PaO,/FiO, <300)

e Oliguria aguda (gasto urinario <0.5 mL/kg/hora o 45
mmol/L al menos durante dos horas)

e Aumento de la creatinina mayor de 0.5 mg/dL

¢ Anormalidades de coagulacion (INR>1.5 0 aPTT >60s)

o f{leo (en ausencia de obstruccién intestinal)

e Hiperbilirrubinemia (BT: >4 mg/dL o 70 mmol/L)

Variables de perfusién tisular
e Acidosis lactica (> 1T mmol/L)
e Disminucion del llenado capilar o piel marmérea

sis. Este manejo debe realizarse en las primeras
6 horas y las guias de manejo de Sobrevivir a
la sepsis agregan a las metas de las primeras 6
horas otros objetivos a las 3 horas que permiten
tratar adecuadamente al paciente y mejorar el
pronéstico. El objetivo principal es disminuir
la hipoperfusién tisular determinada por el

Criterios de severidad de la sepsis

Hipotension inducida por sepsis

Lactato por arriba de los valores normales de laboratorio

Gasto urinario < 0.5 mL/kg/h durante mds de 2 horas a pesar
de una adecuada resucitacion con liquidos

Lesién pulmonar aguda con PaO,/FiO, < 250 en ausencia
de neumonia

Lesién pulmonar aguda con PaO,/FiO, < 200 en presencia
de neumonia

Creatinina > 2 mg/dL

Bilirrubina total > 2 mg/dL

Plaquetas < 100,000

Coagulopatia (INR > 1.5)

lactato > 4 mmol/L,° las metas se describen en
el Cuadro 4.

La guia Sobrevivir a la sepsis 2012 menciona ob-
jetivos adicionales a las tres horas encaminados
a disminuir el lactato sérico y el tratamiento con
antibiéticos (Cuadro 5).

Metas de resucitacién en las primeras 6 horas

Presién venosa central 8-12 mmHg
Presion arterial media > 65 mmHg
Uresis media horaria > 0.5 mL/kg/h
Saturacién de oxigeno venoso central
70% o de sangre mezclada 65%

Llama la atencién la importancia que se le da
al lactato en esta actualizacién de las guias
de Sobrevivir a la sepsis, no s6lo hablan de su
medicién, sino que es primordial mejorar las
concentraciones del mismo porque predicen
mortalidad.

Jones y colaboradores compararon el aclara-
miento de lactato contra la saturacién venosa
central de oxigeno. La meta para el aclaramiento
de lactato es su reducciéon en 10% a las dos
horas; el aclaramiento de lactato se realiza con
la férmula de lactato inicial menos el lactato
a las dos horas de iniciada la resucitacién con
liquidos x 100%. Jones y su grupo demostraron
que la resucitacién inicial para la disminucién
del aclaramiento de lactato no tuvo diferencias
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Metas adicionales

Completar a las 3 horas

Medicién de la concentracién de lactato

Obtener las muestras para los cultivos

Administrar antibiéticos de amplio espectro

Administrar 30 mL/kg de cristaloides para el tratamiento
de la hipotensién o el lactato > 4 mmol/L

Completar a las 6 horas

Aplicar vasopresores en caso de hipotensién que no res-
ponde a terapia de resucitacion hidrica para mantener una
presion arterial media > 65 mmHg

En los casos que persistan con hipotensién a pesar de la
resucitacion hidrica o la concentracién de lactato se man-
tenga > 4 mmol/L estd indicado medir la presién venosa
central, medir la saturacién venosa central de oxigeno
Nueva medicién de lactato y verificar si estd elevado

en la reduccion de la mortalidad, por lo que la
resucitacion inicial para la disminucién del lac-
tato puede compararse con la meta de saturacién
venosa central de oxigeno.™

Los pacientes con sepsis deben mantener una
presion venosa central entre 8 y 12 mmHg,
la medicion habitual es con cmH,O, por lo
que hay que realizar conversién a mmHg to-
mando en cuenta que 1 cm de agua es igual a
0.7355412731 mm de mercurio.

Para mantener la saturacién venosa central se
recomienda la terapia hidrica inicial con crista-
loides, porque la sepsis condiciona hipoperfusion
tisular, por lo que cuando haya sospecha de hipo-
volemia se debe dar rehidratacién para conseguir,
al menos, 30 ml/kg o su equivalente en albdmina.

Las recomendaciones para la resucitacion con
liquidos de la guia Sobrevivir a la sepsis se mues-
tran en el Cuadro 6.

Es importante determinar cudl es el cristaloide
mas indicado en la resucitacion del paciente
critico con sepsis y choque séptico. Se han
realizado multiples estudios que comparan
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Fluidoterapia en sepsis severa

En pacientes con sepsis severa y choque séptico los cris-
taloides son la primera eleccién para la reanimacion
hidrica

En pacientes con sepsis severa y choque séptico se puede
indicar hidroxietil almidén en la reanimacion hidrica

La albimina se puede utilizar en la reanimacién hidrica
en pacientes con sepsis severa y choque séptico que
requieren grandes cantidades de cristaloides

En los pacientes en quienes la sepsis induce hipoperfusion
tisular con sospecha de hipovolemia se debe logar una
infusién minima de 30 mL/kg de cristaloide (o su equi-
valente en albdmina)

La infusién de fluidos en el caso de hipoperfusion tisular se
debe continuar hasta que haya mejoria hemodinamica
(cambio en la presién de pulso, variacién del volumen
sist6lico) o variables estdticas (presion arterial, frecuen-
cia cardiaca)

principalmente coloides contra cristaloides.
Soar y su grupo realizaron un estudio en 2012
que demostré que los coloides no disminuyen
la mortalidad mas que los cristaloides y que a
pesar de la expansién de volumen que mantie-
nen en la circulacién general, no se encuentra
otro beneficio, por lo que no son superiores a
los cristaloides.!" Esto esta apoyado por las reco-
mendaciones de las guias Sobrevivir a la sepsis
de 2012, que comentan el uso de hidroxietil
almidén y albimina.

Con respecto a los cristaloides es importante
determinar cudl es el mejor en la resucitacion
inicial del paciente con sepsis, porque la ad-
ministracion excesiva de solucién salina puede
causar acidosis hiperclorémicay la solucién de
Hartman puede causar acidosis hiperclorémica
o, incluso, alteraciones cardiacas, por la con-
centracién de calcio y potasio.

Reid y colaboradores realizaron un estudio
aleatorizado, doble ciego, en el que compararon
la solucion salina vs solucién de Hartman en
pacientes en estado critico, no especificamente
con sepsis; este estudio demostré que no hay
superioridad de alguno de los dos tipos de cris-
taloide, pero determiné que la resucitacién con
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solucion salina causa acidosis hiperclorémica,
pero ésta es una complicacion esperada; sin
embargo, la resucitacién con solucion de Hart-
man causa acidosis hiperclorémica en casos de
insuficiencia hepdtica y en algunos casos de
insuficiencia renal, por lo que podria implicar
mayor riesgo de complicaciones por lactato en
estos pacientes. Los autores concluyeron que
ambos cristaloides son adecuados para los pa-
cientes en estado critico; sin embargo, su uso
depende de las condiciones subyacentes de los
pacientes.'

En la revision de 2011 se recomienda la admi-
nistracion de albimina; ha habido controversia
con respecto a la misma en pacientes en estado
critico: el estudio SAFE demostré que no hay dife-
rencia en la supervivencia a 28 dias ni disminuye
la mortalidad, tampoco tiene mayor efecto en la
funcion renal o en la disfuncion organica malti-
ple, porque los pacientes con sepsis severa que
recibieron albimina tuvieron dafo renal y susti-
tucion de la funcién renal en 18.7% de los casos
vs quienes recibieron solucion salina (18.2%), sin
variabilidad significativa, por lo que la albdmina
en la resucitacion del paciente con sepsis severa
puede administrarse sin mayor beneficio."

La meta para la saturacién venosa de oxigeno
por gasometria debe ser > 70% y de sangre
mezclada > 65%; el volumen intraplasmatico
permitira mejor distribucion del oxigeno por los
eritrocitos y facilitara su difusion a los tejidos, por
ende, debe realizarse la fluidoterapia adecuada.
La fluidoterapia con cristaloides debe ser> 1,000
mL para mantener 30 mL/kg las primeras 4 a 6
horas. Pueden utilizarse bolos en caso de que
no haya repercusién hemodindmica y vigilancia
estrecha en pacientes con insuficiencia cardiaca.

Si con la adecuada resucitacién con fluidotera-
pia no se alcanza la meta de situacion venosa

o de sangre mezclada es indicativo verificar el
hematocrito, porque que si no se tiene la con-
centracion adecuada de eritrocitos, no podra
transportarse el oxigeno, no habra adecuada
difusién y, por ende, habra hipoperfusién tisular.

En los pacientes con sepsis la meta es mantener
un hematdécrito > 10%, en caso de no contar con
esta concentracion de hematdcrito esta indicada
la hemotrasfusion, ésta se toma como coloides
en la resucitacion con fluidoterapia.’

En caso de no alcanzar la meta de saturacién
venosa a pesar del tratamiento con fluidos y
con meta de hematdcrito, debe considerarse la
infusion de dobutamina.

Inicialmente la disfuncién miocérdica en la sep-
sis se describi6 en términos clinicos de acuerdo
con las dos formas de presentacién del choque
séptico: el choque frio y el caliente.> Mientras
el choque caliente se distingue por fiebre, hi-
potension, piel tibia y oliguria, el choque frio
se manifiesta con pulso débil, hipotensién y
piel fria. El monitoreo hemodindmico de estos
pacientes muestra que la forma fria se asocia
con bajos indices cardiacos, mientras que la
caliente corresponde a un patrén hemodina-
mico hiperdinamico caracterizado por indices
cardiacos elevados y resistencias vasculares
sistémicas bajas.™

La forma fria del choque séptico se asocié con
disfuncion miocardica. Sin embargo, la sepsis se
distingue por una marcada hipovolemia efectiva
que se asocia con bajas presiones de llenado y
caida del indice cardiaco secundario. Asi, mu-
chos de los choque frios iniciales corresponden
a estados de sepsis con hipovolemia asociada.
La resucitaciéon con volumen restituye el vo-
lumen intravascular y eleva el gasto cardiaco
en una alta proporcion de los pacientes, con
lo que el porcentaje de pacientes en choque
frio disminuye sustancialmente. No obstante,
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aproximadamente 20 a 30% de los pacientes
sépticos permanecen con indices cardiacos
bajos luego del aporte de volumen y se com-
portan como pacientes con sepsis hipodindmica
persistente. Estos pacientes tienen disfuncion
miocérdica clinicamente evidente.'

Por tanto, en el paciente con sepsis severa o cho-
que séptico la dobutamina a dosis 2.5 a 20 pg/
kg/min estd indicada en presencia o sospecha de
disfuncion miocardica manifestada por presién
de llenado elevada, gasto cardiaco bajo o satu-
racion venosa central de oxigeno disminuida.
El objetivo es alcanzar una saturacion venosa
central de oxigeno mayor a 70%.°

Si la presion arterial media es menor de 65
mmHg, se inician vasopresores para mantener
la presion de perfusion tisular adecuada. Para
esto es recomendable reforzar la evaluacién de
la presion de perfusion tisular mediante la de-
terminacién de lactato sérico, déficit de base y
gasto urinario; las siguientes alteraciones indican
hipoperfusion y dafio en tejidos:

Lactato sérico: > 4
Gasto urinario: < 0.5 mL/kg/hora
Déficit de base: - 10

El exceso de base también es un marcador
atil para determinar isquemia e hipoperfusion
tisular. En 2006 Park y su grupo demostraron
que el exceso de base -7 indica mayor proba-
bilidad de mortalidad que el exceso de base
-3 o menor, por lo que puede considerarse
marcador de hipoperfusién tisular y de mal
prondstico.'®

Por tanto, los vasopresores se indican cuando se
encuentra una presion arterial media menor de
65 mmHg y el vasopresor ideal en el caso del
choque séptico es la norepinefrina.
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Se realiz6 un estudio comparativo entre norepi-
nefrina y dobutamina en pacientes con choque,
incluido el choque séptico, hipovolémico y
cardiogénico. No hubo diferencia significativa
en la tasa de muerte entre los pacientes tratados
con dopamina como agente vasopresor de pri-
mera linea y los que recibieron norepinefrina;
sin embargo, la dopamina se asocié con mayor
nimero de eventos adversos, principalmente
arritmias cardiacas: 24% con dopamina vs 12%
con norepinefrina, lo que conlleva a recomendar
de manera inicial la norepinefrina.'”

Por tanto, se recomiendan vasopresores para
mantener la presion arterial media. Las recomen-
daciones se indican en el Figura 2.

Durante el proceso de sepsis los pacientes generan
insuficiencia suprarrenal, su mayor complicacion
es la baja respuesta a los vasoconstrictores del
tipo de la norepinefrina y epinefrina, por lo que
su administracion durante la sepsis se justifica por
esta insuficiencia suprarrenal.

Antes de indicar el esteroide hay que tomar
en cuenta que los pacientes pueden tener
respuesta a las aminas presoras, pero hay
casos en los que no hay respuesta, por tanto,
hay que recordar que el choque resistente es
el que persiste por mds de una hora y no res-
ponde al suministro de fluidos, inotrépicos u
otra medida terapéutica.

Por tanto, los esteroides estan indicados en los
casos de choque resistente, la recomendacion es
hidrocortisona 200 mg IV en una dosis al dia.
Sin embargo, no hay predileccién en el tipo de
administracién de la hidrocortisona intraveno-
sa. Mark y colaboradores administraron dosis
intravenosas de 50 mg cada 6 horas e infusién
intravenosa de 200 mg de hidrocortisona en 24
horas, sin diferencias significativas, por lo que
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Se recomienda
como vasopresor
de primera linea

Se sugiere (ya sea
agregar al tratamiento
o sustituir) cuando se
necesite un agente
adicional para
mantener la presién
arterial media > 65
mmHg

Norepinefrina
Epinefrina

Se sugiere a dosis de 0.03
Ul/minuto que se puede
afiadir al tratamiento o
sustituir por norepinefrina,
pero no iniciar en lugar
de norepinefrina

Vasopresna

Administracién escalonada de vasopresores.

la forma de administracion no se relaciona con
el prondstico.™®

La administracién de corticoesteroides durante
el choque séptico ha mostrado varios resultados
controvertidos. El estudio de Sprung y colabora-
dores determino que la hidrocortisona no mejoré
la supervivencia o la reversién del choque en los
pacientes con choque séptico, ya sea en general
0 en pacientes sin respuesta a la corticotropina,
aunque en los casos en los que el choque revirtio
la hidrocortisona apresurd la reversion; sin embar-
go, llama la atencién que el inicio del esteroide
fue a las 24 horas de iniciado el choque resistente,
mientras que en el estudio de Park y colaborado-
res la administracion de hidrocortisona fue, en
promedio, a las 8 horas de instaurado el cuadro.
Ese estudio demostré que en los pacientes que
recibieron la hidrocortisona a las 6.5 horas de ins-
taurado el cuadro, en comparacién con el que la
recibio a las 10.4 horas, la mortalidad fue menor.

Por tanto, la administracion de hidrocortisona
en los pacientes con choque séptico mejora
la reversion del choque y, segtn el inicio del
cuadro y la administracion de la hidrocorti-
sona, hay mejoria en la supervivencia de los
pacientes.'?0

Se basa en la sospecha del probable foco in-
feccioso, dependera de manera inicial de la
historia clinica detallada y de cultivos, estudios
de imagen y control de la fuente.

Anteriormente no habia meta en el tiempo de la
toma de los cultivos; sin embargo, es primordial la
toma de los mismos para la identificacion adecua-
da del agente causal y el tratamiento dirigido. Por
lo que se recomienda obtener cultivos apropiados
antes de iniciar el tratamiento antibidtico, siempre
y cuando la toma de los cultivos no retrase su ini-
cio, el tiempo limite es de 45 minutos de retraso
de inicio del tratamiento antibidtico.

Se recomienda tomar dos muestras para hemo-
cultivo de aerobios y anaerobios antes de iniciar
el tratamiento antimicrobiano. También se reco-
mienda la toma de cultivo de cualquier acceso
percutaneo que tenga mas de 48 horas de su
colocacién, porque puede ser foco de infeccién
nuevo o el origen de la infeccién generalizada.

Los cultivos de otros sitios, como la orina, liquido
cefalorraquideo, heridas, secreciones respirato-
rias u otros fluidos corporales que pueden ser el
origen de la infeccién también deben obtenerse
antes del tratamiento antimicrobiano, si con ello
no causa retraso significativo en la administra-
cién de antibiéticos mds alla de 45 minutos.’

Los pacientes criticamente enfermos son sus-
ceptibles a infecciones oportunistas, como
infecciones por hongos, principalmente Can-
dida, que pueden hacerse sistémicas y ser la
causa de la sepsis, por lo que para su deteccion
se recomienda la prueba p-1,3-D-glucano y la
prueba de anticuerpos manano y antimanano;
sin embargo, su desventaja es que no es acce-
sible a todos los centros de atenciéon médica.

167



168

El diagnostico de certeza de la candidiasis in-
vasiva no candidémica es casi imposible en la
practica clinica diaria, desde el punto de vista
académico se requiere la identificacion histolégi-
ca de invasion tisular por Candida spp. Ello no es
factible en la mayoria de los pacientes ingresados
en las unidades de cuidados intensivos, por lo
que se utilizan métodos subjetivos y puntajes que
puedan ayudar a identificar esta fungemia, uno
de los mas utilizados es el puntaje de Candida,
que permite sospechar la invasion de Candida
en el paciente critico (Cuadro 7).!

Puntaje de Candida
Variables Puntos
Nutricién parenteral

Cirugia
Colonizacién multifocal por Candida*

N = = .

Sepsis severa

* Dos 0 mas aislamientos no contiguos de la misma o dis-
tinta especie.

Leroy y su grupo evaluaron el puntaje de
Candida en los pacientes en estado critico y
determinaron que el puntaje de Candida es una
herramienta Gtil para determinar qué pacientes
se veran beneficiados con tratamiento antiflingi-
co temprano, una puntuacion >3 es indicativa
de iniciar el tratamiento, por lo que el puntaje
de Candida es (til para mejorar la supervivencia
de los pacientes en estado critico.??

Los estudios de imagen deben realizarse lo més
pronto posible con la finalidad de identificar el
origen de la infeccion.

En los casos en que el paciente tenga inestabili-
dad hemodindmica o sea dificil su transporte, se
recomienda el ultrasonido antes de transportar
al paciente para determinar el probable origen
del proceso infeccioso.’
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El diagndstico anatémico de la fuente de in-
feccion (fascitis necrotizante, peritonitis difusa,
colangitis, infarto intestinal, etc.) debe hacerse o
excluirse rapidamente en las primeras seis horas
de su aparicion.

Todo paciente con sepsis severa debe ser evalua-
do por un foco de infeccién tratable: drenaje de
un absceso o foco local de infeccién, desbrida-
miento de tejido necrético infectado y remocién
de un artefacto potencialmente infectado.

El drenaje quirdrgico debe hacerse en las primeras
12 horas del diagnéstico porque mejora la super-
vivencia de los pacientes y debe hacerse después
de iniciado el tratamiento antimicrobiano.

Cuando se requiere controlar la fuente de in-
feccion, la intervencion debe realizarse con la
menor lesién fisioldgica, por lo que se debe va-
lorar el drenaje percuténeo vs drenaje quirdrgico
de un absceso, segtn su localizacién y tamano.

Si el instrumento de acceso intravascular es
potencialmente la fuente de sepsis severa o de
choque séptico, debe ser prontamente removido
después de que otro acceso vascular sea coloca-
do en otro lugar que no sea el mismo del acceso
probablemente infectado.’

El tratamiento de la sepsis se centra en las metas
de reanimacion inicial, porque esto estabiliza al
paciente y mejora el prondéstico; sin embargo,
la piedra angular del manejo de la sepsis es el
tratamiento de la infeccién, porque es el desenca-
denante de toda la respuesta inflamatoria. Por ello,
el objetivo del tratamiento contra la infeccion debe
ser la administracion de antibiéticos intravenosos
efectivos en la primera hora de reconocimiento del
choque sépticoy la sepsis grave sin choque séptico.
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Se recomienda que el tratamiento empirico
inicial antiinfeccioso incluya uno o mds farma-
cos con actividad contra todos los patégenos
probables (bacterias, hongos y virus) y que esos
farmacos tengan adecuada penetracion en los
tejidos presuntamente infectados.

La eleccion del tratamiento antibiético empirico
depende de cuestiones complejas relacionadas
con la historia del paciente, incluidas las intole-
rancias medicamentosas, y algo muy relevante es
el antecedente de antibidticos que ha recibido
en los Gltimos tres meses, porque puede cambiar
la eleccion del antibidtico a prescribir.

También deben considerarse las enfermedades
subyacentes, el sindrome clinico y patrones
de susceptibilidad de los patégenos en la co-
munidad y el hospital en que se encuentre el
paciente.

Los patégenos mas comunes que causan choque
séptico en pacientes hospitalizados son bacterias
grampositivas, seguidas por microorganismos
bacterianos gramnegativos y mixtos.’

Debe revisarse diariamente el régimen antimi-
crobiano para valorar su retiro o incluso agregar
antibidticos, segln la respuesta del paciente y
principalmente de los resultados de los cultivos,
a fin de prevenir la resistencia y reducir la toxi-
cidad y los costos.

En pacientes con infecciones graves asociadas
con insuficiencia respiratoria y choque séptico,
se sugiere administrar tratamiento combinado de
amplio espectro segun el patégeno sospechado:

Pseudomonas aeruginosa: se recomienda
betalactamico de amplio espectro mas un ami-
noglucédsido o fluoroquinolona.

Streptococcus pneumoniae: se recomienda beta-
lactamico de amplio espectro mas un macrélido.

Se sugiere que el tratamiento antimicrobiano se
administre durante 7 a 10 dias si el estado clinico
ha mejorado. Sin embargo, pueden recomen-
darse esquemas mas prolongados en pacientes
con respuesta clinica lenta, cuando hay focos
infecciosos drenados o por drenar, bacteremia
por Staphylococcus aureus, infecciones virales
o por hongos y en deficiencias inmunoldgicas,
incluida la neutropenia.

Desde la apariciéon de la influenza HIN1, se
recomienda la bdsqueda intencionada de insufi-
ciencia respiratoria aguda secundaria a virus, por
lo que se recomienda incluir tratamiento antiviral
en los casos de sospecha de influenza, a pesar
de no contar con la confirmacién y, sobre todo,
en los casos confirmados.*

El tratamiento antibidtico también ha sido motivo
de controversia. Brunkhorst y su grupo compararon
el tratamiento empirico de meropenem vs mero-
penem y moxifloxacino en pacientes con sepsis
severa y disfuncion orgénica multiple; demostra-
ron que no hay diferencia significativa, porque la
mortalidad a 28 dias con el tratamiento combinado
fue de 23.9% en comparacion con monoterapia
de 21.9%; concluyeron que el tratamiento con
betalactdmico de amplio espectro no se beneficia
con la adicién de una fluoroquinolona.*

Sin embargo, el metanalisis que realizaron Ku-
mar y su grupo demostré que la monoterapia
implica mayor riesgo de mortalidad, incluso de
25% mas que en los pacientes que recibieron
tratamiento combinado; los regimenes mas pres-
critos fueron carbapenem con fluoroquinolona
y carbapenem con macrélido.?

Por tanto, el tratamiento combinado disminuye
la mortalidad, no hay un régimen establecido de
qué antibidticos combinar, porque dependera de
los agentes causales mas frecuentes en cada area
hospitalaria, asi como de la susceptibilidad y la
resistencia a los antibiéticos.
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Un area relevante es la prevencion de infec-
ciones, por lo que se recomiendan las medidas
preventivas de infecciones nosocomiales. Se
sugiere la descontaminacién oral selectiva y
la descontaminacién digestiva selectiva, estas
medidas reducen las neumonias asociadas con
la ventilacion. La recomendacion de gluconato
de clorhexidina para descontaminacién oro-
faringea se da en las guias de Sobrevivir a la
sepsis 2012.9

En el proceso de la sepsis hay situaciones que
pueden llevar a mayor deterioro del paciente o
provocar descompensacion, por lo que se hacen
distintas recomendaciones paralelas a las medi-
das de resucitacion inicial y del tratamiento de
la infeccion.

Una vez que se ha conseguido resolver la hipoper-
fusion tisular generalizada, y sin otras atenuantes
como isquemia miocardica, hipoxia severa y
hemorragias activas, se recomienda mantener la
hemoglobina > 7 g/dL, por lo que si el paciente esta
por debajo de este valor estd indicado hemotras-
fundir para mantener o alcanzar concentraciones
promedio de 7 a 9 g/dL.

La eritropoyetina no se recomienda como tra-
tamiento especifico de la anemia asociada con
sepsis severa. Sélo puede administrarse cuando
el paciente séptico tiene otras razones aceptadas
para la administracion de eritropoyetina, como
produccion de glébulos rojos inducida por in-
suficiencia renal.

No se recomienda la administracién de plasma
fresco congelado si no hay datos de sangrado o
se va a realizar algun procedimiento invasivo, ya
que los tiempos de coagulacion no se corregiran
con plasma fresco congelado cuando la causa no
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es el sangrado, aunado al riesgo de la trasfusion
de algiin hemoderivado.

La administracion de plaquetas a pacientes con
sepsis severa estd indicada cuando el conteo es <
5,000/mm? sin sangrado aparente. Debe considerar-
se la trasfusion de plaquetas cuando el conteo esta
en 5,000 a 30,000/mm?* y hay riesgo significativo
de sangrado. Para realizar cirugia o procedimientos
invasivos se requiere un alto conteo de plaquetas (>
50,000/mm?).

El sindrome de dificultad respiratoria aguda puede
ser secundario a la sepsis, en respuesta al proceso
inflamatorio generalizado, por lo que se hacen las
siguientes recomendaciones para su tratamiento.

e Titular volumen corriente de 6 mL/kg de peso

e Lapresion de meseta debe ser medida hasta
un limite superior < 30 cmH,O

e Se recomienda la utilizacién de la presion
positiva al final de la espiracién (PEEP) para
evitar atelectrauma

e Se recomienda el uso de estrategias con
presion positiva al final de la espiracion en
vez de presién positiva baja al final de la
espiracion

e Serecomiendan maniobras de reclutamiento
en pacientes con hipoxemia resistente

e Utilizar posicion prona (boca abajo) cuando
la PaO,/FiO, es menor de 100

e A menos que esté contraindicado, los
pacientes en ventilacion mecdnica deben
mantenerse con la cabecera de la cama
elevada para limitar el riesgo de aspiracion
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y prevenir la broncoaspiracion. La posicion
de la cabeza debe estar elevada aproxima-
damente 30 a 45 grados.

Se recomienda: Ilevar un protocolo adecuado
de retiro de la ventilacion mecanica que incluya
periodos de ventilacién espontanea, realizar
prueba de destete cuando se cumplan los si-
guientes criterios: que el paciente se encuentre
despierto, hemodinamicamente estable (sin
agentes vasopresores), sin condiciones nuevas
potencialmente graves, con parametros del ven-
tilador bajos y FiO, baja que puede hacerse de
forma segura con una mascarilla o canula nasal.

Si la prueba de respiracién espontanea tiene
éxito debe considerarse la extubacién.?

La administracion de sedantes, analgésicos y
bloqueo neuromuscular dependera del origen
de la sepsis y de la evolucion del paciente en la
ventilacion mecanica, tomando en cuenta las
siguientes recomendaciones:

El uso de protocolos de sedacion es un método
para limitar el uso de la sedacién; un ensayo
clinico aleatorizado, controlado, encontré que
la sedacion protocolizada, en comparacion con
la atencién habitual, reduce la duracion de la
ventilacion mecanica, la duracion de la estancia
y las tasas de traqueotomia. Evitar la sedacién
y la ventilacion es otra estrategia; sin embargo,
dependera del estado clinico del paciente.

La sedacién en bolos intermitentes o en
infusién continua para alcanzar objetivos
predeterminados de escalas de sedacién, con
interrupcion diaria o aligerando la infusién
continua, con despertar y retiro, son métodos
recomendados para la administracién de la
sedacion en el paciente séptico en ventilacién
mecanica.

Si es posible, los bloqueadores neuromusculares
deben evitarse en el paciente séptico debido al ries-
go de bloqueo neuromuscular prolongado luego de
su suspension. Los bloqueadores neuromusculares
estan indicados en pacientes con sindrome de
dificultad respiratoria aguda. Si el paciente tiene
este sindrome se administraran sélo las primeras
48 horas para mejorar sus condiciones.’

El sindrome de disfuncién-insuficiencia mul-
tiorgdnica es, en muchas ocasiones, resultado
de complicaciones infecciosas que interfieren
con la evolucién de los pacientes provocando
una “segunda agresion”. La persistencia de
cifras elevadas de glucemia parece jugar un
papel importante que favorece las infecciones
nosocomiales en pacientes criticos.

Existen pruebas que indican que la hipergluce-
mia produce disfuncion en los mecanismos de
defensa antimicrobiana (adhesién, quimiotaxis,
fagocitosis), que afecta a la funcion defensiva de
los macréfagos. También existen datos que indi-
can que el mantenimiento de valores de glucemia
elevados se asocia con aumento en las compli-
caciones infecciosas en pacientes posoperados.?

Por ello se recomienda el adecuado protocolo de
control glucémico en pacientes con sepsis cada 4
a 6 horas. Debe comenzarse la administracién de
insulina cuando haya dos tomas de glucemia > 180
mg/dL. Es necesario mantener la glucemia entre
110 y 180 mg/dL. En infusién de insulina debe
realizarse cada hora o maximo cada dos horas y
realizar los ajustes necesarios. El control glucémico
debe basarse en las glucemias capilares y deter-
minarse las concentraciones de glucemia central .’

La sepsis que persiste con proceso inflamatorio
generalizado lleva a hipoperfusién que produce

171



172

dano renal; el rifdn es uno de los 6rganos ini-
ciales que desencadenan la disfuncion organica
mdltiple, por lo que se sugiere valorar la terapia
de sustitucion renal.

Por ello, se recomienda la hemodidlisis con-
tinua y no intermitente en los pacientes con
insuficiencia renal aguda con oliguria y la he-
modialisis para facilitar el equilibrio de liquidos
en pacientes con choque séptico.’

La hemodidlisis continua y no intermitente
es motivo de controversia; sin embargo, Ke-
[lum y su grupo realizaron un metandlisis de
comparacion de hemodidlisis continua contra
intermitente en pacientes en estado critico,
incluidos la sepsis severa y el choque séptico
y concluyeron que la hemodialisis continua
en pacientes con oliguria mejora la supervi-
vencia.?”’

En contraste con este estudio, Lins y su grupo
realizaron la misma comparacién en 2009 y
no encontraron diferencias en la mortalidad
hospitalaria, duracion de la hospitalizacion y la
recuperacion renal al alta entre ambos grupos
de pacientes.?

Sin embargo, ambos estudios se efectuaron en
pacientes de unidades de cuidados intensivos no
s6lo por sepsis, la base de la fisiopatologia de la
sepsis es la cascada de citocinas que sobreviene y
un principio basico de la hemodialisis continua es
que es capaz de extraer estas citocinas, con lo que
disminuye el efecto inflamatorio sistémico, por lo
que se necesitan mas estudios para confirmar los
resultados obtenidos.

No se recomienda el bicarbonato para disminuir
los requerimientos vasopresores. Sélo podra
administrarse cuando las concentraciones de
hipoperfusion induzcan acidemia lactica para
mantener concentraciones de pH > 7.15.°
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La sepsis es un estado procoagulantey, por ende,
los pacientes con sepsis severa deben recibir pro-
filaxis antitromboética. Las heparinas de bajo peso
molecular estan indicadas como primera linea
en la profilaxis. Si no hay heparinas de bajo peso
molecular puede administrase infusion de hepa-
rina a bajas dosis. Para pacientes sépticos con
contraindicacién de heparina, se recomienda la
profilaxis mecanica (compresién intermitente), a
menos que esté contraindicada por enfermedad
vascular periférica. En pacientes con alto riesgo,
como |os sujetos con sepsis severa y antecedente
de trombosis, se recomienda la combinacién de
tratamiento farmacolégico y mecénico.’

El proceso de la sepsis es un estado de estrés
generalizado por la respuesta inflamatoria tan
severa; por eso las Ulceras por estrés son fre-
cuentes. La profilaxis de Ulcera de estrés debe
darse a todos los pacientes con sepsis severa. Se
recomiendan mas los inhibidores de la bomba
de protones que los inhibidores H2. Sélo estan
indicados si hay factores de riesgo identificados.

La sepsis es un proceso de alto consumo me-
tabdlico y de energia, por lo que es primordial
la nutricién en estos pacientes y el ayuno estd
contraindicado completamente.

Es preferible la alimentacion enteral que paren-
teral (s6lo en caso necesario) segln la tolerancia,
las primeras 24 horas después del diagnéstico de
sepsis severa y choque séptico. La dieta debe ser
de mds de 500 calorias al dia segtin la tolerancia
del paciente. Se recomienda glucosa intravenosa
o combinada con nutricién parenteral total los
primeros siete dias después del diagnéstico de
sepsis severa o choque séptico.’
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Determinar cudles son las indicaciones y
contraindicaciones de la nutricién enteral
permitird dar la dieta adecuada y mejorar las
condiciones del paciente. Para ello las guias
mas actuales al respecto son las de la Sociedad
de Medicina de Cuidados Criticos (SCCM) y la
Sociedad Americana de Nutricion Parenteral
y Enteral (ASPEN), ambas de Estados Unidos.

Las siguientes son las recomendaciones mds
significativas de las guias de ASPEN 2009:

La terapia nutricional (apoyo en forma de nu-
tricion enteral) debe iniciarse en el paciente
criticamente enfermo que es incapaz de mante-
ner la ingestion volitiva.

La nutricion enteral es la ruta preferida de ali-
mentacion a través de la nutricién parenteral
para el paciente criticamente enfermo que re-
quiere terapia de apoyo nutricional.

La alimentacién enteral debe comenzarse en las
primeras 24 a 48 horas después de la admision
y avanzar hacia la meta en las préximas 48 a
72 horas.

En el ajuste de la afectacién hemodinamica
(pacientes que requieren soporte hemodinamico
significativo incluidas altas dosis de catecola-
minas, solas o en combinacion con el fluido de
gran volumen o administracién de productos de
sangre para mantener la perfusion celular). La
nutricién debe posponerse hasta que el paciente
esté completamente resucitado o estable.

Para el inicio de alimentacion enteral en pa-
cientes internados en unidades de cuidados
intensivos no se requiere la presencia ni la ausen-
cia de ruidos intestinales, tampoco la evidencia
de paso de flatos y heces.

Cualquier tipo de alimentacion intestinal gastrica
es aceptable en la unidad de cuidados intensi-

vos. Los pacientes criticos deben alimentarse a
través de un tubo de acceso enteral colocado
en el intestino delgado si tienen alto riesgo de
aspiracion o después de mostrar la intolerancia
a la alimentacién gastrica. La suspension de la
alimentacion enteral por altos volimenes gastri-
cos residuales repetidos, por si sola, puede ser
razén suficiente para cambiar a la alimentacion
del intestino delgado (la definicion de alto volu-
men gastrico residual puede variar de un hospital
a otro, segtn lo determinado por el protocolo
institucional individual).

Las contraindicaciones de la dieta enteral son:
el choque séptico, asi como el uso elevado de
aminas vasoactivas; sin embargo, estudios mul-
ticéntricos recomiendan la dieta enteral porque
mejora la supervivencia, en comparacion, sobre
todo, con dietas con aminodacidos especificos,
pero es importante basarnos en cuando podria
indicarse la dieta en pacientes con choque
séptico.”

Un estudio realizado por Parrish®*® demostré la
necesidad de dieta enteral en pacientes con
administracién de aminas vasoactivas. Este
autor concluye que no es una contraindicacion
a dosis establecidas, y que los pacientes se ven
beneficiados con la dieta. Los parametros para
el inicio de la dieta enteral deben considerar las
siguientes dosis de vasopresores: epinefrina: <5
pg/min, norepinefrina: <5 pug/min, dopamina: <
10 pg/kg/min, vasopresina: < 0.04 U/min. Con
estas dosis debe mantenerse una presion arterial
media mayor de 60 mmHg.

Este grupo de estudio refiere que existe un
riesgo elevado de complicaciones al iniciar la
alimentacion enteral en pacientes que ameri-
tan vasopresores; sin embargo, la dieta enteral
ofrece mayores beneficios, por lo que la mo-
nitorizacion adecuada y permanente permitird
aumentar la supervivencia del paciente con
vasopresores.*°
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Otro parametro a tomar en cuenta es el inicio de
la dieta enteral en pacientes en estado critico.
Khalid y su grupo compararon la supervivencia
de los pacientes en quienes se inici6 la dieta
enteral de manera temprana antes de 48 horas
de haber iniciado la ventilacion mecénica y
los vasopresores contra los que la recibieron
después de 48 horas.’" En este estudio dismi-
nuyé 10% la mortalidad en los pacientes con
alimentacion temprana, asi como los dias de
ventilacién mecanica y los dias de estancia en
terapia intensiva; por tal motivo, se recomien-
da el inicio temprano de la dieta enteral en
pacientes sin contraindicaciones para el inicio
de la dieta enteral.

Por tanto, la dieta enteral en pacientes en estado
critico demuestra aumento de la supervivencia
y del pronéstico del paciente.’’

A pesar del adecuado tratamiento de los pa-
cientes con sepsis, no siempre se podra llegar
a la recuperacién y es necesario tener una
adecuada comunicacion con los pacientes y sus
familiares. Por ello, la guia Sobrevivir a la sepsis
recomienda que las metas obtenidas y las no
alcanzadas se documenten y discutan con los
familiares. La comunicacién del diagnéstico y
el estado real del paciente debe realizarse las
primeras 72 horas del diagnéstico de sepsis
severa y choque séptico. Debe valorarse si el
paciente debe entrar en un protocolo de medi-
das paliativas o en un protocolo para un final
adecuado de la vida.’

La respuesta metabdlica a la sepsis se distingue
por pérdida proteica que origina disminucion
de la masa visceral capaz de conducir a altera-
ciones funcionales con consecuencias clinicas
significativas, como la fatiga muscular que impli-
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ca problemas en la recuperacién de la funcion
ventilatoria. Las alteraciones en el metabolismo
hidrocarbonado también pueden tener repercu-
siones en la evolucién de los pacientes.

El tratamiento antibidtico y las medidas de so-
porte hemodindmico y ventilatorio constituyen
la base del tratamiento de los pacientes sépticos,
otras medidas, como el soporte metabdlico y
nutricional, también deben considerarse en
las fases iniciales con objeto de contribuir a la
recuperacion de los pacientes.

Es importante que el soporte nutricional esté
planteado con la finalidad de adecuarse a las
alteraciones metabdlicas y, al mismo tiempo,
evitar complicaciones debidas a la sobrecarga
de nutrientes. La manipulaciéon metabdlica y
nutricional en los pacientes sépticos debe ser
equilibrada en el aporte de sustratos y consi-
derar la administracion de farmaco-nutrientes,
utilizando la via enteral siempre que sea posible.

El proceso de la sepsis es muy variable, no tiene
una evolucion predecible en todos los pacientes,
sino todo lo contrario, porque cada paciente es
diferente con diversos padecimientos subyacen-
tes y causas de la sepsis. Hay que recordar que
las guias son s6lo eso, una guia de tratamiento
que nunca podra sustituir el juicio clinico de los
médicos tratantes seglin la evolucién del pacien-
te, por lo que lo mas importante es aprovechar
el conocimiento que se tiene de la enfermedad
y utilizarlo para mejorar la condicién del pa-
ciente, siempre siendo criticos y abiertos a mas
posibilidades.
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Enfermedad critica cronica

La enfermedad crénica del paciente critico es un sindrome que afecta
a los pacientes ingresados en las unidades de terapia intensiva por un
largo periodo, habiendo supervivido a un episodio critico agudo, pero
sin lograr la recuperacién clinica. Se distingue principalmente por ven-
tilacion mecdnica prolongada o traqueostomia, con incapacidad para
retirar el soporte ventilatorio y con trastornos endocrinos, inmunitarios,
neuromusculares, cognitivos y un estado de inflamacién persistente. Se
trata de una entidad con repercusion en la calidad de vida del paciente
y sus familiares y que aumenta los gastos anuales en servicios de salud
de manera importante. Se revisan las principales caracteristicas de este
trastorno clinico.

enfermedad critica crénica, terapia intensiva, ventilaciéon
mecanica, insuficiencia multiorgdnica.

Chronic Critical Disease

A clinical entity known as chronic critical illness syndrome appears in
patients admitted to intensive care units for a long period of time, having
survived an acute critical episode but failing to achieve clinical recovery.
Its main feature is the presence of prolonged mechanical ventilation or
tracheostomy, with inability to wean the patient from ventilatory sup-
port, along with other endocrine, immune, neuromuscular and cogni-
tive disorders, and a state of persistent inflammation. This disorder has
a big impact on the quality of life of patients and their families, and it
significantly increases the annual costs of healthcare. We offer a review
of the main clinical features of this syndrome.

chronic critical disease, intensive therapy, mechanical
ventilation, multiorgan failure.
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En las Gltimas décadas, con el advenimiento de
nuevas intervenciones para los pacientes en la
unidad de terapia intensiva, se ha logrado dismi-
nuir la mortalidad inicial en mayor proporcién
de pacientes. Sin embargo, esto ha ocasionado
que aparezca un nuevo grupo de ellos que sufre
de un sindrome conocido como “enfermedad
critica cronica”, o enfermedad crénica del
paciente critico, que se distingue por la depen-
dencia de ventilaciéon mecanica prolongada y
otras terapias y por ausencia de mejoria clinica
(Figura 1)." Se trata de una entidad clinica en la
que aparecen discretamente varias alteraciones
fisioldgicas, disfuncién organica, inmunoldgicay
neuroendocrina; se sugiere que la exacerbacion
de las condiciones clinicas crénicas durante la
enfermedad critica aguda interviene parcialmen-
te en la aparicién de este sindrome.? El término
se utilizé por primera vez en 1985 por Girard
y Raffin,> quienes describierion a los pacientes
que sobrevivian a un cuadro critico inicial, pero
permanecian dependientes de los cuidados
intensivos, sin deteriorase o fallecer, ni mejorar
clinicamente.'? Se distingue por debilidad neu-
romuscular, disfuncién cerebral, desnutricién,
endocrinopatias y malestar generalizado debido
a los sintomas, entre otras.* Fsta es una condi-
cién devastadora para los pacientes y familiares
y aumenta los costos de la atencién médica de
manera importante.'
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Existen varias definiciones publicadas para
encasillar a este trastorno. Algunos hablan de
insuficiencia respiratoria prolongada y depen-
diente de ventilador, se propone como tiempo
minimo entre 72 y 96 horas. Otros autores inclu-
yen en su definicion, ademas, a la constelacion
de trastornos neuroendocrinos, metabdlicos e
inmunolégicos y la necesidad de realizar tra-
queostomia. Ciertas publicaciones definen un
tiempo de estancia en la unidad de terapia in-
tensiva minimo de dos a tres semanas. Todos los
autores coinciden en la estancia prolongada en
la unidad de terapia intensiva con dependencia
de ventilacion mecénica, que puede considerar-
se la caracteristica principal de la enfermedad
critica crénica.? Las distintas manifestaciones y
complicaciones con las que cursa esta entidad
se exponen a lo largo de esta revision.

Un porcentaje pequeio de los pacientes in-
gresados a una unidad de terapia intensiva
se convertiran en enfermos criticos cronicos,
generalmente se habla de 5 a 10%.° La media
de estancia hospitalaria de los pacientes con
este padecimiento es de 50 dias, aunque en los
Gltimos afios se ha observado una tendencia a
disminuir gracias a nuevos protocolos de retiro de
ventilacién mecdnica y traslado a otras unidades.
Ademas, tiene costos anuales de 22 mil millones
de délares para el sistema de salud en Estados
Unidos.>® Para determinar qué pacientes tienen
mayor riesgo de padecer este trastorno, deben
reconocerse rapidamente las comorbilidades de
cada individuo y la gravedad del cuadro inicial,
ademds de establecer con los familiares cudles
seran las metas y las expectativas con el paciente,
segln su prondstico.” No existe aiin un modelo
confiable para predecir con exactitud quién tiene
mayor riesgo de sufrir esta progresion. La fisiopa-
tologia del sindrome no esta bien comprendida
y es compleja, ocurren multiples alteraciones de
distintos sistemas que, independientemente de
la causa, contribuyen a la incapacidad funcional
y dependencia de cuidados intensivos de los
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que padecen estos pacientes.? Algunos de estos
trastornos incluyen, ademas de la necesidad de
ventilacion mecanica, la aparicién de miopatias,
neuropatias, pérdida de masa corporal, desnu-
tricion, anasarca, trastornos neuroendocrinos,
vulnerabilidad aumentada a infecciones multi-
rresistentes, disfuncion cerebral como coma o
delirio, e inmovilidad permanente.’ Los sintomas
que el paciente refiere también influyen en la
evolucién. En un estudio realizado por Nelson y
su grupo® en 50 pacientes con estancia prolonga-
da en la unidad de terapia intensiva, la principal
molestia fue la incapacidad para comunicarse
debido a la intubacién, seguida por la sed y la
falta de energia y otros trastornos de relevancia,
como pérdida de peso, dolor y somnolencia.

Se sugiere que en la génesis del trastorno estan
implicadas las comorbilidades crénicas que pa-
dece el enfermo, que causan descompensacion
durante una enfermedad aguda severa, a lo que
se suman las comorbilidades agudas relaciona-
das con el cuadro del momento, lo que favorece
la necesidad del paciente de internamiento en
una unidad de terapia intensiva y su dependen-
cia prolongada de ventilacién mecanica.' Se ha
observado que la mayoria de los pacientes con
enfermedad critica crénica son posquirdrgicos
y de éstos, los que se sometieron a operacion
cardiaca o abdominal constituyen el grupo mas
prevalente, junto con los politraumatizados vy
quemados.’

Para la mejor comprensién de la fisiopatologia
de la enfermedad critica crénica debe conocer-
se el concepto de alostasia, definida como la
capacidad del cuerpo de recuperar y mantener
su estabilidad por medio de respuestas fisiol6-
gicas interconectadas, mediante ajustes en los
principales sistemas organicos para responder
a cambios ambientales o estrés. Los principales
mediadores de la alostasia son el hipotalamo, la
adenohipdfisis, las glandulas suprarrenales, el
sistema nervioso simpdtico y el sistema inmu-
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nitario, cuyos productos permiten a la persona
sobrevivir y recuperar la estabilidad fisiolégica
luego de una agresion. Esta respuesta varia de-
pendiendo de cada ser humano. Una respuesta
inefectiva y prolongada puede causar un estado
alostatico, donde hay exceso de unos media-
dores y deficiencia de otros, y estos estados
sostenidos pueden causar lesiones a 6rganos
blanco causando enfermedad, lo que se conoce
como carga alostatica. Durante la fase aguda
de una enfermedad critica se da una respuesta
alostatica normal y el desenlace del paciente
puede ser uno de tres: respuesta adecuada y cu-
racién, muerte o evolucion a enfermedad critica
crénica. Si la enfermedad persiste, la respuesta
al estrés se vuelve ineficaz y prolongada, con
concentraciones anormales de los mediadores
alostaticos, mismas que favorecen el catabolismo
y alteran la respuesta inmunitaria. Los cambios
fisiolégicos que se dan en la enfermedad aguda y
que conforman la respuesta alostatica, asi como
las disregulaciones que aparecen durante la
enfermedad crénica, se discuten mas adelante.®

La principal caracteristica de este trastorno es la
incapacidad para retirar la ventilacion mecani-
ca y la necesidad de perpetuarla por periodos
prolongados. El tiempo de soporte ventilatorio
varia en cada paciente, existen casos en que es
posible retirarlo en poco tiempoy, sin embargo,
persisten otras alteraciones sistémicas propias
del enfermo critico crénico, y otros casos donde
no se puede retirar este apoyo y existen altas
probabilidades de que el paciente fallezca en
la unidad de terapia intensiva.? Se define como
ventilacién mecénica prolongada a la necesaria
para mantener la vida del paciente durante mas
de 21 dias y mas de 6 horas al dia."? Algunos
pacientes son intubados durante la enfermedad
critica aguda y otros requieren el soporte venti-
latorio mas adelante, durante la evolucion, y se
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ha observado que la incapacidad para retirar la
ventilacién mecanica al paciente en las 48 a 72
horas siguientes a su inicio se asocia con mayor
probabilidad de terminar en ventilacién meca-
nica prolongada y enfermedad critica crénica.?
La persistencia del apoyo ventilatorio durante
mas de 21 dias tiene un efecto negativo en el
pronéstico del paciente, se ha visto que de los
sujetos que cumplieron esta caracteristica, un
alto porcentaje requirié soporte respiratorio des-
pués de su egreso, ademas de que la ventilacién
mecanica prolongada aumenta la posibilidad
de padecer la enfermedad critica crénica en su
totalidad, y la mortalidad a un afio se incremen-
ta.? Hill y su grupo® comunicaron, en 2013, un
estudio de 181 pacientes ingresados en la unidad
de terapia intensiva con ventilacién mecanica
prolongada y buscaron establecer la relacion
entre mortalidad, morbilidad e incapacidad fun-
cional. La media de duracion de la ventilacién
mecanica fue de 12 dias y la media de estancia
en la unidad de terapia intensiva fue de 14 dias.
El 12% de los pacientes fallecié en un periodo
posterior al afio de su egreso, 82% tuvo por lo
menos un reingreso a la unidad hospitalaria
(9% regreso6 a la unidad de terapia intensiva y
recibi6é ventilacion mecanica nuevamente) y
53% dependia de la asistencia de otras personas
para sus funciones cotidianas. Este estudio no
reporté la presencia o ausencia de enfermead
critica crénica en sus pacientes; sin embargo,
refleja claramente el efecto que tiene la necesi-
dad de ventilacion mecénica prolongada en el
prondstico vital y funcional.

De los enfermos criticos crénicos, entre 30 y
50% son a la larga liberados de la ventilacién
mecanica, con capacidad para respirar inde-
pendientemente, y el tiempo para que esto
ocurra es variable, con promedio de 16 a 37
dias. Los pacientes a los que luego de 60 dias
de ventilacién mecanica no ha sido posible
retirarlos de ella tienen muy poca probabi-
lidad de que pueda lograrse posteriormente.

Asimismo, no se recomienda retirar la ven-
tilacién mecanica a pacientes con procesos
pulmonares irreversibles, los que requieren he-
modidlisis o que tienen lesiones neuroldgicas
graves.! La polineuropatia, miopatia, o ambas
en pacientes con enfermedad critica crénica
pueden prolongar de manera importante la
duracion de la ventilacion mecanica, por
causar debilidad en los musculos respiratorios.
Ademas, es causa de imposibilidad de retirar
el soporte ventilatorio que debe sospecharse
si se observa esta condicion.'® Las caracteris-
ticas de este trastorno neurolégico asociado
con la enfermedad critica se comentan en
otro apartado.

La necesidad de realizar traqueostomia elec-
tiva por fracaso en la capacidad de retirar la
ventilacién mecanica se ha utilizado en oca-
siones como otra definicion de la enfermedad
critica crénica y la incidencia de realizacién
de este procedimiento estd en aumento en las
unidades de terapia intensiva. A pesar de que
la traqueostomia es indicativa de la transicion
entre fases aguda y crénica de la enfermedad
critica, no hay evidencia que respalde su uso
temprano para reducir la probabilidad de com-
plicaciones que originen enfermedad critica
crénica; sin embargo, el tiempo esperado para
su colocacién esta disminuyendo en la practica
clinica. Aln se estan realizando varios estudios
que evaltan la relacion entre uso temprano de
traqueostomia y disminucion de la aparicién
de este trastorno.'

La prioridad para los médicos intensivistas
que se enfrentan a esta situacion es retirar la
ventilacién mecdanica lo més pronto posible.
Una liberacién eficiente requiere practicas
organizadas y eficientes en la terapia intensiva,
que incluyan pruebas diarias de respiracién
espontanea y disminucién progresiva de los
sedantes evitando administrar los de accién
prolongada.
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El tiempo hasta la liberacién de la ventilacion
mecanica ha disminuido en los Gltimos afos, de
acuerdo con lo demostrado por estudios contro-
lados. Si se realizé traqueostomia, primero debe
disponerse gradualmente de la ventilacion mecé-
nica y posteriormente usar criterios clinicos para
decidir efectuar el retiro definitivo de la canula.’

En el contexto de la nutricién y metabolismo, la
enfermedad critica crénica consiste en ciertos
aspectos clave: desnutricién complicada con una
alteracién de la composicién corporal, aumento
de la resorcion 6sea con deficiencia de vitamina
D e hiperglucemia."

Las estrategias generales para proveer nutricion
adecuada a los pacientes con CCIS se basan en
varios principios: 1) el aporte de nitrogeno es
decisivo en quienes padecen hipoalbuminemia
o desnutricion tipo kwashiorkor.” Este tipo de
desnutricién marca un verdadero “autocaniba-
lismo” que suele volverse resistente a terapias
nutricionales solas.!" 2) Debe proveerse de ma-
nera constante, minimizando las interrupciones.
3) Deben mantenerse concentraciones adecua-
das de glucosa. Es necesario que se realice una
valoracion nutricional completa y adecuada a los
pacientes en cuanto son admitidos a una unidad
de terapia intensiva y, siempre que sea posible,
por un especialista en esa area.'

Es importante evitar la sobrealimentacion calérica,
en particular cuando las calorfas no provienen de
proteinas. Esto debido a que puede inducir hiper-
trigliceridemia, hiperglucemia, hiperinsulinemia,
aumento de produccién de CO, y dafo respirato-
rio. De igual manera, el exceso de aporte proteico
no es conveniente por el aumento de los productos
de su metabolismo, en particular el amonio.*

Existe otra entidad conocida como sindrome de
realimentacién que ocurre cuando se vuelven
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a introducir carbohidratos en la dieta de estos
pacientes. La caracteristicas principales de este
sindrome son hipofosfatemia aguda, impedi-
mento del aporte de oxigeno, expansion aguda
de volumen, agotamiento de magnesio, potasio
y tiamina y dano miocdrdico. Por esta razon se
recomienda mantener la cantidad de calorias
en 1,000 al dia inicialmente."” En pacientes
con un sistema gastrointestinal funcional se
recomienda iniciar cuanto antes el soporte nu-
tricional enteral. Se ha observado que la pronta
implementacién de este tipo de nutricion reduce
la duracién de la necesidad de ventilacion me-
canica y disminuye la morbilidad.™

La excesiva resorcién 6sea esta muy bien docu-
mentada. El articulo publicado por Hollander
y colaboradores' indica que este fenémeno es
independiente de la hormona paratiroidea (PTH),
lo que se evidencia por el hecho que no se logra
su supresion con la administracion de calcitriol
y de esa manera no se logra disminuir la resor-
cion. Las consecuencias de este fenémeno no se
reducen Gnicamente al aumento en el riesgo de
fracturas, sino a la posibilidad de complicaciones
como hipercalciuria, pérdida renal de agua libre
y, en Gltimo término, deshidratacién hiperténica.
Debe ser estudiada mas a fondo la utilidad del
tratamiento con vitamina D o bisfosfonatos y los
beneficios que pueden aportar.' "

Se sabe que la respuesta inflamatoria sistémica es
la mediadora del curso clinico de la enfermedad
critica'y se ha postulado que puede participar en
la aparicién de la enfermedad critica crénica. La
respuesta inflamatoria durante un cuadro agudo,
sumada a ciertos factores de riesgo, puede causar
que se prolongue la reaccién al estrés indefinida-
mente y entrar asi en un cuadro crénico. Se sabe
que la respuesta del sistema inmunitario en casos
de sepsis y lesion pulmonar aguda, ambas causas
potenciales de enfermedad critica crénica, esta
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dada por mediadores proinflamatorios como
el TNF-o, interleucinas 1 y 6, prostaglandinas,
leucotrienos, bradicininas y 6xido nitrico, entre
otros; que pueden causar reacciones mortales
de no ser contrarrestados por mecanismos an-
tiinflamatorios, como la interleucinas 4 y 10.
Inicialmente se sugirié un desequilibrio entre
estos factores pro y antiinflamatorios; sin embar-
go, ahora se sabe que en casos de enfermedad
critica crénica, no se trata de una respuesta
inmunitaria normal. Puede existir inicialmente
un estado hiperinflamatorio que posteriormente
regresa a concentraciones normales de citocinas
e, incluso, tiene la posibilidad de mostrar un
periodo hipoinflamatorio.**

Algunas manifestaciones de este sindrome
pueden estar asociadas con una respuesta inmu-
nitaria anormal. La debilidad y fatiga reportadas
por los pacientes luego de su egreso de una
unidad de terapia intensiva tras una intubacion
prolongada, asi como la miopatia de la enferme-
dad critica, podrian tener su base fisiopatolégica
en esta disregulacion de la funciéon inmunitaria.
Se sabe que la protedlisis muscular observada
durante la enfermedad critica esta relacionada
con ubiquitinas y proteinas lisosomales cuya
liberacién estd mediada parcialmente por fac-
tores proinflamatorios que se liberan de manera
exagerada durante la respuesta inmunitaria. Del
mismo modo, la lesién nerviosa observada du-
rante la enfermedad critica aguda y crénica esta
mediada por TNF-a e IL-1. Las citocinas proin-
flamatorias pueden, ademas, causar alteraciones
del endotelio, aumentar la permeabilidad vascu-
lar, incrementando el dafo a érganos blanco.*

La medicién de la intensidad de la respuesta
inflamatoria es de utilidad diagndstica, tera-
péutica y prondstica dada su asociacién con
factores predisponentes a enfermedad critica
cronica. Los marcadores clinicos de inflama-
cién incluyen signos vitales, como temperatura,
frecuencia respiratoria y presién arterial y

valores de laboratorio, como el conteo de leu-
cocitos y plaquetas, pero son poco especificos.
Los marcadores serol6gicos mas conocidos y
frecuentemente disponibles son la proteina C
reactiva y la procalcitonina, la primera es (til
para determinar la severidad de la enfermedad
en casos de sepsis y neumonia adquirida en
la comunidad y para vigilar la respuesta al
tratamiento y supervivencia posquirirgica. La
procalcitonina, por su parte, tiene cierta utilidad
para el diagnostico de sepsis y su vigilancia
puede asociarse con supervivencia en choque
séptico y enfermedades criticas en general. El
seguimiento de estos reactantes de fase aguda
permite medir la capacidad de respuesta del or-
ganismo ante la lesién y determinar la duracion
de esta respuesta, ayudando a detectar fases en
las que esta respuesta se esta sosteniendo de
manera patoldgica e innecesaria; sin embargo,
muchas veces no logra predecir de manera fiel
la evolucién, por lo que el manejo adecuado
en la unidad de terapia intensiva y los criterios
certeros para el uso de ventilacion mecanica
siguen siendo los estandares que condicionan
una evolucion favorable del paciente.*

Los trastornos neurolégicos son una manifesta-
cién frecuente en la enfermedad critica crénica
y cursan con alteraciones del sistema nervioso
central, trastornos neurocognitivos, disfuncién
de nervios periféricos y miopatias. Se ha obser-
vado disfuncién neurolégica, principalmente
alteraciones de la conciencia, incluso en 41%
de los pacientes con estancia prolongada en la
unidad de terapia intensiva.'* Estas complicacio-
nes influyen negativamente en el prondstico del
paciente, aumentando el tiempo de estancia en
la unidad de terapia intensiva y empeorando la
capacidad para soportar el retiro de la ventila-
cién mecanica.® Ademas, 5% de los ingresos a
las unidades de terapia intensiva se deben a una
causa neuroldgica primaria.'
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En los Gltimos anos, debido al aumento en la
expectativa de vida, se ha incrementado el nu-
mero de pacientes de edad avanzada que son
ingresados en las unidades de terapia intensiva.
La mayoria de estos pacientes son totalmente
independientes antes de su ingreso y tienen una
buena calidad de vida a pesar de las comorbi-
lidades con las que viven. Una vez que sufren
una enfermedad critica aguda que se cronifica,
estan expuestos a factores como la ventilacion
mecanica prolongada, desnutricién, debilidad
muscular e insuficiencia multiorganica, ademas
de pasar un largo periodo en el hospital, por lo
que el riesgo de disfuncién cerebral aumenta.’

Existe mayor indice de delirio en pacientes
intubados que sufren una enfermedad critica
aguda. En 2006 los efectos neurocognitivos de
una enfermedad critica prolongada fueron estu-
diados por primera vez por Nelson y su grupo'®
en 203 pacientes; los autores encontraron coma
en 50.2% al momento del ingreso a la unidad de
terapia intensiva y delirio en 14.8%. Al egreso
de la unidad de terapia intensiva casi 60% de
los pacientes que no fallecieron quedaron en
un estado dependiente funcionalmente de otras
personas. De los sobrevivientes, reevaluados
seis meses después de su egreso, 70% tenia de-
terioro cognitivo significativo hasta el punto de
no tener la capacidad de contestar una encuesta
por teléfono.

El deterioro cognitivo puede persistir incluso seis
afos luego de un cuadro critico con estancia
prolongada en la unidad de terapia intensiva,
con cierta recuperacion en los primeros seis
a doce meses. Este déficit cognitivo no parece
estar relacionado con la edad o la severidad de
la enfermedad critica. La recomendacién actual
es estratificar a los pacientes con mayor riesgo de
sufrir déficit cognitivo e insistir en las medidas de
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prevencion de delirio y coma en pacientes con
internacion en una unidad de terapia intensiva.'®

La neuromiopatia del paciente critico es una
entidad bien conocida en el ambiente de la
unidad de terapia intensiva. Se distingue por la
incapacidad de retirar al paciente de la ventila-
cién mecanica, tetraparesia y pérdida de masa
muscular en las extremidades. A diferencia de las
enfermedades neuropdticas o neuromusculares
que pueden llevar al paciente a la unidad de
terapia intensiva, como el sindrome de Guillain-
Barré o la miastenia grave, este trastorno aparece
una vez que el paciente se encuentra dentro de
la unidad, frecuentemente durante la ventilacion
mecanica prolongada. Entre los factores de ries-
go reconocidos de padecer esta afeccién esta
la puntuacién de APACHE Il (entre mdas alta,
el riesgo es mayor), el sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica y la administracion de
aminoglucésidos; mientras que la administra-
cién de agentes como el midazolam, vecuronio
o esteroides no ha demostrado asociacion.'” La
hiperglucemia y la insuficiencia multiorgdnica
también son factores de riesgo durante la fase
aguda.'® La Figura 2 muestra los factores de riesgo
ordenados segiin lo demostrado en la evidencia
con respecto a su papel en la fisiopatologia. En
un estudio realizado por Routsi y su grupo' se
observé que la estimulacién muscular eléctrica
una vez al dia en los pacientes ingresados en la
unidad de terapia intensiva puede prevenir la
neuropatia o miopatia en la enfermedad critica;
sin embargo, aln falta definir cudles pacientes
se benefician mds de esta intervencion.

La fisiopatologia de este trastorno no es bien
conocida, la miopatia es el aspecto mds estu-
diado. En pacientes con sepsis severa la atrofia
muscular temprana se atribuye al estrés oxidativo
y al aumento de las ubiquitinas y calpainas que
ocasionan protedlisis muscular con liberacion
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Factores de riesgo de polineuropatia en el
paciente critico.
SRIS: sindrome de respuesta inflamatora sistémica.

de glutamina desde los musculos afectados.
Esta atrofia se manifiesta con pérdida de las
proteinas contractiles e inexcitabilidad de la
membrana. Se ha observado, ademas, disfuncion
mitocondrial intramuscular y descenso de las
concentraciones de ATP, cambios que se deben
a la acumulacion de 6xido nitrico, TNF-a e IL-6,
moléculas liberadas por el organismo con el fin
de lograr la alostasia. Se ha sugerido que estas
mismas citocinas producen las lesiones axona-
les que causan el componente neuropatico de
esta enfermedad.'® La hipercalemia, la hipoxe-
mia y la acidosis también alteran la trasmision
axonal y pueden contribuir a la aparicion de
la enfermedad.?® Otros mecanismos asociados
son la eliminaciéon de compuestos fosforilados
energéticos, mediada por glucosa, en pacientes
que reciben nutricién parenteral, dafio neural

microvascular secundario a los lipidos adminis-
trados en la nutricion parenteral y alteraciones
del transporte axonal de proteinas.?' Esto guarda
estrecha relacién con lo expuesto en el apartado
de nutricion.

En un estudio relizado por Coakley y colabora-
dores?? en 1998 se clasifico a los pacientes en
grupos segun el tipo de afectacién neuromuscu-
lary se evidenciaron tres patrones de afectacién:
una neuropatia axonal predominantemente
sensitiva, un sindrome motor caracterizado por
disminucion de los potenciales de acciéon mus-
culares con sensibilidad normal vy, finalmente,
un patrén mixto sensitivo y motor. En la unidad
de terapia intensiva puede ser dificil diagnosticar
estas neuromiopatias porque las enfermedades
preexistentes y las complicaciones que apare-
cen durante el internamiento en estas unidades
pueden causar debilidad muscular, ademas de
que la condicién del paciente puede no ser la
idénea para realizar un examen fisico dirigido.*°

La polineuropatia del paciente critico es de
tipo axonal y de distribucion distal, predo-
minantemente motora, aunque puede cursar
con manifestaciones sensitivas y mixtas.'*?° Se
reporta una incidencia de 15 a 75% segun la
poblacion estudiada' y puede aparecer una
semana después del inicio del cuadro critico.
Su incidencia se correlaciona con la duracién
de la enfermedad.?' Afecta a las extremidades
de manera simétrica, principalmente a los
miembros inferiores, y no suele observarse dafio
de la musculatura facial.?* Los reflejos osteo-
tendinosos estan generalmente conservados y
la exploracién sensitiva suele ser normal.2%2*
Con frecuencia esta precedida por un cuadro
de encefalopatia por sepsis e incluye deterioro
del nivel de conciencia.?* Se sospecha ante un
cuadro en el que el paciente esta recuperandose
clinicamente, a excepcién de la incapacidad
de ser retirado de la ventilacién mecanica.™
Esta polineuropatia es un factor de riesgo
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independiente de incapacidad para retirar el
apoyo ventilatorio y sélo una vez que se retira
la sedacion se hace evidente la dificultad del
paciente para mover las extremidades.'*2°
Se estudi6 la duracion total de la ventilacion
mecdnica en pacientes con neuropatia y sin
ella, y se ha observado que en los primeros
se incrementd este tiempo entre 5 y 40 dias.’®
En términos histolégicos, se observa degene-
racion axonal con pérdida de mielina en los
nervios periféricos y atrofia de fibras musculares
secundaria a denervacion.' Los estudios elec-
trofisiol6gicos revelan reduccion en la amplitud
de los potenciales de accién muscular y de
nervios sensitivos, ademds de una velocidad
de conduccién nerviosa normal o levemente
reducida.?® El tratamiento incluye medidas de
soporte y tratamiento de la causa subyacente
dando tiempo a los nervios para recuperarse.'
Se ha observado que la fisioterapia temprana,
una vez detectado el cuadro, acorta el tiempo
de mejoria en estos pacientes.?” La recuperacion
generalmente es rapida y completa una vez
superada la enfermedad critica.?* La evidencia
que sugiere que la polineuropatia aumenta la
mortalidad en los pacientes con enfermedad
critica crénica aldn es mady limitada.?®

La disfuncién muscular es comin en los pacien-
tes criticos, con incidencia de 47%. Hay tres
tipos de miopatias: la miopatia de la enferme-
dad critica (la mas frecuente) y asociada con
un cuadro crénico, seguida por la miopatia de
filamento grueso y la miopatia aguda necroti-
zante." La miopatia de la enfermedad critica
no es secundaria a denervacion, por lo que no
tiene relacion causa-efecto con la polineuro-
patia, que también puede estar presente, pero
la miopatia tiene sus propios patrones electro-
fisiolégicos. Se distingue también por dificultad
para retirar la ventilacién mecanica y flacidez
de las extremidades, ademads, puede cursar
con reduccién de la intensidad de los reflejos
osteotendinosos. Una vez mas, la exploracién
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sensitiva es normal. En la electromiografia con
aguja se observa patrén miopatico, existe exci-
tabilidad disminuida a la estimulacion directa
y, en los estudios de conduccion nerviosa, hay
reduccién en la amplitud de los potenciales
de accién motores. En términos histoldgicos,
se observa pérdida selectiva de filamentos de
miosina y necrosis de diferentes grados.?® La
recuperacion completa de la fuerza muscular
luego de la enfermedad critica se da en aproxi-
madamente seis meses y el prondstico es mejor
en pacientes jovenes.'#°

En cuanto a las secuelas a largo plazo, las
evidencias sefialan que la neuromiopatia del
paciente critico aumenta la morbilidad durante
la enfermedad y en el periodo posterior al egreso.
La principal molestia referida por los pacientes
en este aspecto es la debilidad muscular marca-
da, que se ha visto que disminuye con el paso
del tiempo y es mas rapida y completa para los
miembros superiores y la porcion proximal de los
miembros inferiores, seguidos por los misculos
respiratorios y, finalmente, la parte distal de las
extremidades inferiores. Esto se debe a que el
tiempo para la regeneracién axonal completa
depende de la longitud del axén. Existen reportes
que describen que la discapacidad permanente
se asocia con casos de polineuropatia, mientras
que la miopatia se distingue por recuperacion
completa. Sin embargo, este hecho no se ha
demostrado verdaderamente y pueden obser-
varse de igual modo casos de miopatia con mal
pronéstico funcional.?® Un estudio realizado en
el Reino Unido por Fletcher y colaboradores*”
investigd a 22 pacientes luego de su egreso de
la unidad de terapia intensiva con una estancia
minima de 28 dias, con seguimiento durante una
media de 43 meses; encontré que todos referian
debilidad severa e incapacidad funcional y que
la recuperacién clinica fue lenta. Se encontré
déficit motor o sensitivo en 59% de ellos y 95%
tenia evidencia neurofisioldgica de denervacion
cronica parcial.
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La fisiopatologia de la enfermedad critica cronica
abarca un gran nlimero de aspectos. De acuerdo
con la revision realizada por Wiencek y su gru-
po,? los principales contribuyentes sistémicos de
esta enfermedad son las alteraciones del sistema
inmunitario y el neuroendocrino. Es incierto si la
enfermedad genera el desequilibrio o viceversa;
sin embargo, la mejoria no se alcanza mientras
estos sistemas se encuentren alterados. Estos
sistemas interactian con las vias moleculares
que, a su vez, repercuten en la correcta funcién
de los sistemas muscular y neuropsiquiatrico.

En condiciones normales, de acuerdo con lo
expuesto por Vanhorebeek y colaboradores,?®
la hipdfisis tiene una respuesta bifasica al estrés
severo. En la fase aguda secreta hormonas de
manera activa, pero los érganos diana se vuelven
resistentes a su accion, por lo que las concen-
traciones de las hormonas finales se encuentran
bajas (Figura 3). En contraste, en enfermos
criticos crénicos se da una supresion uniforme
(predominantemente hipotalamica) de los ejes
neuroendocrinos. Estas alteraciones crénicas
no tienen beneficio alguno y contribuyen al
desgaste que sufre el paciente.?”

Wiencek y su grupo? indican que los principales
protagonistas del sistema neuroendocrino en
la enfermedad critica crénica son el eje hipo-
talamo-hipofisis-adrenal y el sistema nervioso
auténomo. Estos trasmisores neuroendocrinos
interactian con productos oxidantes, citocinas
y otros mediadores inflamatorios que desen-
cadenan una respuesta inflamatoria sistémica.
Esta Gltima se asocia con sintomas depresivos y
deterioro del sistema musculo-esquelético, am-
bas afecciones muy comunes en la enfermedad
critica crénica.?

El eje hipotdlamo-hipdfisis-adrenal responde
ante situaciones de estrés mediante la produc-
ciéon de varias hormonas, entre ellas el cortisol,
la corticotropina y la hormona liberadora de
corticotropina. Ademas, ante el estrés agudo
se libera vasopresina y adrenalina. Esto genera
la supresion del anabolismo, lo que lleva al
deterioro del tejido muscular, polineuropatia y
al deterioro generalizado de tejidos comuin en
la enfermedad critica crénica. Estos efectos se
deben a papeles particulares que juega cada
hormona.? La adecuada respuesta del eje es
basica para la superviviencia porque las concen-
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traciones altas y bajas de cortisol se han asociado
con alta tasa de mortalidad. En condiciones de la
fase crénica de una enfermedad critica las con-
centraciones altas de cortisol suelen manterse
asi gracias a vias independientes de la hormona
adrenocorticotropa, porque esta UGltima suele
estar disminuida.?®

El cortisol es el principal glucocorticoide secre-
tado por la corteza adrenal. Mas de 90% esta
unido a globulinas fijadoras de corticoesteroides,
con menos de 10% en su forma libre biolégi-
camente activa. El cortisol actia en el sistema
renina-angiotensina-aldosterona estimulando la
retencién de agua y la contractilidad vascular
que lleva a fragilidad cutanea y un potencial au-
mentado para la formacion de Glceras de presion.
La vasopresina contribuye a la vasoconstriccion
y la disminucién de perfusion tisular. La epine-
frina promueve la inflamacién y la disregulacion
de la respuesta inflamatoria.’? En situaciones
agudas de estrés, particularmente la sepsis, las
concentraciones de globulinas fijadoras de cor-
ticoesteroides se reducen a 50%, aumentando
asi la forma libre del cortisol.* La variacién
diurna del cortisol se pierde ante cualquier tipo
de enfermedad aguda o trauma.?

El eje hipotalamo-hipdfisis-adrenal activa respues-
tas sistémicas adicionales. El cortisol contribuye a
la formacién hepatica de proteinas de fase aguda,
como la proteina C reactiva, albimina y procalcito-
nina. Fstas suelen reflejar la existencia e intensidad
de una enfermedad en la unidad de terapia intensi-
va. Estas proteinas tienen funciones que van desde
la estabilizacion de la membrana celular para evitar
la salida de &cido araquidénico de la célula hasta
la capacidad de unirse a toxinas y microbios para
facilitar su fagocitosis. Ademas, constituyen un
sustrato energético para las células en situacio-
nes de estrés y necesidad de regeneracién. Con
el tiempo el higado puede perder la capacidad
de producir estas proteinas. Con el paso de las
semanas las altas concentraciones de proteinas
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de fase aguda pueden llevar a anemia, retraso de
crecimiento celular y alteraciones metabélicas.?

Al poco tiempo la enfermedad critica crénica
altera la respuesta del eje hipotalamo-hipéfisis-
adrenal. Reduce la actividad de las hormonas
y se pierde el ritmo circadiano. En teoria, po-
dria haber insuficiencia adrenal funcional, de
manera que el paciente se vuelve incapaz de
responder a un dafo agudo, un nuevo patégeno
o una complicacién tardia de su enfermedad
de base.? La incidencia de insuficiencia adrenal
en pacientes criticamente enfermos es de 20%,
puede llegar a 60% en casos de sepsis severa o
choque séptico.*®

Existe gran interés respecto a la evaluacién de
la funcion adrenal y la necesidad de terapia con
corticoesteroides. La administracién de éstas
en altas dosis en pacientes con sepsis severa no
mostré mejoria en diversos estudios e, icluso,
se asocié con complicaciones. En cambio, la
administracién de dosis de estrés (200 a 350 mg
de un equivalente de hidrocortisona durante,
incluso, 21 dias) disminuy6 la necesidad de
ventilacién mecanica y mejoré la superviven-
cia de los pacientes. Se ha observado que este
mecanismo fisiopatolégico no se reduce a una
disfuncion del eje Gnicamente, sino que ademas
ocurre cierto nivel de resistencia en los tejidos a
los corticoesteroides.*

El conocimiento de la fisiopatologia es importan-
te porque establece la pauta para el tratamiento.
Por ejemplo, hay evidencia de que los opioides
contribuyen a la inmunosupresién en estudios
animales y en estudios con humanos fuera de
una unidad de terapia intensiva. La morfina se
une directamente con algunos glébulos blan-
cos y activa el eje hipotalamo-hipdfisis-adrenal
permitiendo la liberaciéon de cortisol y epine-
frina.? En los pacientes con enfermedad critica
cronica puede observarse hipotension resistente
a la administracion de liquidos y necesidad de
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vasopresores. Suelen tener circulacién hiperdi-
ndmica consistente con el estado inflamatorio
sistémico. Sin embargo, la resistencia vascular,
el gasto cardiaco y la presién pulmonar en cuna
son variables. El diagndstico es dificil porque
no se dispone de pruebas que puedan evaluar
la accion del cortisol a nivel tisular. Ante este
escenario se observo que una medicién al azar
de cortisol < 10 mg/dL o un delta cortisol < 9
mg/dL son las mejores pruebas disponibles (con
alta especificidad y baja sensibilidad).*

La hormona de crecimiento ejerce efectos di-
rectos e indirectos. Los segundos son mediados
por el factor de crecimiento similar a la insulina
(IGF-1) que, a su vez, se regula por proteina
fijadoras de IGF (IGFBPs). El IGF-1 es un factor
de crecimiento anabdlico que mejora el ritmo
metabdlico, la funcién de la mucosa digestiva y
la pérdida proteica luego de danos traumaticos.
Ademas, estimula la captacion de aminoacidos,
disminuye la degradacion muscular y mejora la
recuperacion celular.?' La naturaleza pulsatil
de la secrecion de esta hormona es una de sus
caracteristicas mas importantes. En condiciones
normales al haber dano agudo, las concentra-
ciones de hormona de crecimiento se elevan
mediante el aumento en la frecuencia de los
pulsos e incremento en la cantidad de hormona
producida. Se genera cierto nivel de resistencia
periférica a la hormona debido a la respuesta
inflamatoria mediada por las citocinas que, ade-
mas, disminuye las concentraciones de IGF-1 y
de IGFBPs. Por ende, los efectos anabdlicos de
la hormona de crecimiento se acentiian provo-
cando aumento de los acidos grasos circulantes
y glucosa por el efecto antiinsulinico.?

Una de las teorias para explicar la disminucion
de IGF-1 durante los periodos agudos de enfer-
medad critica es la ausencia de alimentacién
enteral durante estos periodos. Esto es apoyado

por el hecho de que incluso la alimentacién
parenteral no contribuye a la normalizacion
de los valores, lo que descarta que el ayuno
total sea la causa. Incluso, llega a ocurrir un
circulo vicioso porque la disminucion de este
factor contribuye a la aparicion de atrofia de
la mucosa intestinal, que precede a la traslo-
cacion bacteriana.’' El estudio de Elijah y su
grupo®! indico que la administracién de IGF-1
en paciente criticos disminuyé la complicacién
mencionada. En los pacientes cronicamente
enfermos se pierde la secrecion pulsatil de la
hormona de crecimiento. Se ha observado que
la deficiencia de hormona de crecimiento en
los pacientes crénicos se debe a alteraciones
hipotaldmicas porque responden ante la admi-
nistracién de secretagogos de la hormona de
crecimiento.?® Desafortunadamente la adminis-
tracion sistematica de hormona de crecimiento
a los pacientes es un punto algido en los debates
internacionales debido a los distintos estudios
realizados a través de los afos respecto al po-
sible aumento de la mortalidad que se genera
mediante su administracion, como indican
Elijah y colaboradores en su articulo.

En la fase aguda de la enfermedad critica se
da una caida repentina de T3 y elevacion de
las concentraciones de rT3, ya que se da una
alteracion de la conversion periférica de T4. Las
concentraciones de T4 y TSH se elevan breve-
mente, pero pronto regresan a valores normales.
Las concentraciones de T3 bajas persisten a
pesar de la aparente normalidad de la TSH, lo
que se denomina sindrome de T3 baja. Las ci-
tocinas son las principales responsables de este
fendmeno. Existe una correlacién negativa entre
las concentraciones de T3 y la mortalidad.”® En
general, se requieren valores normales de T3 para
sintesis proteica, lipélisis, consumo energético
muscular y secrecion y respuesta a la hormona
de crecimiento.”
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En el contexto crénico se pierde la secrecion
pulsatil de la TSH. De igual manera disminuyen
las concentraciones de T4 y T3. En definitiva,
se alteran los mecanismos de retroalimentacion
para la produccion y regulacion de estas hormo-
nas. La respuesta ante la administraciéon de TRH
exdgena apunta a un origen hipotalamico del
problema. De igual manera persisten los incon-
venientes para la conversion periférica de T4 a
T3 por la actividad reducida de la desyodasa tipo
1. La obtencién de las concentraciones de estas
hormonas tiene valor pronéstico porque se han
observado disminuidas de manera consistente en
los pacientes que tuvieron desenlaces fatales. Sin
embargo, no debemos guiarnos por una Gnica
medicién de estas hormonas y debemos tener en
cuenta el cuadro clinico del paciente.?®3*

En cuanto al tratamiento sustitutivo no esta claro
si aporta beneficios. En el caso de la liotironina
se ha observado una ligera mejoria en la funcién
hemodinamica y cambios neurohumorales, que
apunta a un efecto farmacolégico de la T3 mas
que a un efecto de la sustituciéon hormonal per
se.

Los pacientes que progresan a un estado de
enfermedad critica crénica estan expuestos a
mayor tasa de infecciones nosocomiales, que
son responsables de la mayor parte de los fa-
[lecimientos y complican atn mas el retiro de
la ventilacién mecanica.® Esta poblacion es tres
veces mas susceptible a los procesos infecciosos,
debido a factores como el franqueamiento de
las barreras naturales, la exposicion a patégenos
mas resistentes y el agotamiento del sistema
inmunitario causado por la enfermedad critica.
Como ejemplo de pérdida de las barreras se
encuentra, en primer lugar, la traqueostomia,
seguida por la pérdida de integridad cutanea y
aparicion de tlceras de declbito, ademas del
uso de sondas nasogastricas, vesicales y catéteres
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intravenosos. Con la traqueostomia se obvian
fisicamente las protecciones cutaneas, mucosas
y gléticas para la inhalacién de patégenos y se
altera la funcién mucociliar.**

Los factores de riesgo de infeccion nosocomial
en la unidad de cuidados intensivos incluyen
ventilacion mecanica prolongada, uso de
catéter venoso central, administracién previa
de antibidticos, deterioro cognitivo, nutricién
parenteral o uso de gastrostomia y sondaje
vesical y administracion de glucocorticoides. Se
ha observado que ocurre reemplazo de la flora
intestinal normal y colonizacion de los tubos de
ventilacién, sondas y catéteres. El agotamiento
del sistema inmunitario durante la fase aguda
de la enfermedad critica parece ser el factor
mas importante del huésped que favorece la
colonizacién e infeccién. Situaciones previas
como la edad avanzada, diabetes, enfermedad
renal crénica y enfermedades cardiopulmonares
crénicas contribuyen a la inmunosupresion de
estos pacientes. Los agentes encontrados con
mas frecuencia son enteropatégenos gramnega-
tivos resistentes, S. aureus resistente a meticilina,
enterococo resistente a vancomicina, Clostri-
dium difficile, Pseudomonas spp y Candida. La
colonizacion cruzada entre pacientes parece
ser un factor importante para la proliferacién
de Pseudomonas aeruginosa en la unidad de
terapia intensiva.**

La traqueostomia es un factor de riesgo conoci-
do de neumonia asociada con ventilador, que
afecta, incluso, a 10% de los pacientes. Por lo
general, se trata de neumonias de inicio tardio
que aparecen luego de cinco dias de realizada
la traqueostomia. En ocasiones no se puede
aislar el agente causal, lo que hace necesario el
tratamiento antibiético empirico de amplio es-
pectro contra patégenos nosocomiales, ademas
de medidas como el lavado de manos y evitar
la sobredistension géstrica. La prevalencia de
bacteremia relacionada con catéter intravenoso
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aumenta linealmente con el tiempo que éste
se encuentre colocado, lo que abre una senda
subcutanea para que las bacterias de la piel
invadan el torrente sanguineo. La supuracién o
eritema en el sitio de la puncién es el precursor
mas comun de este tipo de infecciones, por lo
que la puerta de entrada debe examinarse a
diario y, de sospecharse invasion de la misma,
debe obtenerse un cultivo de la punta del caté-
ter. La administracion de antibiéticos de amplio
espectro favorece la aparicion de colitis por Clos-
tridium difficile, que se manifiesta con diarrea y
causa respuesta inflamatoria sistémica hasta en
un tercera parte de los pacientes. La urosepsis en
el paciente crénico critico esta favorecida por el
uso de sondas vesicales, es dificil de determinar
en un paciente inconsciente y debe sospecharse
ante un cuadro de fiebre y respuesta inflamato-
ria sistémica sin evidencia de foco pulmonar o
transcutaneo, ademas de pus en la orina o signos
de obstruccién vesical.*

La incapacidad del paciente para movilizarse
o cambiar de posicién favorece la aparicién
de dlceras de decubito por presion, condicion
que se ve con mas frecuencia en pacientes con
comorbilidades asociadas. La revisién diaria
de las areas corporales de apoyo durante el
decubito, como los tobillos y la pelvis, junto
con el tratamiento inmediato una vez detec-
tada su aparicion, pueden reducir los costos y
la mortalidad y morbilidad asociadas con las
Glceras de decubito. El cambio de posicién del
paciente a intervalos es una estrategia valida
para prevenirlas.*®

Existen puntos decisivos que deben ser discu-
tidos con los familares de pacientes que sufren
enfermedad critica crénica. Deben realizarse
reuniones estructuradas entre el equipo médico
y los familiares del paciente. Debe coordinarse

una comunicacion eficaz respecto a la condicion
real del paciente y su pronéstico. La explicacion
que se dara debe ser en términos que puedan ser
comprendidos por el que la recibe. Nunca debe
darse informacion que pudiera crear falsas ex-
pectativas a los familiares; éstos deben saber que
ante esta entidad, en ocasiones, es poco lo que
se puede hacer y deben comprender la paradoja
de que el paciente mejore del padecimiento por
el que ingresé a la unidad de terapia intensiva,
pero esté empeorando en otros aspectos.***”

La enfermedad critica crénica tiene consecuen-
cias severas para el paciente y sus familiares. A
esto podemos agregar la carga econémica que
supone el trastorno y el uso de recursos humanos
que conlleva. La correcta identificacion de los
factores de riesgo en un paciente que ingresa
a la unidad de terapia intensiva permitird al
equipo de atencion en salud actuar oportuna-
mente para tratar de prevenir la progresién a un
cuadro crénico. El paciente que se encuentra
bajo ventilacién mecanica debe ser evaluado
constantemente para determinar cambios en
la necesidad de la misma con el fin de evitar
que se prolongue excesivamente. Los cuidados
integrales del paciente por parte del servicio mé-
dico, terapia respiratoria y enfermeria permitiran
prevenir las complicaciones asociadas con una
larga estancia en la unidad de terapia intensiva.

Consideramos importante que el equipo médico
esté familiarizado con este trastorno, que se ob-
serva cada vez con mas frecuencia en la terapia
intensiva. La constante actualizacién con res-
pecto a las caracteristicas clinicas y las medidas
de prevencion y tratamiento de la enfermedad
critica crénica permitiran disminuir la incidencia
de esta afeccién y mejorar el tratamiento que
se ofrece a los pacientes que la padecen. Del
mismo modo, facilitard proporcionar el apoyo
adecuado para quienes superan el cuadro y
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egresan del hospital con secuelas importantes y
disminucion de la calidad de vida.
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Telemedicina: opinion de dos

generaciones
Telemedicine: Opinion of Two
Generations

Sentimos la obligacién moral de emitir nuestra opinion de este
tema.

La clinica ha pasado la prueba del tiempo, por lo menos tenemos
conocimiento de ella desde Hipdcrates a la fecha y ha navega-
do en aguas bravas que la querian destruir, ejemplo, la época
de la Inquisicién. Actualmente sufre una nueva embestida con
los avances tecnoldgicos recientes que han favorecido que los
alumnos y los médicos jovenes apuesten todo su capital al diag-
nostico paraclinico menospreciando la clinica por “obsoleta”
y poco redituable, y tal vez de fondo se encuentre sélo pereza
mental o ignorancia.

Con esto no menospreciamos la gran ayuda que nos han prestado
estos avances, no s6lo como métodos diagndsticos, sino también
terapéuticos: TAC, resonancia magnética, ultrasonido, cateteris-
mos, medicina nuclear, etc., que no sélo permiten diagnésticos
tempranos, sino que ademds causan menos agresion al paciente,
mejoran la calidad de vida y la supervivencia.

Sin embargo, la medicina robdtica no nos permite tocar las fonta-
nelas del lactante, ni el tono ocular en el enfermo con glaucoma
o deshidratacion, ni la rigidez de nuca del que padece meningitis,
ni percibir el fedor hepaticus o el aliento urémico en el enfermo
con hepatopatia crénica o insuficiencia renal terminal, o palpar
las parétidas del enfermo hepatopata o con sindrome de Sjogren,
ni tocar la piel aspera y seca del hipotiroideo, o suave, caliente
y lubricada del hipertiroideo, ni el frémito de las valvulopatias
o malformaciones estructurales del corazén o de los vasos, o las
dimensiones, consistencia o estado de la superficie del higado
o bazo del enfermo con hipertensién portosistémica, tumores
o enfermedad hepética crénica, o el tono y fuerza muscular de
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los miembros inferiores, o revisar la respuesta
plantar.

Y, lo mas importante, se pierde el contacto di-
recto con el paciente, todo se realiza a través
de un intermediario, no hay la relacion directa
médico-paciente ni contacto frente a frente, se
pierde el calor humano.

Ademas, hay que tener en cuenta que el robot
es manejado por humanos y el beneficio que
obtengamos depende de la preparacién acadé-
mica, estado animico o capacidad técnica para
utilizarlo. Es como dice uno de los maestros
mas reconocidos en Zacatecas, el Dr. Enrique
Arglelles Robles: dale un martillo y un cincel a
un barbaro y te destruye un edificio, pero daselo
a Miguel Angel y te hace la escultura mas bella
del mundo, su David.

La telemedicina es cualquier acto médico
realizado sin contacto fisico directo entre el
profesional y el paciente, o entre profesionales
entre si, por medio de algln sistema telemati-
co, utiliza las tecnologias de la informacion y
las telecomunicaciones para proporcionar la
asistencia médica, independientemente de la
distancia que separa a los que ofrecen el servicio
a través de barreras geograficas, socioculturales
y de tiempo.'

Provee servicios de salud (diagndstico, trata-
miento), de educacién médica continua para
alumnos de enfermeria y medicina, de archivo
digital de exdmenes radiolégicos, ecografias y
otros.??

El especialista no debe viajar o el paciente no
tiene que ir a examinarse, se lleva a cabo a
través de un robot que permite a los médicos
comunicarse con los pacientes y realizar algunas
pruebas y analisis sin necesidad de estar en la
sala. No es independiente, necesita a un asistente
al lado del paciente.
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En la parte visual se encuentra una pantalla,
el paciente ve al médico a través de una vi-
deoconferencia. Debajo acopla un tableta o una
computadora equipadas para hacer diferentes
pruebas y andlisis para enviar la informacién al
médico, a la vez que se archiva en el historial
del paciente. Tiene autonomia de cinco horas
y cuando va a terminarse la carga, vuelve a su
base a conectarse.

Las tecnologias utilizadas son: teléfono conven-
cional, fax, videoteléfono, audioconferencia,
audiograficos y radiocomunicacion inaldmbrica.
Comunicacion entre computadoras con enlaces
de cobre, microondas, fibra dptica, satelitales,
tele o videoconferencia por Internet, cirugia
asistida por computadora y por robot.

Aplicaciones de hoy: Radiologia, Patologia,
Psiquiatria, Dermatologia, Cardiologia, Cirugia
general, Endoscopia, Ginecologia, Medicina
general, Medicina preventiva, Medicina del
trabajo, Oftalmologia, Otorrinolaringologia,
Oncologia, Proctologia, Traumatologia y Orto-
pedia.*®

Puede ser una solucion para poblaciones pe-
quefas, pero requiere un médico general en
un hospital de primero o segundo nivel y una
institucién de mayor nivel con un equipo de es-
pecialistas para resolver problemas patolégicos
criticos.

La ética en telemedicina ha sido uno de los
factores mas polémicos. La responsabilidad del
paciente es de quien esta presente en el mismo
lugar con él, prestandole atencion asistencial.
Distinto es que quien se encuentre fisicamente
con el paciente utilice como herramienta la
telemedicina para obtener un concepto especia-
lizado, a fin de curar una enfermedad.

Ademas, existe el problema de la confidenciali-
dad de la informacién médica de los pacientes
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que pertenece a ellos y no a los gobiernos, las
instituciones de salud o el médico. Hoy no existe
un sistema de internet que no sea vulnerable
;qué institucién de salud puede asegurar la
secrecia de la informacién médica confidencial
relacionada con historias clinicas, exdmenes,
interconsultas, imagenes diagndsticas, etc.?

Aunque los gobiernos promulgan politicas para
mejorar la cobertura en salud y la calidad de la
asistencia médica, factores como la alta disper-
sién poblacional, las distancias y la escasez de
especialistas se contraponen a éstas. Al crecer
los problemas de salud, los gobiernos destinan
recursos y dictan leyes para paliar las dificultades
de cobertura, y dejan de lado la asistencia médi-
ca eficiente y de buena calidad a la que tienen
derecho todos los seres humanos, sin importar
su estrato econémico y su ubicacién geografica.

En la actualidad, la asistencia médica que se
presta a los habitantes en Latinoamérica es
personalizada, con la presencia fisica en depen-
dencias hospitalarias. La telemedicina ha ido
adquiriendo un papel importante en la presta-
cién de servicios en salud por mdltiples razones:
el nimero de personas que carecen de atencién
especializada, la distancia en la ubicacion de
los habitantes en un territorio especifico y la
topografia del mismo.

En cuanto a nuestra entidad federativa, Zacate-
cas, el primer problema estriba en que posee,
ademas de una gran dispersion, poblaciones con
un nimero de habitantes muy pequefo, lo que
crea un problema a la administracién de salud
(Cuadro 1).4

En segundo lugar posee sélo cuatro hospitales
generales objeto de la implementacién, pero no
tienen un equipo de especialistas para resolver
problemas patolégicos criticos: el de Zacatecas,
que es el mas completo, tiene 120 camas cen-
sables y el turno matutino, que tiene el equipo

Tamano de las localidades en el estado de Zaca-
tecas

Promedio de

habitantes
De 1 a 499 habitantes 62 4,178
De 500 a 2,499 habitantes 1,008 320
De 2,500 a 14,999 habitantes 5,527 50
Mas de 15,000 habitantes 50,661 10

de especialistas mas importante, no cuenta con
psiquiatra, neumologo ni endocrinélogo. Los
hospitales de Fresnillo (90 camas), Jerez (60 ca-
mas), de la Mujer (60 camas) son mas deficientes
en cuanto a su cuadro de médicos especialistas.

El Consejo de Evaluacion de Tecnologias de la
Salud de Quebec (CETS) concluy6 que una de
las principales causas del fracaso de la teleme-
dicina es que su desarrollo se centré mas en la
tecnologia que en las necesidades concretas del
personal de salud o de la poblacién beneficiaria.

Los pasos que se deben cumplir antes de imple-
mentar algln sistema para no cometer errores
que lleven al fracaso son: 1) determinar los
factores demograficos y epidemiolégicos de
morbilidad y mortalidad que aquejen a la po-
blacién de la zona que se va a cubrir, seguidos
por la capacidad econémica de la regién objeto
de la implementacién. 2) Visitar y elaborar un
cuestionario de los hospitales objeto de la imple-
mentacion y establecer los servicios que poseen.
3) Determinar técnicamente el tipo y facilidades
en comunicaciones existentes, conectividad,
vias, aerédromos, etc. 4) Trazar una logistica
cronolégica de implementacion al decidir que
se establecera el sistema. 5) Capacitar a todo el
personal de la salud que operara el sistema. 6)
Los hospitales donde se instala el sistema crecen
y se modernizan, por ello, los sistemas deben ser
modulares, que permitan de manera escalonada
instalar servicios a través del tiempo y evitar la
obsolescencia, factor comdn en el ambito de la
informdtica.>®
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Distrofia miotonica de Steinert:
caso clinico de una familia y
revision de la bibliografia

La distrofia mioténica tipo | o enfermedad de Steinert es una enfermedad
multisistémica de origen genético autosémica dominante, generada
por la alteracién de la expansién del trinucletétido CTG, ubicado en
el 3" extremo del gen DPKM (myotonic dystrophy protein kinase) en el
cromosoma 19q13.3 con alteraciones en el misculo esquelético, car-
diacas, oculares, endocrinas y principalmente neurolégicas. Tiene cuatro
formas clinicas, el diagnéstico se establece con estudios genéticos, datos
clinicos y electromiografia. Hasta ahora el tratamiento es Ginicamente
sintomatico y existen multiples estudios en proceso de traslocaciones
genéticas. Comunicamos el caso de una familia con enfermedad de
Steinert en la que seis integrantes murieron a consecuencia de las
manifestaciones clinicas de la enfermedad.

enfermedad de Steinert, distrofia miotdnica, enfermedad
multiorgdnica genética.

Steinert Myotonic Dystrophy: A Family
Case Report and Literature Review

Myotonic dystrophy type | or Steinert’s disease is a multisystemic
disease of autosomal dominant genetic origin, generated by an altera-
tion at trinucletotide CTG expansion located in the 3’ end of the gene
DPKM (myotonic dystrophy protein kinase) on chromosome 19q13.3
with alterations in skeletal muscle, heart, eye, endocrine and, mainly,
neurological. It has four clinical forms; its diagnosis is based on genetic
studies, clinical data and electromyography. So far the treatment is just
symptomatic and there are many ongoing studies of genetic transloca-
tions. This paper reports the case of a family with the Steinert’s disease
where six members were deceased secondary to the clinical manifesta-
tions of this disease.

Steinert's disease, myotonic dystrophy, genetic multisystem
disease.
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En general, las distrofias mioténicas se dis-
tinguen por ser enfermedades genéticas de
herencia autosémica dominante, que causan
alteraciones en los misculos, generan incapa-
cidad y alteraciones multisistémicas. Se han
descrito dos tipos principales de la enfermedad:
enfermedad de Steinert o distrofia mioténica
tipo | y la distrofia miotdnica tipo 2, también
[lamada sindrome de Ricker; ambos tipos com-
parten cierto mecanismo similar fisiopatolégico
y clinico; sin embargo, existen diferencias muy
marcadas entre ambos.’

Se trata de una familia de ocho integrantes, de
los que seis padecieron distrofia muscular mio-
tonica de Steinert. Fue diagnosticada en 1989,
con medicién de aldolasa y concentraciones
altas de creatininfosfocinasa; se realizé también
electromiografia que mostr6 datos de miotonia,
asi como alteraciones de la conduccion. A todos
los miembros de la familia se les realizaron
estos estudios, ademds de biopsia muscular
de los musculos distales, que evidencié datos
compatibles con debilidad de las fibras muscu-
lares, atrofia de las mismas, exceso de nucleos
de células musculares, entre otros rasgos. Se
diagnostic6 con enfermedad de Steinert a seis
miembros de la familia, quienes iniciaron con
sintomas desde 1989, con problemas de de-
bilidad progresiva, lesiones habituales de los
miembros pélvicos y problemas de conduccion
cardiaca.

Esta enfermedad fue trasmitida por el padre,
quien fallecié a la edad de 87 afos por causas
ajenas a la distrofia de Steinert. Entre los inte-
grantes de esta familia estan:

1. Paciente femenina que fallecié en marzo de
2009 a la edad de 54 afos, con los diag-
nosticos de insuficiencia respiratoria aguda,
neumonia e insuficiencia cardiaca.
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2. Paciente masculino que falleci6 en julio de
2007 a la edad de 56 afios con los diagnods-
ticos de cancer pulmonar e insuficiencia
respiratoria aguda.

3. Paciente masculino que falleci6 en abril de
2007 a la edad de 54 afos con los diagnés-
ticos de insuficiencia respiratoria aguda,
neumonia grave y choque cardiogénico.

4. Paciente femenina que fallecié en marzo
de 2004 a la edad de 50 afios con los diag-
nosticos de insuficiencia respiratoria aguda,
choque séptico e insuficiencia cardiaca.

Tuvimos la oportunidad de tratar en nuestras ins-
talaciones a dos miembros mas de la familia: una
paciente que fallecié en julio de 2013 a la edad
de 51 afos, quien tenia como antecedentes ser
originaria del Distrito Federal, durante gran parte
de su vida fue maestra, catdlica, con tabaquismo
intenso a razén de 20 cigarros al dia durante mas
de 20 anos, lesion del tendén de Aquiles bilateral
en varias ocasiones, con datos de insuficiencia
cardiaca congestiva desde dos anos previos, in-
greso al servicio de Medicina Interna por datos
de insuficiencia cardiaca congestiva con edema
agudo pulmonar, asi como edema de miembros
importante; el electrocardiograma mostré datos de
bloqueo trifascicular, la radiografia de térax mostr6
cardiomegalia grado IlI, con datos indirectos ra-
diolégicos de hipertension pulmonar. La quimica
sanguinea report6: glucosa 100 mg/dL, urea 20
mg/dL creatinina 1 mg/dL, sodio 145 mEq/L,
potasio 3.1 mEq/L, cloro 97 mEg/L, 4cido Urico
3 mg/dL, leucocitos 7 mil, a expensas de neutré-
filos en 87%, hemoglobina 18 mg/dL, plaquetas
de 180 mil, creatininfosfocinasa 450 unidades.

Durante su internamiento recibié tratamiento
con oxigeno suplementario, diuréticos, vasodila-
tadores e inotrépicos, con lo que se logré mejoria
extraordinaria durante el mes de junio de 2013,
por lo que fue dada de alta con medicamentos
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y cita abierta a urgencias. Sin embargo, tres
dias posteriores a su egreso, la paciente tuvo
nuevamente datos de disnea, astenia, adinamia
y edema. El 9 de julio la paciente sufrié dafio
respiratorio intenso y fue enviada al servicio de
Urgencias del hospital donde recibi6 tratamiento
con aminas como dopamina, dobutamina y no-
repinefrina, sin mejoria clinica; su defuncion se
certificé por choque cardiogénico, insuficiencia
cardiaca sistélica y enfermedad de Steinert.

También se traté a otro de los hermanos: mascu-
lino de 56 anos, quien inicié su padecimiento
tres meses antes de su ingreso con disminucion
de la fuerza muscular de los miembros pélvicos
y toracicos, que lo mantenian postrado en cama.
El motivo por el que llegé al hospital fue una
aparente hemiplejia de hemicuerpo derecho;
acudié a un hospital privado, donde fue valo-
rado por el servicio de Neurologia y se sospech6
un evento vascular isquémico. En ese hospital
se realiz6 una tomografia de craneo simple y
contrastada con ausencia de evento vascular
cerebral isquémico; los familiares decidieron
el egreso de ese hospital y acudieron a nuestra
institucion, donde apreciamos clinicamente que
la disminucion de la fuerza muscular era simé-
trica, sin predominio por algin lado; se realizé
una nueva tomografia cuatro dias después de la
primera y de la supuesta disminucion de la fuerza
muscular del hemicuerpo derecho que mostr6
ausencia de lesiones compatibles con evento
vascular; sin embargo, el paciente tenia datos de
lesién axonal difusa y atrofia cortical severa; en
términos clinicos el paciente inicamente mostra-
ba datos de disminucién de la fuerza muscular,
asi como incapacidad para expresarse y deglutir.
El electrocardiograma evidencié datos de blo-
queo trifascicular, la radiografia de térax mostr6
datos de cardiomegalia grado Il y datos sugeren-
tes de hipertensién pulmonar. Los resultados de
laboratorio arrojaron: glucosa 105 mg/dL, urea
35, creatinina 0.7, sodio 134 mEqg/dL, potasio
3.7 mEqg/dL, cloro 89 mEg/L, leucocitos 8,400 a

expensas de neutréfilos 72%, hemoglobina 12
mg/dL, palquetas 200 mil, creatininfosfocinasa
527 unidades. El paciente fue valorado en el
servicio de Neurologia, donde los médicos ex-
presaron que los sintomas seguramente se debian
a la enfermedad de Steinert. Se realiz6 cirugia
para alimentacion con sonda de gastrostomia y
fue dado de alta sin mejoria neuroldgica, por
maximo beneficio, con cuidados paliativos a
su domicilio, donde falleci6 en el mes de julio.

En general, las distrofias mioténicas son objeto
de una amplia investigacion debido a su impor-
tancia clinica e intrigante biologia molecular. La
degeneracion progresiva de los musculos que
lleva a la debilidad incapacitante y pérdida del
tono muscular, en combinacion con afectacién
multisistémica, son las principales caracteristicas
de la distrofia miotdnica tipo 1 (también conoci-
da como enfermedad de Steinert) y la distrofia
miotonica tipo 2.

La distrofia mioténica tipo 1 se reconocié cli-
nicamente desde hace mas de 100 afos. Sin
embargo, el tipo 2 se reconocié hace tan sélo
18 anos, gracias a estudios genéticos realizados.?

Existen dos tipos de distrofias mioténicas: la tipo
1 o enfermedad de Steinert, que puede subdi-
vidirse en cuatro subgrupos clinicos, y la tipo
2, conocida también como miopatia mioténica
proximal o sindrome de Ricker. A pesar de las ca-
racteristicas de diagnéstico basicas comparables
y de los mdltiples érganos en comdn participa-
cién, hay caracteristicas clinicas especificas de
ambos tipos que les permiten ser distinguidos.?

Los mecanismos fisiopatoldgicos que subyacen
a la distrofia mioténica son considerablemente
mas complejos que previamente anticipados. Sin
embargo, la mayor parte parece converger en la
toxicidad del ARN.*
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En los pacientes con distrofia mioténica tipo 1,
hay alteraciones en el triplete citocina, tiami-
na y guanina (CTG), expansiones de éste que
van desde 51 repeticiones a cientos de miles,
mientras que los individuos sanos tienen 5 a 37
repeticiones.

Longitudes entre 38 y 50 se consideran alelos
premutados, mientras que 51 a 100 repeticiones
son protomutaciones.

Los pacientes con premutaciones o protomuta-
ciones sélo padecen sintomas leves, como las
cataratas. Los pacientes con distrofia mioténica
tipo 1 tienen mas de 100 repeticiones. Esta ex-
pansion desmedida ocurre en la region DMPK
de la banda del cromosoma 19q13.3.°

La distrofia miot6nica tipo 2 es causada por una
expansion de (CCTC)n en la porcion del gen
CNBP intrén | del cromosoma 3g21.57

Antes de la identificacién de las distintas mu-
taciones genéticas, la prevalencia combinada
de las distrofias miotonicas se estimé en 1 por
cada 8,000 (12.5/100,000), sobre la base de
comprobacién clinica.?

Sin embargo, las estimaciones de prevalencia
pueden variar ampliamente segin la poblacién.
Se ha reportado alta prevalencia en el norte de
Suecia, Quebec y en la region vasca de Espafa.

Los resultados de un estudio de la genética de
poblaciones en Finlandia mostraron que la fre-
cuencia de la distrofia mioténica tipo 2 (1/1,830)
puede ser mucho mas alta que la del tipo 1
(1/2,760) en la misma poblacién.?

No existen datos de la prevalencia de esta en-
fermedad en México y no encontramos base
bibliografica para América Latina.

Volumen 30, Nim. 2, marzo-abril, 2014

En términos clinicos la distrofia miotdnica tipo
1 o enfermedad de Steinert puede clasificarse
en cuatro diferentes subtipos: a) suaves, b) cla-
sicos o de la edad adulta, ¢) juveniles y d) tipo
congénito.

Forma suave. También llamada por otros auto-
res como de inicio tardio oligosintomatica; se
distingue por sintomas leves, como cataratas
prematuras y calvicie como las caracteristicas
clinicas Gnicas. Puede aparecer una miopatia
de inicio tardio y la miotonia puede ser sélo
detectable por electromiografia. Pueden surgir
alteraciones de la conduccién cardiaca, dando
lugar a una vida mas corta.

Clasica o de la edad adulta. La edad de inicio
suele ser en la segunda o tercera décadas de la
vida. Los sintomas mas frecuentes son la debi-
lidad distal, que implica los flexores largos de
los dedos de los brazos y las dorsiflexores de las
piernas, lo que da lugar a los sintomas relaciona-
dos con la fuerza de la mano de agarre y mayor
incidencia de tropiezo. Ademas, los pacientes
pueden tener cataratas y calvicie y las alteracio-
nes de la conduccion cardiaca estan presentes en
forma regular. Existe miotonia clinica, también
pueden ocurrir sintomas gastrointestinales y
fatiga. La apatia, falta de iniciativa, la somno-
lencia diurna y la fatiga pueden ser sintomas
importantes. Estas caracteristicas tienen un efecto
significativo en la calidad de la vida.

Algunos autores consideran tres sintomas princi-
pales o cardinales: debilidad muscular, miotonia
y cataratas.

La miotonia se manifiesta habitualmente como
rigidez, los padres notan esta rigidez desde la
edad escolar hasta la segunda o tercera década
de la vida; en pacientes sin rigidez, ésta se ha
identificado en un momento posterior durante
examenes clinicos o fisiol6gicos como la elec-
tromiografia, aunque en la edad adulta temprana
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la debilidad muscular puede estar totalmente
ausente.

Las cataratas se detectan con exdmenes oftal-
molégicos y el tratamiento de eleccién es la
extirpacion quirdrgica de las mismas.’

En los pacientes con distrofia mioténica tipo 1 la
debilidad muscular esquelética lleva a la inmovi-
lidady ésta, a su vez, a insuficiencia respiratoria,
disartria y disfagia, que es la causa principal de
discapacidad grave y de muerte en las Gltimas
etapas de la distrofia mioténica tipo 1.

La debilidad muscular afecta la cara, el cuello y los
musculos de las extremidades distales en paralelo
con pérdida de masa muscular. Existe atrofia en el
musculo temporal que, junto con la ptosis, con-
tribuye al caracteristico aspecto facial miopatico,
que se destaca por calvicie frontal en los hombres.

Invariablemente se encuentra miotonia en la
presentacién adulta de la distrofia miotdnica tipo
1, en los datos clinicos y en la electromiografia.
El signo mds comin es miotonia por percusion
en el madsculo tenar y, con menor frecuencia, la
miotonia por agarre.'%"

En los casos comunicados, uno de los pacientes
que atendimos tuvo disminucion progresiva de la
movilidad, disartria y disfagia, que en un inicio
se confundieron con un evento vascular cerebral,
mismo que fue descartado, ademas de disfagia;
todos estos datos clinicos de caracteristicas neu-
rolégicas correspondian con la clinica de nuestro
paciente, ante la falta de deglucién y la disfagia,
se opto por la gastrostomia para alimentacion,
con un pronéstico ominoso para la vida.

Los defectos de la conduccién cardiaca y las
taquiarritmias podrian dar lugar a episodios car-
diacos tempranos y muerte subita. El principal
hallazgo patolégico es la fibrosis en el sistema
de conduccién y el nodo sinusal.

En términos clinicos los pacientes manifiestan
miocardiopatia dilatada o hipertréfica que con-
duce a la insuficiencia cardiaca.

Otra de las principales manifestaciones de
la distrofia mioténica son los trastornos de la
conduccion, entre ellos los bloqueos auriculo-
ventriculares, de rama y hemifasciculares.'>'>

Hermans y colaboradores efectuaron un estudio
realizado con 80 pacientes con distrofia miotoni-
ca 1 a quienes realizaron resonancia magnética y
estudios de marcadores de insuficiencia cardia-
ca; encontraron disfuncion sistélica ventricular
izquierda leve a moderada, dilatacion ventri-
cular, hipertrofia miocardica, como fibrosis,
cambios electrocardiograficos estrechamente
asociados con alteraciones de la conduccion.
Sin embargo, 16% de los pacientes con un ECG
normal siguio tenido alteraciones miocdrdicas.
Estos resultados apoyan el concepto de que el
miocardio esta generalmente implicado en el
proceso patogénico de la distrofia mioténica 1.

Es de sumo interés este apartado porque los
casos descritos y tratados en el hospital tuvieron
cambios notorios en el sistema de conduccién
cardiaca, ambos con bloqueos trifasciculares, lo
que, aunado al tabaquismo crénico, degenera
en insuficiencia cardiaca congestiva y riesgo
elevado de muerte sibita.

Las anomalias cerebrales en la distrofia mioté-
nica del adulto con distrofia mioténica 1 son
estructurales y funcionales. La mas alterada es
la funcién neuropsiquiatrica, que se distingue
por personalidad que tiende a la evitacion y la
reducciéon de la percepcion de los sintomas y
signos de enfermedad, deterioro cognitivo leve
y mas tarde apatia.

La somnolencia diurna esta siempre presente
en la etapa de discapacidad fisica y s6lo con
poca frecuencia se debe a apnea obstructiva.

199



200

Juntos, estos cambios podrian dar lugar a un
bajo nivel educativo y reduccién de la actividad
profesional. En las imagenes por resonancia
magnética se observan diferentes cambios en
la sustancia blanca, asimismo, es evidente la
atrofia cortical.’7"

Un estudio de cohorte realizado por Weber y su
grupo, que relacioné los cambios neurolégicos
entre pacientes con distrofia mioténica tipos 1
y 2, encontré que algunos déficits cognitivos
caracteristicos de estos pacientes estan vincu-
lados con los cambios estructurales cerebrales
especificos. La disminucién en la materia gris y
el metabolismo son procesos independientes y
las anomalias cerebrales generalizadas son mds
pronunciadas en el tipo 1.2°

Esto fue muy marcado también en nuestros casos
clinicos, porque pese a que ambos tenian carrera
universitaria, sufrian deterioro de las capacida-
des intelectuales basicas: el paciente masculino
tenfa incapacidad de expresarse por completo, y
la paciente mostraba dificultad para la memoria
a corto plazo.

Kaminsky y su grupo valoraron a 108 pacientes
con distrofia mioténica 1y las caracteristicas de
disfuncion organica de los mismos. Los princi-
pales trastornos endocrinos encontrados fueron:
diabetes (17.1%), hipercolesterolemia (21%),
hipertrigliceridemia (47.6%) e insuficiencia
gonadal masculina (58%).*"

Este estudio también revel6 diversas alteraciones
pulmonares, principalmente de caracteristicas
restrictivas con capacidad pulmonar total me-
nor de 80% en 61.3%; esto se explica por la
disminucion de la capacidad de los musculos
de la respiracion, que habitualmente degenera
en insuficiencia respiratoria severa.?

Forma juvenil. Los pacientes no tienen los
sintomas musculares caracteristicos; los ninos
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sufren debilidad muscular, pérdida de la fuerza
o miotonia. En cambio, tienen dificultades en
la escuela, que generalmente hacen buscar un
neur6logo pediatra por retraso mental.

En mudltiples casos, la verdadera naturaleza de
la enfermedad cerebral no se entiende hasta que
a uno de los padres, generalmente la madre, se
le diagnostica distrofia miotdnica tipo 1 en la
edad adulta.

Aligual que con la enfermedad de tipo congénito
1, los nifnos con inicio de distrofia miotonica
tipo 1 en la infancia padeceran sintomas mus-
culares a una edad mayor, con discapacidades
fisicas comparables con las de la forma severa
del adulto.®

Forma congénita. La forma mds grave de distro-
fia miotdnica congénita tipo 1 se manifiesta de
manera prenatal mediante la reduccion de los
movimientos fetales, polihidramnios y varias
deformaciones detectadas en la ecografia fetal.

Al nacer, los bebés tienen graves problemas
de hipotonia en las extremidades, el tronco,
respiratoria y facial, lo que Ileva a insuficiencia
respiratoria y dificultades para la alimentacion.

Con cuidados intensivos los nifios sobreviven
y no necesitan ventilacion asistida, algunos de
ellos pueden llegar a caminar y retrasar el dafio
muscular hasta la segunda década de la vida.?*

Los pacientes con distrofia mioténica tipo 2 tie-
nen cuadros clinicos diversos. El fenotipo clinico
es muy variable: discapacidades a la edad de 40
anos en adelante, muerte cardiaca temprana,
debilidad proximal leve que es apenas recono-
cible y concentraciones ligeramente elevadas de
creatinin cinasa en pacientes de edad avanzada.

El primer sintoma subjetivo es, generalmente,
la debilidad de la extremidad inferior proximal,
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que causa dificultades para subir escaleras o
dolor. Las caracteristicas cardinales de la distrofia
miotonica tipo 1, como la miotonia, pueden
estar ausentes en pacientes con el tipo 2 de la
enfermedad, incluso, los cambios en la electro-
miografia y las cataratas se observan en pocos
individuos en el momento del diagnéstico.

La debilidad muscular en los pacientes con
el tipo 2 comienza en una etapa posterior, el
curso clinico es mas favorable y la vida es casi
normal.?

PCR y analisis de fragmentos de longitud. El
mejor método de andlisis es la prueba en cadena
de la polimerasa (PCR). Los alelos que contienen
entre 5y 100 a 125 unidades de repeticion CTG-
pueden detectarse y ubicarse con cebadores
sintéticos marcados con fluorescencia que ro-
dean la region de repeticion CTG-, seguido por
analisis directo de la longitud de los productos
amplificados por electroforesis.

Andlisis de transferencia Southern. Es la técnica
mas comun utilizada para evaluar la mutacién
de expansion, que tiene la ventaja afadida de
estimar el tamafio de la repeticion. Sin embargo,
este procedimiento tiene una pequefa tasa de
falsos negativos debido a la sensibilidad reducida
en casos de extrema heterogeneidad somatica.
Este método es el patrén de referencia para la
deteccion de alelos DMPK que contienen 100 o
mas repeticiones del triplete citocina, tiamina y
guanina (CTG). Por tanto, éste y la determinacion
de PCR son pruebas diagnésticas.

Estudios sanguineos. La actividad de la creatinin
cinasa en suero es, por lo general, ligera o mode-
radamente elevada en los pacientes con distrofia
mioténica tipo 1 o 2, aunque las mediciones
normales de esta enzimas son frecuentes en la
enfermedad tipo 2. El aumento de las concen-

traciones de las enzimas hepaticas, en particular
y-glutamil transferasa, es hallazgo comun, al
igual que hipogammaglobulinemia por IgG por
razones hasta ahora desconocidas.

Electromiografia. Antes de las pruebas genéticas
de diagnéstico la electromiografia era una de las
pruebas de eleccién, muestra la combinacion de
la miotonia y cambios miopéticos considerados
patognomonicos para el diagnéstico de distrofia
mioténica.

Biopsia muscular. Los hallazgos en la biopsia
muscular de pacientes con distrofia mioténica
tipo 1 estan bien establecidos y son mas pronun-
ciados en el masculo distal que en el proximal,
incluyendo un nimero sumamente aumentado
de los ntcleos internos, las masas sarcoplasmi-
cas, anillo de fibras, y atrofia moderada de fibras
con débil musculatura en términos clinicos.?**’

El diagnéstico de nuestros pacientes se realizé
en 1989, cuando las pruebas genéticas aiin no
existian; las primeras pruebas genéticas se usaron
en 1992, por tanto, en nuestros casos clinicos el
diagndstico se basé en las caracteristicas clini-
cas, por la elevacién de la cretinin fosfocinasa
y por los resultados de la electromiografia y la
biopsia muscular.

Hay diversos enfoques terapéuticos de la distrofia
miotdnica tipo T que no se basan en la modifica-
cion de la enfermedad, sino en orientar la gestion
exclusivamente sintomatica. La mexiletina, que
modula los canales de sodio y, por tanto, dismi-
nuye la miotonia, y los estimulantes del sistema
nervioso central para combatir la fatiga son una
alternativa de tratamiento.

Otras investigaciones sugieren que el factor de
crecimiento similar a la insulina exégena (IGF1)
podria mejorar la fuerza musculary la funcién en
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los pacientes adultos con distrofia miotdnica tipo
1 probablemente debido a su efecto anabdlico
en el musculo; sin embargo, un estudio efectua-
do en 2009 comprobd su ineficacia.

Otras intervenciones se han cumplido con
menos éxito. Un estudio de 12 semanas de
la administracién de dehidroepiandrosterona
(DHEA) en pacientes con distrofia mioténica tipo
1 demostrd que ésta no fue eficaz en términos de
la medicion de resultado de la prueba muscular
manual (MMT).28-30

Actualmente toda la investigacion terapéutica
tiene enfoque traslacional para la modifica-
cion de la enfermedad; es decir, mediante la
correccion de las repeticiones de los tripletes
nucledtidos a nivel genético, entre estos enfo-
ques se encuentran:

Orientacion expansion de la repeticion y la
inestabilidad en el ADN, otras investigaciones
estan orientadas al ARN toxico, la reestructu-
racion de la horquilla del ARN y la bdsqueda
de proteinas de unién del ARN; algunas se
encuentra en etapa teédrica y otras en fase de
investigacion.?!

El panorama de la investigacién genética de
esta enfermedad y su tratamiento ser4, sin duda,
amplio en los proximos afos; seguramente habra
logros importantes en la modificacién del ARN
que, incluso, reviertan la enfermedad.

La investigacion en distrofia mioténica tipo 1
ha abierto nuevas fronteras en la investigacion
médica. Han pasado 20 anos desde el descubri-
miento de la mutacién DM1. Su descubrimiento
ocurri6 en las primeras etapas de un campo
completamente nuevo en genética humana, a
saber, el estudio de las mutaciones de expansién
de repeticion.
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Hace poco, la investigacion genética sugirio clara-
mente la posibilidad potencial de revertir la distrofia
miotonica tipo 1. En dltima instancia, las propieda-
des tinicas de la patogénesis de esta enfermedad han
llevado al desarrollo de varias estrategias terapéu-
ticas prometedoras que hacen plausible imaginar
una terapia disefiada para detener la progresion o
incluso revertir el dano inducido por el ARN téxico.

No encontramos en las bases de datos ni en la
bibliografia otros casos clinicos en México; el
objetivo de este articulo es generar conocimiento
respecto a este padecimiento, fomentar la in-
vestigacion y, por consiguiente, el desarrollo de
mayor conocimiento.

Nuestros casos clinicos no tuvieron tratamiento
genético porque ailin estd en vias de investiga-
cién, no se descarta que en algunos anos esta
enfermedad pueda ser reversible.

Al sefior Enrique Mercado que permitié tener
un expediente detallado de este caso familiar,
para la generacién de mayor conocimiento.
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Toxoplasma gondii es un coccidio tisular de
distribucion cosmopolita, intracelular obligado
de Phylum apicomplexa, con tres grupos genea-
[6gicos I-1ll 'y diversas cepas atipicas, infectan
de manera crénica a una tercera parte de la
poblacién mundial y a un gran nimero de ma-
miferos, terrestres y acuaticos, asi como aves.'
La prevalencia de la infeccién puede llegar a
80% en algunos paises. En individuos sanos la
infeccion es habitualmente asintomética o leve;
sin embargo, en pacientes inmunodeprimidos se
comporta agresivo como patdgeno oportunista,
invade a células nucleadas adoptando formas
de poquistes, taquizoitos y bradizoitos; los ta-
quizoitos son responsables de la diseminacién
a diferentes tejidos y de la destruccién celular.
Durante la infeccion aguda generalizada los
sitios principales de diseminacién son el sistema
nervioso central, los ojos, el corazén, el higado y
los pulmones, con predileccién por sitios donde
la respuesta inmunitaria es limitada, con lesiones
celulares extensivas, que pueden conducir a
encefalitis, retinocoroiditis, pericarditis, derrame
pericardico, miocarditis, miositis, neumonia
intersticial y sindrome de Guillain-Barré. Esto
se observa particularmente en sujetos inmuno-
deprimimidos.'

En personas con sindrome de inmunodeficiencia
adquirida (SIDA) u otra causa de inmunodefi-
ciencia es causa de muerte por reactivacion o
infeccion aguda, con afeccion principalmente
al sistema nervioso central como encefalitis ne-
crotizante multifocal que progresa hasta formar
abscesos necréticos con inflamacién en la peri-
feria.>* También puede observarse vasculitis con
necrosis fibrinoide. Los taquizoitos se localizan
habitualmente en la periferia de las lesiones que
pueden ser unifocales o multifocales, variando
en tamano desde lesiones microscopicas hasta
abscesos de tamano ostensible,*” localizados
caracteristicamente en la zona corticomedular
de los I6bulos frontales y parietales y en los
ganglios basales.”

Paciente masculino de 17 anos de edad, mexi-
cano, de oficio garrotero de un bar, bisexual tres
afnos antes de su ingreso, no usaba proteccion
al tener relaciones sexuales e ignoraba si algu-
na de sus parejas padecia o habia muerto por
VIH/SIDA. Ingresé al servicio de urgencias por
cefalea generalizada sin predominio de horario,
de un mes de duracién que no cedia a la ad-
ministracion de medicamentos, en los Gltimos
15 dias ocurrieron cambios en la personalidad
con tendencia agresiva, 24 horas antes de su
ingreso tuvo alteraciones de la conducta. A la
exploracion fisica se observé: presion arterial
90/60, frecuencia cardiaca 95 x min, frecuencia
respiratoria 25 x min, temperatura 36°, boca
con lesiones blanquecinas multiples, irritable,
estuporoso, campos pulmonares y abdomen
aparentemente normal, extremidades con pul-
so normal, Glasgow de 14, alteracién de la
memoria reciente y tardia asi como del estado
afectivo, fondo de ojo normal, reflejos nauseoso
y deglucién normales, signos meningeos dudo-
sos porque no permitio la exploracién.

Los estudios de laboratorio de ingreso arro-
jaron: biometria hemaética: leucocitos 4,200,
segmentados 91%, linfocitos 5%, monocitos
4%, hemoglobina 11 g/dL, plaquetas 150,000,
tiempos de coagulaciéon. Quimica sanguinea:
electrélitos séricos y pruebas de funcién hepatica
sin alteraciones, prueba de Elisa de cuarta gene-
racién positiva para VIH y Western blot positivo.

La determinacién de anticuerpo para Toxoplasma
gondii por inmunofluorescencia indirecta repor-
t6 titulos 1gG 1:180, I1gM 1:670 e IgA 1:580. La
TAC simple y contrastada de craneo mostré en la
region talamica izquierda una lesion hipodensa
con halo hiperdenso que media 22 x 20 mm vy
densidad central de 29 y 32 UH, con reforza-
miento periférico de 43 UH habia otra lesién
mal definida de 12 mm (Figura 1).
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Se prescribié tratamiento con pirimetamina +
sulfadiazina + 4cido folinico, seis dias después
de su ingreso mostré mejoria en su estado
neurolégico, y se inicié la administracién de
antirretrovirales; el paciente egresé por mejoria
28 dias después de su ingreso.

Comunicamos este caso porque no es comin
esta afeccion en menores de 18 de afos de
edad; se buscaron en la bibliografia reportes de
casos en este grupo de edad y no se encontraron
casos publicados. Debido a que en la actualidad
los adolescentes inician su vida sexual a edad
mas temprana, existe el riesgo de mds parejas
sexuales y, por tanto, se potencializa el riesgo
de adquirir una infeccién de trasmisién sexual o
el virus de la inmunodeficiencia humana, sobre
todo por el desconocimiento de los métodos que
pueden usarse para evitarlas y, ademds, porque
a los adolescentes no les gusta usarlos, por lo
que consideramos muy importante mejorar la
informacién como medida de prevencion.

Sin lugar a dudas la toxoplasmosis cerebral es
una de las infecciones oportunistas mas frecuen-
tes en pacientes VIH+.5"° En México un estudio
demostré que Toxoplasma gondii es el tercer pa-
rasito oportunista causante de infecciones en el
sistema nervioso central en pacientes con SIDA.
Toxoplasma gondii, una vez multiplicado en
células nucleadas, puede persistir durante afios
en forma de quiste causando infeccién latente.
No obstante, cerca de 30% de los enfermos con
SIDA 'y anticuerpos positivos contra Toxoplasma
gondii acaban padeciendo infeccion del siste-
ma nervioso central en algin momento de la
enfermedad.*”"" La encefalitis por Toxoplasma
gondii es una afeccion regulada por los genes de
complejo mayor de histocompatibilidad clase 1,
porque regulan la presentacion de antigenos me-
diados por los linfocitos T CD8 encargados de la
lisis de pardsitos intra y extracelulares, regulando
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TAC simple y contrastada de craneo que
muestra en la region talamica izquierda una lesion
hipodensa con halo hiperdenso.

asi el numero de quistes de Toxoplasma que
sobreviven."®'? Los anticuerpos de Toxoplasma
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inducen la supresion de células CD8 en estos pa-
cientes suprimiendo asf la respuesta proliferativa
hacia esos antigenos, lo que, sumado al papel
de los linfocitos CD4 cuando estan por debajo
de 100/pL, resulta en el control no efectivo de
los linfocitos, haciendo susceptible la afectacion
del sistema nervioso central del huésped;*?
por consiguiente, el paciente puede manifestar
un cuadro clinico de déficit neurolégico focal
motriz sobreagregado a una encefalitis global,
como cefalea, fiebre, trastornos de la conciencia
(confusion, somnolencia, estupor o coma), alte-
raciones de la conducta, convulsiones, malestar
general, paralisis de los nervios craneales y
alteraciones visuales.''* Debe hacerse el diag-
nostico considerando la sospecha clinica mas
la cuenta de linfocitos CD4 y neuroimagenes,
la tomografia axial computada (TAC) de craneo
contrastada muestra imagenes redondeadas,
Unicas o mdltiples, que con el contraste toman
formas "en anillo" con predileccién por los gan-
glios de la base y la zona frontotemporal, sin ser
patognomonicas (Figuras 1y 2).

La resonancia magnética tiene mejor sensibilidad
al demostrar algunas lesiones no visibles con la
TAC.>* El diagnostico de certeza se realiza con
biopsia del cerebro o en muestras biolégicas de
liquido cefalorraquideo, sangre con técnica de
reaccion en cadena de la polimerasa en la que
se amplifica el ADN del parasito con alta sensi-
bilidad (50-65%) y especificidad (95-100%);'%'>
no se recomiendan estudios serolégicos porque
tienen baja sensibilidad debido a las altas tasas
de portadores crénicos (IgG antitoxoplasma) y a
que la IgM no alcanza los valores tipicos, debido
a que la respuesta inmunitaria esta disminuida.
La radiografia simple de craneo tampoco se reco-
mienda porque no suele demostrar lesiones.*#1¢17

Es importante estudiar a los pacientes VIH+ con
manifestaciones neuroldgicas, realizdndoles
estudios dirigidos oportunamente para descartar
o confirmar la infeccion por Toxoplasma gondii

a fin de dar un tratamiento eficaz con antipara-
sitarios de manera profilactica o terapéutica y
se dé seguimiento especifico debido a que los
farmacos como la pirimetamina y la sulfadiazina
no actdan contra las formas quisticas de T. gon-
dii, por lo que es importante que los pacientes
reciban tratamiento supresor de por vida.'®"

Los casos de pacientes coinfectados con SIDA
y Toxoplasma gondii cerebral se han incremen-
tado en los Gltimos afios, por lo que es de gran
importancia conocer las recomendaciones ante
la sospecha de un nuevo caso, sobre todo en
las areas de urgencias de adultos o pediatricas
debido a que nuestro paciente tenia 17 afios
cuando se diagnosticé, por lo que sugerimos a
los servicios de urgencias, ante la sospecha de
un paciente con datos clinicos de masa cerebral,
realizar la prueba de Elisa y confirmatoria de
Western blot, CD4, TAC de craneo contrastada o
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resonancia magnética nuclear, asi como pruebas
de reacciéon en cadena de la polimerasa para
Toxoplasma gondii, e iniciar el tratamiento empi-
rico con farmacos de primera linea, debido a que
la gravedad del cuadro neuro-clinico-patolégico
hace indispensable tomar decisiones rapidas
y acertadas; ante una buena respuesta a estos
farmacos, debe continuarse con el tratamiento
por el tiempo recomendado.
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Endocarditis tricuspidea

La endocarditis de la vélvula tricGspide es poco frecuente y, por lo
general, afecta a pacientes con el antecedente de consumo de drogas
por via parenteral o con dispositivos intravasculares, intracardiacos, o
ambos. Aunque se han documentado casos de infeccién de la valvula
tricispide en personas sanas sin otros factores de riesgo, es una entidad
extremadamente rara. La endocarditis de la valvula tricispide se cura
con éxito con tratamiento antibiético en 80% de los pacientes, el otro
20% requiere tratamiento quirdrgico, como en el caso informado. Se
comunica el caso de una mujer joven previamente sana que ingreso
a la unidad de cuidados intensivos con sepsis, infiltrados pulmonares
nodulares y endocarditis tricuspidea, los hemocultivos fueron positivos
para Staphylococcus aureus. La paciente fue tratada con linezolid e
intervencién quirdrgica con recambio de la valvula tricGspide infectada
con prétesis bioldgica. La paciente se recuperd sin complicaciones.

endocarditis, valvula trictspide, Staphylococcus aureus.

Tricuspid Endocarditis

Tricuspid valve endocarditis is rare and usually associated with the
use of intravenous drugs or intravascular dispositives. Although it is
recognized that infection of the tricuspid valve does occur in healthy
people with no other known risk factors, then is thought to be extremely
rare. Uncomplicated tricuspid valve endocarditis can be successfully
medical treated in 80% of patients, in the remaining 20%, with very
large vegetation such as in the presented case, surgical treatment is
required. We present the case of a previously healthy young woman
who arrived to the intensive care unit with sepsis, nodular lung infil-
trates and tricuspid endocarditis, the blood cultures were positive for
Staphylococcus aureus. The patient was treated with linezolid and the
infected tricuspid valve was replaced with a biological heart valve, the
patient recovered uneventfully.

endocarditis, tricuspid valve, Staphylococcus aureus.
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La endocarditis es la inflamacion del endocardio
y de las valvulas cardiacas.! En la mayoria de
los casos es secundaria a procesos infecciosos
y se clasifica de acuerdo con la ubicacion de la
infeccion, la presencia o ausencia de dispositi-
vos intravasculares, intracardiacos o ambos vy el
tiempo de evolucion. La endocarditis infecciosa
de la valvula tricspide en pacientes con corazén
normal y sin antecedentes patolégicos constituye
una entidad poco frecuente, cuyo diagndstico es
dificil si no se sospecha.?

Paciente femenina de 42 anos de edad, sin ante-
cedentes de importancia, que ingreso a la unidad
de terapia intensiva por cuadro clinico de un
mes de evolucion que se distinguia por astenia,
adinamia, pérdida de peso, disnea progresiva
de medianos a minimos esfuerzos, escalofrios,
fiebre intermitente no cuantificada, tos, dolor
tordcico y hemoptisis. A la exploracién fisica
se evidencié un soplo tricuspideo holosistélico
grado III/IV. En dreas pulmonares se auscultaron
estertores crepitantes bilaterales de predominio
interescapular y subescapular. La radiografia de
torax evidencié infiltrado bilateral y borramiento
de ambos angulos costodiafragmaticos (Figura 1).
En el ecocardiograma transtoracico se observé
imagen movil, adherida a la cara auricular de
la valva septal tricuspidea, de 16x15 mm con
protrusion hacia la auricula derecha (Figura
2). En el hemocultivo se reporté Staphylococ-
cus aureus. Los estudios inmunolégicos para
descartar lupus eritematoso generalizado y sin-
drome de anticuerpos antifosfolipidicos fueron
negativos. Con el diagnéstico de endocarditis
tricuspidea y émbolos sépticos pulmonares se
inici6 tratamiento antimicrobiano con linezolid y
meropenem. A pesar del tratamiento instituido, la
enferma persistio con fiebre, leucocitosis y bac-
teremia, por lo que decidi6 realizarse recambio
valvular tricuspideo con colocacion de vélvula
biologica Carpentier-Edwards Perimount ndm.
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Radiografia de térax que muestra mdaltiples
imagenes radiopacas nodulares (flecha) y borramiento
de los angulos costodiafragmaticos.

Ecocardiograma transtordcico que muestra
imagen movil, adherida a la valva septal de la tricts-
pide en la cara auricular, de 16x15 mm (flecha).
VD: ventriculo derecho; AD: auricula derecha; VI:
ventriculo izquierdo; Al: auricula izquierda.
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27. Laevolucién posoperatoria de la enferma fue
satisfactoria con control del proceso infeccioso e
involucion de los infiltrados pulmonares. El eco-
cardiograma de control mostré protesis biolégica
en posicion adecuada y normofuncién (Figuras
3y 4). La paciente evolucioné a la mejoria, por

Valvula tricispide resecada en donde se
observa vegetacion (flecha).

lo que fue dada de alta de la unidad de terapia
intensiva.

La endocarditis derecha aislada representa sélo 5
a 10% de los casos de endocarditis infecciosa;’
sin embargo, en ausencia del antecedente de
consumo de drogas de abuso via parenteral o en
pacientes sin lineas intravenosas o dispositivos
intravasculares permanentes (marcapasos) es una
entidad poco frecuente y puede relacionarse con
bacteremias aisladas o intermitentes en las que
las bacterias se implantan sobre la superficie en-
docardica,* como pudo haber sido el caso de la
paciente descrita. La mayor parte de los reportes
clinicos publicados de esta entidad correspon-
den a descripciones antiguas de casos aislados.
La serie de casos mds amplia es la descrita por
Nandakumar® en la que resumi6 las caracteris-
ticas de 29 casos de endocarditis tricuspidea en
pacientes sin antecedente de consumo de drogas
de abuso via parenteral reportados por diversos

Ecocardiograma transesofagico que muestra: A. Vegetacién en la valvula tricispide que protruye a
la auricula derecha (flecha). B. Control posoperatorio en donde se observa la vélvula protésica en posicion
adecuada y normofuncionante (flecha).

VD: ventriculo derecho; AD: auricula derecha.
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autores previamente. Por su parte Naidoo® anali-
z6 15 casos de endocarditis derecha en pacientes
sin antecedente de consumo de drogas de abuso
via parenteral; sin embargo, en esta revisién de
caracter retrospectivo se incluyeron también
pacientes con endocarditis izquierda.

La endocarditis derecha puede ser causada por
gran una variedad de agentes infecciosos en di-
versas situaciones clinicas, como las adquiridas
en la comunidad y las asociadas con la asis-
tencia sanitaria (nosocomial y no nosocomial),
clasificadas mediante estudio microbiolégico
y caracterizadas por hemocultivos positivos o
negativos debido a tratamiento antimicrobiano
previo, las asociadas con hemocultivos negativos
y las asociadas con hemocultivos constantemen-
te negativos.’

En México existen escasos reportes de esta en-
fermedad; hasta 2010 la mortalidad reportada
por endocarditis infecciosa fue de 20% sin que
se haga distincion entre endocarditis derecha
o izquierda. De los casos reportados, la gran
mayoria se trata de pacientes con antecedente
de consumo de drogas de abuso via parenteral,
pacientes con marcapasos o catéteres intras-
vaculares de diferentes tipos; la endocarditis
derecha en pacientes sin factores de riesgo es una
entidad sumamente rara y de la que poco se ha
descrito. La tasa de mortalidad en pacientes con
endocarditis derecha es de 15 a 20% y alcanza
una mortalidad anual de casi 40%.” En cuanto
a la microbiologia, el principal microorganismo
aislado en los casos de endocarditis derecha es
Staphylococcus aureus, aislado en 60 a 90% de
los casos, seguido por Pseudomonas aeruginosa.®
Otros patégenos incluyen los estafilococos coa-
gulasa negativos y estreptococos, Lactobacillus
spp, organismos del grupo HACEK (Haemophilus
aphrophilus, Actinobacillus actinomycetemco-
mitans, Cardiobacterium hominis, Eikenella
corrodens y Kingella kingae) y Enterococcus
spp. Los hongos también se han reportado
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como causa poco frecuente (<3%) de todos los
casos de endocarditis infecciosa, pero sélo de
manera ocasional situados en el lado derecho
del corazén (7%).°

Las manifestaciones extracardiacas mas fre-
cuentes de la endocarditis derecha son las
pulmonares y se distinguen por tos, dolor
toracico y hemoptisis debido a la embolia pul-
monar séptica. Se ha documentado murmullo
sistolico de regurgitacion tricuspidea con la
caracteristica de ser suave, holosistélico y que
aumenta con la inspiracion. La fiebre persistente
con infiltrados pulmonares en la radiografia de
térax, que suelen ser mdltiples y afectan prin-
cipalmente los l6bulos inferiores, sugieren el
cuadro clinico y orientan la bisqueda intencio-
nada de vegetaciones en las véalvulas cardiacas
derechas por medio de la ecocardiografia.”
Este procedimiento ha demostrado tener valor
diagnéstico aun cuando los signos precordiales
son minimos; permite la visualizacién de las
vegetaciones y la identificacion de complica-
ciones, como el absceso del anillo valvular. El
tamano de las vegetaciones tiene implicaciones
de caracter prondstico y predice una mala pe-
netracion de los antibiéticos."

Un hemocultivo positivo en combinacion
con los hallazgos clinicos y ecocardiografi-
cos establecen el diagnéstico. No obstante,
algunos agentes patégenos o el antecedente
de la administracién de antibiéticos pueden
condicionar hemocultivos negativos.’ La en-
docarditis derecha debe sospecharse ante el
sindrome tricuspideo, que se distingue por
cuadros recurrentes de infeccién respiratoria
baja, anemia y hematuria microscépica. De-
bido a que los criterios de Duke resultan poco
idéneos para identificar a los pacientes con
endocarditis derecha —porque la sensibilidad
y especificidad de estos criterios son bajas en
este contexto— muchos autores han propuesto
modificarlos agregando sintomas locales e
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infecciones pulmonares a los criterios conven-
cionales.'"

Un buen porcentaje de pacientes con endocar-
ditis derecha responde de manera adecuada al
tratamiento médico. La asociacion de fiebre
persistente por mds de tres semanas y una
vegetacién mayor de 1 cm en las valvulas de-
rechas demostrada por ecografia, en ausencia
de alguna otra fuente de infeccién, discrimina
a los pacientes que requeriran manejo quirdrgi-
co."” La evolucién quirdrgica de estos pacientes
es muy favorable, existen reportes de menor
nimero de complicaciones en comparacion
con los pacientes no quirirgicos. El estudio
realizado por Fernandez-Guerrero,® que incluy6
133 casos divididos en cirugia cardiaca dere-
cha vs izquierda, demostré que la mortalidad

en el grupo de pacientes sometidos a cirugia
cardiaca derecha fue de 17% en comparacion
con 38% de los sometidos a cirugia cardiaca de
las valvulas izquierdas. Las recomendaciones
actuales de cirugia en pacientes con endocar-
ditis derecha se resumen en la Figura 5.°

La endocarditis derecha con dafio aislado de la
valvula tricispide es una entidad poco frecuente,
en especial cuando no existen factores de riesgo
para su aparicion. Su diagndstico temprano y
oportuno es fundamental para implementar la
mejor estrategia terapéutica. Los criterios para
recambio valvular estdn bien establecidos y
deberan tenerse en mente como parte de la
estrategia terapéutica.

Tratamiento de la endocarditis derecha

No UDI
Usuario de droga
intravenosa (UDI)

prostética
Manejo médico
- antibiéticos
- ecocardiograma /48-72 h
Suspender - hemocultivos
Suuso - indices de infeccion
Continda la administracion
antibidtica de 4-6 semanas
Cuaedn seglin el patégeno y resultados _ NO

del cultivo

Coexistencia de
endocarditis
izquierda

Endocarditis asociada con
marcapasos o desfibrilador

implantable
;S. aureus? R »
;Bacterias gramnegativas? eseccion
sHongos? percutanea
Considerar tempranamente...
Reseccion
no exitosa
;Vegetacion aumenta de tamafio?
;Tamafio > 10 mm?
sNuevo absceso?
;Deterior | ‘ E—
;Deterioro de la si [ cirugia

regurgitacion tricuspidea?
sToxicidad al antibidtico?
sEmbolos sépticos pulmonares?
;Cultivos (+) después de 1 semana?
sAumentan indices de infeccion?

Algoritmo de tratamiento de la endocarditis derecha.
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Pielonefritis enfisematosa

La pielonefritis enfisematosa es una infeccién necrotizante del pa-
rénquima renal que afecta especialmente a pacientes diabéticos mal
controlados. A pesar del diagndstico oportuno y tratamiento adecuado
es una afeccion grave, poco frecuente y de alta mortalidad. Para diag-
nosticarla se requiere gran agudeza clinica porque afecta el parénquima
renal, tejido colector o los tejidos perinefriticos, o ambos. Se comunica
un caso clinico tipico, con factores de mal pronéstico y se insiste en
la necesidad del diagnéstico clinico-radioldgico y se hace una breve
revision del tema.

pielonefritis enfisematosa, gas, piuria, nefrectomia,

Emphysematous Pyelonephritis

The emphysematous pyelonephritis is a necrotizing infection of the
renal parenchyma which especially affects diabetics with poor control
of their disease. It is a serious condition, rare but carries a high mortality
despite early diagnosis and aggressive treatment. The condition can be
in the renal parenchyma tissue collector and/or perinephritic tissues;
therefore requires a high suspicion based on clinical diagnosis. Here
we report a case with typical clinical prognostic factors emphasizing
the clinical and radiological diagnosis, and a brief review of the subject.

emphysematous pyelonephritis, gas, pyuria, nephrectomy.
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La pielonefritis enfisematosa es una infeccion
aguda, grave y necrotizante del parénquima
renal, del sistema colector o los tejidos peri-
rrenales. Se caracteriza por la acumulacion de
gas originada por uropatégenos gramnegativos
que en determinadas situaciones de baja con-
centracion de oxigeno se comportan como
anaerobios facultativos por mecanismos adin no
del todo esclarecidos.! Por lo general es grave,
con mortalidad de 50 a 90%.% Es mas frecuente
en diabéticos mal controlados (90% de todos
los casos), con pielonefritis cronica o litiasis
renal que produce uropatia obstructiva.’# Exis-
ten otros factores predisponentes: traumatismos
o procedimientos diagndsticos y terapéuticos
invasivos de las vias urinarias. Por lo general
afecta mas a las mujeres con una proporcion de
6 a 8:1; esto debido a su mayor predisposicién
a las infecciones urinarias.? Lo comin es que
la infeccion sea unilateral, con predominio del
rifién izquierdo (60%) y s6lo en 5% es bilateral.
Los datos clinicos y de laboratorio raramente
conducen al diagnéstico de certeza, por eso son
imprescindibles los estudios radioldgicos.

Enseguida se describe la evolucion y desenlace
de un caso clinico tipico de pielonefritis enfise-
matosa, los factores de riesgo de mal pronéstico,
necesidad de sospecha temprana y la correlacion
clinico-radiolégica, decisiva para determinar el
tratamiento.

Paciente femenina de 55 anos de edad, con
diabetes mellitus tipo 2 de 11 anos de evolu-
cién sin tratamiento médico farmacolégico. El
padecimiento inicid, dos semanas previas al
ingreso hospitalario, con ataque al estado gene-
ral, astenia, pérdida de 5 kg, dolor abdominal
difuso e hiporexia que fueron incrementandose;
se agregaron: nauseas, vomito de caracteris-
ticas gastrobiliares, fiebre de 40°C, disuria y
polaquiuria. En un servicio médico privado se
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le diagnosticé infeccion de vias urinarias e in-
dicé tratamiento con soluciones cristaloides y
antibidticos (ceftriaxona y ciprofloxacino). Los
resultados de los examenes de laboratorio ini-
ciales fueron: glucosa 316 mg/dL, urea 75, BUN
35, leucocitos 24,000, albdmina 2.3, creatinina
1.5. El primer ultrasonido renal reporté: rifién
derecho de forma y tamafio normal, parénqui-
ma hipoecoico en relacién con el hepdtico,
disminucién de la relacién cortico-medular y
seno cortical; multiples imagenes ecogénicas
brillantes que producen sombra sénica posterior
de 25.12 y 19 mm las mayores. El rindn derecho
midié 121x51x65 mm; nefrolitiasis derecha
(Figura 1).

Multiples imdgenes ecogénicas que sugieren
litiasis renal.

Evolucioné térpidamente con hipotensién de 40-
20 mmHg, taquicardia 123 x minuto, frecuencia
respiratoria de 30 latidos por minuto, saturacion
de oxigeno de 85%. Se agreg6 al tratamiento
dopamina y fue enviada a un hospital publico
para continuar su atencién. Ingresé a la unidad
de cuidados intensivos con tensién arterial de
50-32 mmHg, frecuencia cardiaca de 140 lati-
dos por minuto, saturacién de oxigeno de 84%,
frecuencia respiratoria de 21 latidos por minuto.
Se continud con la administracion de soluciones
cristaloides y coloides y se agreg6 soporte vaso-
presor con norepinefrina con lo que se consiguio
PAM de 65 mmHg. La gasometria con acidosis
metabdlica reporté: pH 7.29, paCO, 24, pO, 42,
HCO, 11.5, EB -15, saturacién de oxigeno 80%.
Desde el punto de vista clinico: diaforesis, piel
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fria, pilo ereccién. Hubo mejoria parcial con el
tratamiento que se reflejé en una tensién arterial
de 110-70 mmHg, Glasgow de 15 puntos; sin
embargo, persistié la acidosis metabdlica y la
insuficiencia renal aguda, con incremento de la
creatinina a 1.8, que nunca revirtié. El segundo
ultrasonido renal y de abdomen report6: ambos
rifones en situaciéon normal con conservacion de
la relacion seno-corteza. El rifién derecho media
109x50x66 mm. Las imagenes hiperecoicas del
seno renal se asociaron con litos y liquido libre
en la cavidad abdominal (Figura 2).

Segundo ultrasonido, litiasis renal y liquido
libre en la cavidad abdominal.

La paciente volvio a tener hipotension y datos
de choque séptico, con dolor abdominal difuso.
Para mantener la presion arterial media arriba
de 60 mmHg se incrementd el vasopresor; hubo
descenso de la cuantificacion de plaquetas a
10,000, leucocitosis de 21,000, hiperazoe-
mia y acidosis metabdlica. La urotomografia
reporté: rinén derecho con bordes lobulados,
heterogéneo en su densidad porque mostraba
densidades hipodensas en su complejo pieloca-
licial y densidades negativas que indicaban un
proceso necrobidtico, relacién cértico-medular
invertida. No hubo evidencia de liquido libre
en la cavidad. Se concluye la existencia de un
absceso renal derecho, pielonefritis enfisematosa
(Figura 3).

Con base en lo anterior se decidio el tratamien-
to avanzado de la via aérea con ventilaciéon
mecanica y medidas de proteccion pulmonar e

Tomografia abdominal contrastada con pus y
gas a nivel pielocalicial e intraparenquimatoso.

incremento del soporte vasopresor. El tratamiento
antibidtico fue con: imipenem, metronidazol y
amikacina. No obstante los esfuerzos, sobrevi-
no la insuficiencia multiorganica, hipotension
resistente a los vasopresores, paro cardiaco y
la muerte.

La primera descripcion de infeccion de vias
urinarias formadoras de gas la hicieron Nelly
y MacCallum en 1898, aunque algunos otros
autores ya la habian mencionado en 1671;
posteriormente, en 1962, Schultz y Klorfein acu-
faron el término pielonefritis enfisematosa.'**
Los patégenos anaerobios facultativos mas fre-
cuentes capaces de fermentar glucosa a lactato
y diéxido de carbono son: Escherichia coli (69%)
seguida de Klebsiella (29%) y Proteus mirabilis
(2%), mientras que los patégenos anaerobios
productores de gas no lo son. La patogenia de la
produccién de gas tiene varias teorias: patogenos
fermentadores de glucosa, alta concentracién de
glucosa en los tejidos, disminucion de la suplen-
cia vascular, con descenso de la perfusion tisular,
inmunodeficiencia y obstruccion en el paciente
no diabético.>*

En la médula renal las dreas de microinfarto
secundarias a microangiopatia diabética, con
bajas tensiones de oxigeno tisular, asociadas
con altas concentraciones de glucosa en sangre
por descompensacion diabética, se agrega la
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infeccion activa por uropatégenos habituales
que, en ausencia de oxigeno, se convierten en
anaerobios facultativos. Estos utilizan la gluco-
sa como sustrato alimentario, fermentindola
y convirtiéndola en diéxido de carbono, que
produce gas.*>7®

La manifestacion clinica habitual es la pielone-
fritis aguda severa sin respuesta al tratamiento
inicial. Casi todos los pacientes tienen la tipica
triada: fiebre (79%), vémito (17%) y dolor en
los flancos (71%), a veces asociados con una
masa en el flanco.” Sélo en algunas ocasiones
hay neumaturia, que sélo se observa si se afecta
el sistema colector; ademas de: disuria, pola-
quiuria, tenesmo vesical y piuria.? Esta forma
de presentacién, asociada con el mal estado
general, descompensacion diabética sin respues-
ta al tratamiento habitual de reanimacién con
liquidos y antibidticos siempre debe alertar la
posibilidad de pielonefritis enfisematosa. Puede
inciarse un sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica y evolucionar a choque séptico, lo
que puede ocurrir incluso en 54% de los casos.

En 1989, en el National Chen Kung University
Hospital en Taiwdn, se establecieron los siguien-
tes criterios para esta enfermedad:

*  Sintomas y signos de infeccién en las vias
urinarias altas con urocultivo positivo y sin
otro foco de infeccion.

*  Prueba de gas en las vias urinarias detectada
por una TAC.

*  Ausencia de fistula entre el aparato urinario
y el intestino.

* Sin historia reciente de traumatismo urinario.?

Algunos autores han descrito dos tipos clinicos
de pielonefritis enfisematosa:

a) Tipo 1: curso fulminante con necrosis
progresiva, trombosis intravascular y
microabscesos con formacion de gas. La
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mortalidad es de 70 a 90% vy en los que
sobreviven el rindn no es funcional.

b) Tipo 2: curso insidioso, con acumulacio-
nes liquidas perirrenales y gas loculado.’

Se han descrito factores prondsticos de escasa
respuesta terapéutica y riesgo de muerte, entre
ellos: plaquetopenia (menos de 120,000), insu-
ficiencia renal aguda (creatinina sérica mayor
de 3 mg/dL), alteracion del sensorio (letargia
y estupor) y datos de choque séptico. Cuando
coexisten dos o mas el tratamiento conservador
no esta indicado debido a falla en la respuesta
en 92% de los casos.''*""

El diagnéstico raramente se establece por la
clinica y los datos de laboratorio. Es necesario
realizar pruebas de imagen. En todo paciente
diabético con fiebre, dolor abdominal e infla-
macién en el flanco, con falta de respuesta a
los antibidticos, es indispensable la toma de una
radiografia simple de abdomen para valorar la
existencia de gas perinefritico o intraparenqui-
matoso. La imagen tipica consiste en un halo de
aire extraintestinal en la zona de la silueta renal.
La ecografia es una técnica altamente fiable y
suele ser la primera exploracién después de la
radiografia simple de abdomen.?'" Se muestran
ecos focales que sugieren gas intraparenqui-
matoso, aunque es poco sensible debido a la
existencia de gas intestinal que puede dificultar
los hallazgos. La TAC de abdomen es el método
de imagen de eleccion para definir la extension
del proceso enfisematoso y definir si existe litia-
sis renal asociada, definida como el patrén de
referencia para establecer el diagnéstico. Se ha
propuesto una clasificacién tomografica de la
pielonefritis enfisematosa (Cuadro 1)."%%°

El tratamiento debe iniciarse con un estricto
control metabélico, pauta antibidtica correcta,
empirica al inicio, con alcance para gramnegati-
vos, en espera de los cultivos y el antibiograma.
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Clasificacién tomografica de la pielonefritis
enfisematosa

Clase | Gas en el sistema colector
Clase Il
Clase Illa  Gas o absceso en el espacio perirrenal
Clase lllb  Gas o absceso en el espacio pararrenal

Clase IV Pielonefritis enfisematosa bilateral o rinén dnico
con pielonefritis enfisematosa

Gas en el parénquima renal

La correccion de los trastornos hidroelectroliticos
y el mantenimiento de las constantes vitales
exigen el ingreso a la unidad de cuidados in-
tensivos.* 13

Existe controversia en relacion con el tratamien-
to conservador médico o quirdrgico. Algunos
autores proponen la nefrectomia de urgencia
como base del tratamiento quirdrgico y otros
recomiendan la colocacién de una nefrosto-
mia percutanea para derivar la pus y tratar de
preservar el rifién.' En otras publicaciones se
sugiere guiar el tratamiento de acuerdo con la
clasificacion tomogréafica y el estado clinico del
paciente, que dara la pauta a seguir.>*'3'> En las
clases | y Il esta indicado el tratamiento combi-
nado con antimicrobianos y drenaje percutaneo.
En las clases Ill y IV asociadas con factores de
mal prondstico esta indicada la nefrectomia.

El caso clinico comunicado es una clara mani-
festacion tipica de pielonefritis enfsiematosa,
con evolucién catastréfica y alta mortalidad,
con varios puntos a resaltar. Sucedi6 en una
mujer de 54 anos de edad, cuando la media
de presentacién, segin algunas publicaciones,
es de 55 anos. Era una paciente diabética de
11 afios de habérsele diagnosticado esta enfer-
medad y que increiblemente no habia Ilevado
tratamiento farmacolégico alguno. Primero tuvo
una infeccion urinaria alta que se complicé con
deshidratacion, desequilibrio hidroelectrolitico
severo, insuficiencia renal aguda y choque
séptico. Tuvo una respuesta parcial a la adminis-
tracion enérgica de liquidos y vasopresores. Sin

embargo, la evolucién posterior fue al deterioro,
con factores de mal prondstico:

a) Falta de respuesta al tratamiento con liquidos y
antibidticos. b) Deterioro neurolégico con som-
nolencia y estupor. ¢) Insuficiencia renal aguda
con creatinina de 1.5-1.8 con persistencia de
acidosis metabdlica. d) Trombocitopenia grave
de 45,000 a 6,000. La afeccion renal fue del
lado derecho, lo que es poco frecuente pues el
rifdn izquierdo es el mas afectado (60%). Los
estudios de ultrasonido reportaron litiasis renal
derecha, sin evidencia de absceso o gas. Hasta
que se realizé una TAC se demostrd y confirmé
la afeccion necrotizante con gas, grado o clase
I, pero con factores de mal pronéstico y que
evolucioné a la muerte.

Aln prevalecen las controversias en relacion con
el tratamiento de esta afeccion; ante la gravedad
del cuadro la nefrectomia de urgencia es la tnica
alternativa porque generalmente la destruccién
del parénquima renal es masiva o submasiva
y, en cualquier caso, existe casi siempre una
microangiopatia de base, que raramente hace
que ese rindn sea recuperable.> El material
purulento es demasiado viscoso para drenarlo a
través de un catéter percutaneo y la naturaleza
multiloculada de estas infecciones dificulta su
completa evacuacion.'®'” La Gnica justificacion
para utilizar este procedimiento conservador
es la coexistencia de pielonefritis bilateral que
sucede en 5-10% de los casos y en pacientes
monorrenos.

La pielonefritis enfisematosa es una infeccion
grave que suele comenzar como una infeccién
urinaria alta. Debe sospecharse, principal-
mente, en mujeres con diabetes mellitus mal
controlada y con escasa respuesta a los anti-
biodticos. La TAC de abdomen es indispensable
para el diagnéstico y guiar el tratamiento. En
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caso de coexistir dos o mas factores de mal pro-
nostico, independientemente de la clasificacion
tomografica, se recomienda la nefrectomia de
urgencia, excepto en el caso de pielonefritis
bilateral o en pacientes con rifién Gnico. El caso
clinico expuesto reline todas las caracteristicas
tipicas de una pielonefritis enfisematosa con
factores de mal pronéstico,>*'%1 o Gnico que
no es tipico es el rindn afectado; el izquierdo
es el mas frecuente y en este caso se afecto el
rifnén derecho. El resto estd en consonancia
con la bibliografia revisada. Desde el modo de
presentacion en una paciente de la sexta déca-
da de la vida, mal controlada, pues no llevaba
tratamiento farmacolégico, la manifestacién
clinica, hallazgos radiolégicos, evolucién con
factores de mal pronéstico y muerte. Por dltimo,
es importante insistir en que:

1. El diagndstico tiene que sospecharse, ade-
lantandose a los acontecimientos.

2. El tratamiento con medidas de soporte en
una unidad de cuidados intensivos y con
antibidticos son los pilares fundamentales
porque en casos como éste el tratamiento
quirdrgico radical esta indicado y puede
influir en la evolucién y mejorar ostensi-
blemente el pronéstico consiguiendo la
supervivencia de los enfermos.
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Aeromona spp son bacilos gramnegativos, anaerobios facultativos. Su
habitat natural es el medio ambiente acuatico. En 1891 se reconocié
como agente etiolégico de enfermedades en varias especies de peces y
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algunas especies han emergido como un problema de salud publica
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les. Se comunica el primer informe de caso en México de un paciente
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Aeromona spp are gram-negative, facultative anaerobes. Their natural
habitat is the aquatic environment. It was recognized in 1891 as an
etiologic agent of disease in several species of fish, and occasionally
mammals, reptiles, amphibians and birds. Recently some of the species
have emerged as a public health problem for the human population
mainly causing gastrointestinal infections and rarely intestinal infections.
This paper reports the first case report in Mexico of a patient with
Aeromona salmonicida infection in soft tissues of the left pelvic
limb that caused septic shock and loss of limb.
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Aeromona spp es causa habitual de gastroenteritis,
pero ocasionalmente puede producir infecciones
extraintestinales.! Se le ha relacionado con poca
frecuencia como causante de bacteriemia, menin-
gitis, endocarditis, sindrome urémico hemolitico,
artritis, peritonitis, infecciones abdominales, neu-
monias, conjuntivitis, osteomielitis e infecciones
de la piel y los tejidos blandos. El género Aero-
mona esta constituido por bacilos gramnegativos,
oxidasa y catalasa positivos, fermentadores de
glucosa y anaerobios facultativos.? El habitat na-
tural de esta bacteria es el medio ambiente, sobre
todo el agua corriente o estancada y el suelo. La
mayor parte de las infecciones cutaneas produci-
das por este microorganismo son precipitadas por
un traumatismo en contacto con el agua, aunque
no es la regla.

La prevalencia de las especies de Aeromonas en
el ambiente, especialmente en el medio acuati-
co, el incremento del espectro y el nimero de
infecciones asociadas con este género en las dl-
timas décadas han generado un interés creciente
por establecer el riesgo que representa para la
salud publica.* Se comunica el caso clinico
de una paciente con infeccion por Aeromona
salmonicida en los tejidos blandos; este género
es muy extrafio, sobre todo, como causa de
infeccion extraintestinal.

Paciente femenina de 64 afos de edad sin an-
tecedente de enfermedades crénicas. Sufrié un
cuadro clinico de tres meses de evolucién con
escoriaciones con eritema en el miembro pélvico
izquierdo, en el dorso del pie y la region tibio-
maleolar; 15 dias posteriores evolucioné hacia
una lesién cortante de 2 cm de longitud sin haber
recibido tratamiento médico. Ingresé a urgencias
por deterioro neurolégico que se distinguia por
somnolencia, desorientacion y deshidratacion; el
miembro pélvico izquierdo estaba necrético con
salida de material purulento, fétido y crepitacion
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hasta el muslo. Los signos vitales a su ingreso
fueron: presion arterial 93/68 mmHg, frecuencia
cardiaca 78 x minuto, frecuencia respiratoria 20
X minuto, temperatura 36°C, glucosa capilar por
glucometria de 365 mg/dL. Los exdmenes de labo-
ratorio arrojaron los siguientes datos: glucosa 379
mg/dL, BUN 42 mg/dL, urea 90 mg/dL, creatinina
2.6 mg/dL, acido urico 7.7 mg/dL, colesterol 80
mg/dL, triglicéridos 152 mg/dL, calcio 7.3 mg/dL,
magnesio 1.4 mg/dL, sodio 133 mmol/L, potasio
3.5 mmol/L, cloro 96 mmol/L, leucocitos 12,000,
neutréfilos 10,800, Hb 7.3, Ht 21, plaquetas
241,000, TP 16.9, TPT 55.3, INR 1.34. Gasome-
tria con acidosis metabélica pH 7.21, paCO, 12,
HCO, 9.8, BE -18. Se inici6 reanimacion hidrica
con cristaloides e infusion de insulina. La paciente
fue valorada por el servicio de Cirugia General,
donde realizaron amputacion supracondilea con
hallazgos de necrobiosis diabética, gas y material
purulento abundante (Figura 1).

En el posoperatorio inmediato la paciente
curs6 con choque séptico e inestabilidad he-
modindmica que amerité apoyo vasopresor
con norepinefrina, cursando con encefalopatia
séptica, delirio hipoactivo; 48 horas posteriores
a la primer intervencién quirdrgica se evidencio
necrosis del muiién con persistencia de salida de
pus abundante, crepitacién y exposicion 6sea. La
paciente fue sometida a debridacion, aseo quirir-
gico y al no haber mejoria 36 horas después se
decidio laamputacién subtranstrocantérica del fé-
mur izquierdo mas remodelacion 6sea (Figura 2).

Amputacién de la extremidad pélvica e
infeccion por Aeromona salmonicida.
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Dehiscencia de herida quirtrgica y salida
de material purulento en infecciéon por Aeromona
salmonicida.

Salié de quiréfano intubada, con ventilacion
mecanica y soporte vasopresor. Se continud la
reanimacién hidrica y la ventilacién mecanica
con medidas de proteccién pulmonar. El trata-
miento antibidtico prescrito fue imipenem 500
mg IV cada 8 horas y metronidazol 500 mg IV
cada 8 horas, al no haber mejoria y persistir con
fiebre y datos de respuesta inflamatoria sistémica
se escald a piperacilina-tazobactam-vancomi-
cina y ciprofloxacina; el cultivo de la secrecion
de la herida de la extremidad report6 Aeromona
salmonicida (Figura 3) sensible a: amoxicilina, pi-
peracilina, tazobactam, cefotaxima, cefuroxima,
meropenem, imipenem, amikacina y ciprofloxa-
cina; a pesar de la administracion de antibidticos
de acuerdo con el antibiograma, la respuesta al

Cultivo de Aeromona salmonicida.

tratamiento fue lenta, con necesidad de varios
lavados mecanicos y las citadas amputaciones.

En las primeras 48 horas posquirtrgicas se re-
tiré la sedacion y se disminuyé la infusion de
vasopresores logrando la estabilidad hemodiné-
mica y el retiro de la ventilacién mecanica; los
examenes de laboratorio de control arrojaron:
glucosa 239, BUN 20, urea 43, creatinina 0.9,
magnesio 1.8, sodio 156, potasio 3.5, cloro 121,
leucocitos 12,300, Hb 10, plaquetas de 139,000.
Durante su estancia tuvo disminucién de las con-
centraciones de hemoglobina con la necesidad
del uso de hemoderivados sin un sitio franco
de sangrado en la herida quirdrgica ni en otra
zona (sin pérdidas digestivas, pulmonares, etc.).
En tres cultivos seriados se demostr6 el mismo
agente. Se sembroé en Agar Sangre, MacConkey
y Agar Chocolate, a 37°C durante 48 horas, con
positividad desde los preliminares a las 24 horas.
La paciente permaneci6 45 dias hospitalizada, se
realizaron curaciones y lavados mecanicos hasta
el cierre quirdrgico de la herida de la extremidad
y egreso estable a su domicilio.

El género Aeromonas esta compuesto por bacilos
gramnegativos, facultativamente anaerobios,
oxidasa positivos y generalmente méviles por
flagelacion polar. Aunque el género se clasifico
originalmente en la familia Vibrionaceae, Cowell
y su grupo (1986) demostraron, con base en el
analisis de las secuencias de los genes 16S rRNA
y 5S rRNA vy los resultados de la hibridacion
ADN-ARN, que el género Aeromonas tiene una
evolucion filogenética distinta a la de las familias
Enterobacteriaceae y Vibrionaceae y propusie-
ron elevar al género Aeromonas a la categoria
de familia Aeromonadaceae.'* Aeromonas son
bacilos cortos de 0.3-1.0x1.0-3.5 um. Todas las
especies, excepto Aeromona salmonicida 'y Ae-
romona media, son moviles gracias a un flagelo
polar, reducen nitrito a nitrato y fermentan la
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D-glucosa como fuente principal de carbono
y energia.*® Los miembros, de este género
producen varias exoenzimas, como: proteasas,
DNasas, RNasas, elastasas, lecitinasas, amilasas,
gelatinasas y lipasas, consideradas factores de vi-
rulencia. No todas las cepas del género producen
todas las toxinas descritas hasta la fecha. Se han
descrito dos tipos diferentes de enterotoxinas en
el género Aeromonas: a) enterotoxinas citotoxi-
cas que producen un importante dafo al epitelio
intestinal, b) enterotoxinas citoténicas que no
producen degeneracion del epitelio.®

Aeromonas se pueden dividir en dos grandes
grupos con base en la temperatura 6ptima de
crecimiento y la capacidad de movilidad de las
especies. El primer grupo es amplio y heterogé-
neo genéticamente y esta formado por especies
mesdfilas y méviles que crecen optimamente a
28 grados. El segundo es un grupo mas reducido
y homogéneo genéticamente, se designa como
el grupo psicrofilo, cuya temperatura 6ptima
de crecimiento ocure entre 22 y 25°C y esta
constituido por una sola especie: Aeromona
salmonicida y de ésta se han reportado cinco
subespecies: A. salmonicida spp salmonicida,
A. salmonicida spp masoucida, A. salmonicida
spp achromogenes, A. salmonicida ssp smithia
y A. salmonicida spp pectinolytica. El género
Aeromona incluye en la actualidad 14 especies:
A. hydrophila, A. bestiarum, A. salmonicida, A.
caviae, A. media, A. eucrenophila, A. sobria, A.
veronii, A. jandaei, A. encheleia, A. schubertii,
A. trota, A. allosaccharophila'y A. popoffii. Sélo
algunas de estas especies de Aeromona se han
aislado en muestras clinicas: A. caviae, A. vero-
nii, A. sobrio y A. hydrophila que representan
aproximadamente 90% de las cepas del género
identificadas en México. Las menos frecuentes
son: A. jandaei y A. schubertii; el 10% restante
lo conforman A. bestiarum, A. salmonicida
(3.3%), A. media y A. trota (6.7%).> Las infec-
ciones extraintestinales por Aeromonas spp se
han descrito con mayor frecuencia en pacientes
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con enfermedades subyacentes, especialmente
neoplasias hematoldgicas, tumores sélidos, ci-
rrosis hepdtica, diabetes mellitus y en personas
sometidas a tratamiento inmunosupresor.>*® La
diarrea es la afeccién clinica que con mayor
frecuencia producen las especies de Aeromona.
Las enfermedades subyacentes favorecen la di-
seminacion desde el tubo gastrointestinal hacia
la via biliar o la sangre. El conjunto de infeccio-
nes extraintestinales causadas por las diferentes
especies de Aeromonas podria clasificarse de
acuerdo con Altwegg y Geisss (1989) en los
siguientes grupos: 1) infecciones superficiales
debido al contacto con aguas contaminadas, 2)
infecciones en pacientes con procesos neoplasi-
cos 0 hematolégicos, 3) infecciones en pacientes
con disfunciones hepatobiliares, 4) infecciones
en pacientes con o sin otras enfermedades
subyacentes, como el caso que se comunic6.*?
Se han descrito diversas especies del género
Aeromonas asociadas con numerosas enferme-
dades de peces de interés en acuacultura, que
provocan pérdidas econdmicas significativas.
A. salmonicida es el principal agente etiolégico
de furunculosis en diferentes especies de peces,
entre ellos: salmén, trucha, pez oro y pez blanco
causando una importante mortalidad.>'°

A pesar de que existen evidencias que asocian a
los alimentos como el vehiculo de trasmision de
las infecciones gastrointestinales por Aeromona,
son pocos los brotes alimentarios documentados.
El consumo de agua o alimentos contaminados,
asi como el contacto directo del agua con heridas
se han considerado clasicamente las fuentes de
infecciones cutaneas y gastrointestinales por Ae-
romonas. La manifestacién clinica mds frecuente
de la infeccion de piel y tejidos blandos es la ce-
lulitis, aunque también pueden darse erupciones
pustulosas, forunculosis, abscesos de heridas,
gangrena gaseosa, lesiones similares al ectima
hasta llegar a mionecrosis rapidamente progre-
siva, proceso infrecuente pero de gran gravedad
que puede requerir amputacion quirdrgica de la
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extremidad.' La mortalidad de los pacientes con
infecciones cutdneas se asocia con las formas
graves que cursan con diseminacion hematégena
en pacientes con enfermedades subyacentes.''?

El tratamiento antibiético de las infecciones
extraintestinales por Aeromona no difiere ba-
sicamente de las causadas por otros bacilos
gramnegativos. La sensibilidad es elevada a
ciprofloxacina, cefalosporinas de tercera gene-
racion (cefotaxima y ceftriaxona), amikacina,
carbapenémicos y piperacilina-tazobactam. La
importancia de comunicar este caso es que la
sucesion de hechos fue acorde con lo descrito
en la bibliografia;*'* inicialmente se manifesté
como una celulitis de evolucién hacia la gra-
vedad con gangrena gaseosa que ameritd la
amputacion quirdrgica de la extremidad provo-
cando choque séptico aunado a una enfermedad
subyacente descontrolada (diabetes mellitus); se
aislé A. salmonicida, que fue sensible a amoxi-
cilina, piperacilina-tazobactam, cefotaxima,
cefuroxima, meropenem, imipenem, amikacina
y ciprofloxacina, antibiéticos reportados en la
bibliografia.’*'>1® No obstante, la evolucién
de la paciente fue mala, con mionecrosis que
requirié varios aseos quirlrgicos y amputacio-
nes," aunque pudo revertirse el choque séptico
y la paciente no fallecié. Se realizé una extensa
busqueda en la bibliografia de México, América
Latina y el Caribe sin encontrar informes de caso
de infeccién de tejidos blandos por el género
Aeromona salmonicida. Este caso se considera el
primer informe en México de infeccién de tejidos
blandos por esta bacteria, género muy extrafo,
sobre todo, en infecciones extraintestinales.

El interés de comunicar este caso radica en
documentar una infeccién cutdnea por un
germen poco frecuente. Las infecciones extrain-
testinales son poco frecuentes por esta bacteria
y mas de la especie salmonicida. Se destaca

la importancia de realizar cultivos y estudios
microbiolégicos ante la falta de respuesta a los
tratamientos antibiéticos. La infeccion de teji-
dos blandos por Aeromonas debe sospecharse si
hay antecedente traumatico. La mionecrosis es
una forma grave de infeccion que puede llegar
a requerir amputacion de la extremidad infecta-
da. No hay ningln reporte de caso en México,
América Latina y el Caribe de infeccion por este
germen. Los antibidticos mds activos in vitro
fueron amikacina, cefotaxima, ciprofloxacina
y carbapenémicos.
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La salud mental de quienes se dedican a curar
Palabras y Plumas

México 2013

Me invitaron a realizar un comentario sobre
este libro durante la Feria Internacional del
Libro en Guadalajara en diciembre de 2013. A
continuacién les expongo algunos puntos de mi
participacion. Reiterando a la Dra. Dabbah su
gentileza por haberme escogido para la presen-
tacion del libro.

Cuando empecé a ser estudiante de medicina
el concepto de salud era relativamente senci-
llo, porque bastaba para ser sano con no estar
enfermo, pero pronto surgié el concepto de la
Organizacién Mundial de la Salud que no era
suficiente con no estar enfermo si no que era
necesario un estado de bienestar biopsicosocial.
Esto viene a complicar enormemente nuestro
trabajo, nuestras acciones. En este concepto
s6lo en México existen 30, 40 o 50 millones
de enfermos, seglin donde pintemos la raya de
la pobreza, porque carecen de las condiciones
sociales para el bienestar. Definir entonces lo
que es la salud mental parece atin mas dificil.
Ademas precisar o establecer cuando ciertas
condiciones mentales o emocionales, de quién
es el responsable de la salud de enfermos o
grupos de ellos, repercuten negativamente es
todavia mas complicado.

Este libro para empezar tiene una gran importan-
cia porque trata un problema que habitualmente
evitamos, negandolo, alejandonos de él o
minimizandolo todo de tal forma que parece
no existir. Sélo cuando se reflexiona se puede
jerarquizar y establecer su trascendencia en la
atencion del paciente.

Ante el reto que este comentario significaba
para mi, decidi revisar aspectos biograficos de
algunos grandes personajes de la Salud Mental
y por supuesto al primero que fui a buscar fue
a Freud, desempolvé una biografia de Sigmund
Freud escrita por Stephan Zweig," que para el
caso no resulté de gran utilidad porque al con-
trario de lo que hizo habitualmente, este estudio
biografico resulta solamente una elegia sobre
el psicoanalista y sus aportaciones, con muy
pocos datos personales y ningtin comentario,
mucho menos critica sobre su trabajo. No estoy
seguro, pero probablemente esta biografia sea la
Gltima que escribiera Zweig antes de suicidarse
en Rio de Janeiro en 1944. Un apunte sobre la
salud mental.

Redescubri una biografia de Freud escrita por
Ernest Jones,” parece que la obra en el idioma
original es sumamente extensa, la que tengo
en espanol esta publicada en 1984 y consta
de dos tomos de 270 péginas, desde luego que
en esta obra lo que se hace también es funda-
mentalmente realizar un andlisis de su obra,
resaltando sus genialidades, pero destaca mu-
chos aspectos personales ligados y que pueden
ir haciéndonos adivinar aspectos humanos del
genio descubridor del psicoanalisis y las técni-
cas de la transferencia e iniciador de toda una
filosofia sobre la conducta sexual del ser huma-
no. Desde luego se destaca que el Dr. Freud no
tenfa en sus planes iniciales ser médico y que si
lleg6 a serlo fue porque le parecié que esto le
facilitaria el camino para lograr independencia
econdémica y casarse pronto y después de acudir
con neurdlogos franceses y alemanes surgié su
interés por ciertos padecimientos y su estudio,
pero al parecer ni al principio ni a lo largo de su
prolifica carrera fue el bienestar de sus enfermos
el motor fundamental de sus trabajos, si lo fueron
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su altisimo interés por el conocimiento y quiza
algunas motivaciones mas mundanas como la
soberbia, la egolatria y algin interés econémico,
este Gltimo parece siempre legitimo. Pero queda
claro que sufria de cierta inestabilidad emocional
que se aparecia con sus adicciones, sus exabrup-
tos y sus malas relaciones interpersonales, desde
luego parece ser que no sélo fumaba durante la
atencion de sus enfermos sino que escupia y a al-
gln enfermo que se lo recriminaba le hacia saber
que por su intolerancia era que no mejoraba de
la neurosis. Fue victima de una larga enfermedad
que finalmente lo maté ya en Londres en donde
al parecer convenci6 a algunos de sus mdltiples
discipulos para que le ayudaran a acortar su
sufrimiento, esto dltimo pudiera tomarse mas
bien como un rasgo de madurez emocional que
como cualquier alteracién. Recientemente apa-
recié una obra muy interesante que se llama La
Hermana de Freud,’ y que aunque no esta escrita
por ella es un analisis de su vida, es una novela
histérica o una crénica novelada en la que por
supuesto Freud resulta un personaje central, uno
de los reclamos fundamentales es que cuando le
fue ofrecido salir de Austria ante el asedio nazi,
Sigmund Freud viajé con un gran séquito que
incluyé incluso a los animales domésticos, llegd
a Londres donde alcanzé a establecerse con gran
éxito por su fama, pero dejo6 en el continente a
sus cuatro hermanas, todas fallecieron victimas
del Holocausto, de Adolphine Freud es el relato
de esta obra escrita por Goce Smilevski. En la
obra biografica de Sigmund Freud escrita por
Ernest Jones existe un muy amplio prélogo de
Carlos Castilla del Pino, que por supuesto no
existe en la obra original. Carlos Castilla del
Pino fue un destacado psiquiatra espanol que
falleci6 mas o menos recientemente (2009) y
que tuvo una prolifica obra tanto desde el punto
de vista propiamente psiquidtrico como ensayos
e incluso algunas destacadas obras de ficcion.
Tuvo una vida emocional, personal y familiar
sumamente complicada, en contraste con su
vida profesional, que fue siempre intachable
y brillante, sometido por el régimen franquista
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estuvo muchos afos, hasta 1977, aislado en un
dispensario de psiquiatria de Cérdoba, en donde
a pesar de su aislamiento y carencias formé a
muchos especialistas extranjeros y espafoles,
teniendo a pesar de sus enemistades con la dic-
tadura y sus seguidores una gran influencia, tiene
muchos articulos y libros realmente importantes
en su época; no pudo ser profesor universitario
si no hasta 1977 y eso y durante muchos afos
fungié como profesor auxiliar, finalmente fue
reconocido por propios y extranos y adquirié
un lugar muy distinguido, siempre se destaco su
cuidado por los pacientes y la ensefanza, en los
que ponia gran empeio, esto Gltimo apuntado
por seguidores y no tan seguidores. En contraste
su vida personal y familiar fue muy atribulada
en gran parte por el acoso que sufrié siempre de
parte del régimen fascista. En sus memorias que
son un gran relato autobiografico, nos enteramos
de grandes tragedias, una hija se suicid6, uno
mas junto con su pareja fallecieron por VIH
adquirido por su adherencia a la morfina, uno
mas fallece por sobredosis, otro en un accidente
y otra, muy joven, muere por cancer de colon,
mismo problema que causa la muerte de una de
sus nietas siendo apenas una adolescente. Abru-
mado por las pérdidas se divorcia y establece una
relacién de pareja en la que vive, cuando menos
al parecer, tranquilamente los dltimos afos de
su vida. Deciamos que su obra autobiografica
es notable, esta dividida en dos volimenes,
Pretérito imperfecto* y la Casa del Olivo,® estas
y otras muchas hacen que sea elegido Miembro
de la Real Academia de la Lengua, pero nunca
de la de Medicina. Ernest Jones el autor de la
biografia de Freud es un destacadisimo psiquia-
tra psicoanalista inglés, que pronto se adhirié
a la escuela de Freud, pero tuvo grandisimos
problemas con él, consistieron en adhesiones
y separaciones intermitentes motivadas no sélo
por desavenencias técnicas o filoséficas sino por
motivos fundamentalmente mundanos, Jones
casado huye a Canada con una nueva pareja,
los motivos de su primera salida de Inglaterra
no son unanimemente reconocidos, pero estu-
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vieron fundamentados en escandalos, probados
0 no, pero que tenian que ver con su trato con
las pacientes, uno de los motivos fundamentales
de su separacion de Freud fue que a su regreso
a Austria éste le sugirié que fuera analizado por
Ferencsi, alumno de Freud, Jones lo aceptd y se
sometié durante largo tiempo, en su opinion,
las filtraciones de Ferencsi hacia Freud sobre las
situaciones de sus problemas de pareja hicieron
que ella decidiera casarse con otro, que también
se apellidaba Jones (conocido histéricamente
como Jones 1), las filtraciones parece ser que
efectivamente existieron y fueron presionadas
por Freud. Durante el régimen nazi Jones tuvo
simpatias con el fascismo al decir de él mismo
para salvar el psicoanalisis, fundé una sociedad
psicoanalitica independiente y fue al final reco-
nocido como un gran aportador al psicoandlisis.®

Con estos antecedentes parece dificil establecer
una linea de Salud Mental, sin embargo, a todos
nos puede quedar claro cémo algunos problemas
de los prestadores de servicios de salud pueden
impedir que brinden atencién adecuada y en algu-
nos casos incluso sean nocivos para sus pacientes.

La verdadera aportacion de este libro es atreverse
a tratar una caracteristica que en general todo
mundo evita, a no ser que sucedan situaciones
extremas.

El libro contiene relatos, cuentos, anécdotas
realmente muy valiosas por descriptivas, pero
también porque muchas desde el punto de vista
literario son muy buenas, en general todas estan
muy bien escritas.

Para comentarlas, y como fundamentalmente
es un libro médico, trataré de dividirlas de la
siguiente manera.

Algunas son un estudio prepatogénico. Como
Reloj de arena de Diana Rubi Acosta Martinez,
aqui la autora de manera explicita pero al mismo

tiempo muy imaginativa relata las presiones a las
que el médico es sometido durante su formacion,
como responde emotivamente a situaciones
reales que aparentemente son sélo orgdnicas y
ademas ajenas, el aprendizaje es muy duro por
real, inevitable, exhaustivo y agotador desde el
punto de vista fisico, emocional e intelectual.
Pero asi esta hecho y no parece haber otra
forma de hacerlo. En el mismo grupo me atre-
vo a catalogar el escrito de Jessica Alcantara,
Sangre aguda, sangre grave, sangre esdrdjula,
el haber encontrado una verdadera orientacion
vocacional, como aqui se relata de manera
muy clara es un éxito; a algunos podra parecer
extraordinario pero asf es el gusto por el trabajo,
es o no es y cuando es pues resulta muy intenso
y gratificante. La descripcion que hace Jessica
resulta extraordinaria. Extraordinario por breve
y complejo es el escrito de Fernando Corona,
Como aliviar las tensiones del trabajo, la clave
para dilucidar este complejo cuento estd en el
significado de Sardandpalo, que es el centro del
escrito, si lo tomamos como un ambicioso del
lujo, la opulencia y el placer puede resultar en
un sentido, pero como describe al personaje con
una virtuosa vida pudiera ser que se tratara de
un homosexual reprimido, en cualquiera de las
formas buscar la salida siendo médico y luego
psiquiatra en estas condiciones pudiera resultar
muy costoso para los pacientes. Rebelion en el
hospital, de José Ramén Nogueira describe muy
bien los cambios que suceden actualmente en
los sistemas de atencién y cémo la repercusion
en los diferentes actores suele ser muy diferente,
algunos los aceptan, otros los rechazan y otros
sucumben ante ellos, pero los cambios estan en
marcha y nos debemos adaptar a ellos, quiza no
aceptandolos plenamente, pero modificarlos,
ralentizarlos de tal manera que resulten Gtiles a
los enfermos y a nosotros los trabajadores, los
personajes del cuento todos sucumben.

Algunos de los escritos del libro pueden catalo-
garse como descriptores de la Historia Natural de
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la Enfermedad. Tal es el caso de El maldito cap-
tagon, de Carlos Tena Tamayo, en el de manera
al mismo tiempo ingeniosa y fidedigna nos narra
los riesgos y las consecuencias de las adicciones
en los médicos, la cercania con las drogas, las
tensiones que se viven y las facilidades que se
tienen para adquirir y autoadministrarse los me-
dicamentos, pero describe, muy bien también,
cémo frecuentemente las adicciones tienen con-
secuencias muy graves tanto personales como
profesionales. Un prototipo de médico, cuando
menos desde el punto de vista televisivo y social,
que no desde el punto de vista clinico o académi-
co, es el Dr. House que en la serie es adicto a los
analgésicos opiaceos. También en este apartado,
siempre de mi responsabilidad, puede incluirse
Breve Historia de un error salvado de Mario
Souza y Machorro, en este cuento nos muestra
el origen agresivo de un joven médico y como
y a pesar de un gran esfuerzo para ser médico
no puede realizar productivamente su trabajo,
lo que ademas le ocasiona mayor frustracion; la
mayoria de la gente que lo tiene cerca lo rechaza
y lo acusa, pero este cuento tiene un final feliz,
que también los hay en esta dificil profesion,
porque encuentra una gente que recapacita ante
los hechos y hace recapacitar al personaje hasta
lograr reincorporarlo positivamente a las dificiles
acciones de tratar enfermos. Quiza aqui mismo
podriamos encuadrar el cuento £/ extraordinario
comportamiento del Dr. Ruanes de Javier Padilla
Acero, no sélo porque describe el caso de un
médico al que le esta costando mucho adaptarse
a la nueva situacién para estudiar una espe-
cialidad, viniendo desde el extranjero, lo que
ocasiona también el rechazo de sus companeros
y superiores, pero una gente hace el diagnéstico
que se trata de una manifestacion psiquiatrica
de un problema orgénico, ayuda a solucionarlo
y la historia también tiene un final feliz.

En general en la literatura médica se tiene un
rechazo por la publicacion de casos clinicos,
considerandolo un género menor, a mi esto me
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parece un error garrafal, cuando estan bien des-
critos, bien escritos y son trascendentes resultan
muy aleccionadores en todas las disciplinas. El
libro tiene varios casos clinicos, siempre en mi
muy particular clasificacion. Bellisima Insania de
Oscar Benassini Flix es una dramética situacion
descrita muy bien por el autor, en este cuento se
relata la caida dramatica de un ambicioso médi-
co ante los encantos, sélo muy relativos y como
encantos probablemente muy patolégicos, de
una paciente; ademas de la relacién patolégica
con su paciente quedan claras la soberbia y la
ambicion las que quiza sean el origen fundamen-
tal del resbal6on que lo acaba como médico como
padre como esposo y no se si como ambicioso.
Un caso tragico es el que se relata en Adicto
al sexo de Maria Elena Mondragon Ruiz Diaz,
tragico y dramético no sélo por lo que se relata,
lo que se hace muy bien, tampoco sélo por las
consecuencias con las pacientes y el resto de
mujeres que rodean al personaje, ni siquiera
porque el personaje transcurre impunemente por
una prolongada carrera. Si no porque a los que
tenemos una larga carrera en la medicina nos
hace reflexionar, por las ocasiones en que nos
hemos topado o enfrentado a individuos como
el que estd aqui descrito y no hemos podido o
no hemos querido hacer nada y hemos permi-
tido que continte, dudando entre si los hechos
son verdaderos o bien que s6lo es una situacion
casual que no se repetird. La depresion es una
enfermedad de Carmen Lara es un magnifico
escrito de como la depresion nos puede alcan-
zar a todos de la manera mas inesperada y mas
tragica y como la salida pudiera estar, ademds
del tratamiento adecuado, en un entorno que
nos arrope. Un cuento de terror de Jaime Lozano
Alcazar es un dramatico relato de un médico que
sufre padecimientos mentales frecuentes y difi-
ciles de clasificar soberbia, egoismo, egolatria,
insensibilidad; es un relato fantastico que nos
hace reflexionar acerca de estos problemas que
con cierta frecuencia aquejan a los médicos y
pueden hacer que su trabajo no sea productivo
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para sus enfermos y puede ser que llegue a ser
NocCivo.

En casi cualquier clasificacion existe el apar-
tado de otros y existe porque no los podemos
clasificar de otra manera. Hay varios relatos,
muy interesantes que hay que meter en este es-
tanco como Me han contado de Javier Baquera
que es un cuento muy bien escrito que trata
muchos aspectos y que tiene una complejidad
extraordinaria. Del cura lo que diga del médico
lo que haga de Alberto Lifshitz, es un ensayo que
analiza cémo el médico es o debe ser un ejem-
plo en casi todos los aspectos un verdadero Rol
Model continuo. Mi dnica compaiiia habitual:
la percepcion continua de tu ausencia. A mi hijo
de Justiniano Armendariz, es un muy doloroso
relato de un padre ante la enfermedad de su
hijo, no carente de reclamos para los cuidados
y tratamientos médicos que el enfermo recibe.

Hay varios escritos mds todos llenos de impor-
tancia de trascendencia ante el tema central del
libro, todos deberiamos leerlo para recapacitar
ante la importancia de la salud mental de los
que se dedican a curar.

Es indispensable resaltar, aunque a mi no me
quede muy bien, la labor de los editores, traba-

Manuel Ramiro H

Arnoldo Kraus

Decir adiés, decirse adios
Random House Mondadori
México 2013

El mas reciente escrito de Arnoldo Kraus estd
profundamente relacionado con la muerte, es

jar con ahinco, gastar horas, exponer dinero y
prestigio, para publicar lo que otros escriben, es
siempre generoso.

Una de las dificultades de los editores es es-
coger qué publicar o sobre qué publicar, creo
que en esta ocasion Linda Dabbah y Moisés
Rozanes han dado en el clavo, el tema, el
titulo, la seleccion de los relatos es extraor-
dinaria. No quiero dejar de mencionar que la
portada, como todas las que encuentra Linda,
es muy buena. Se inicia con este libro a hablar
de La salud mental de quienes se dedican a
curar; tema fundamental especialmente en este
momento en que la seguridad del paciente es
una tendencia, una filosofia, pero también una
norma que hay que cumplir.

1.  Stephan Zweig. Sigmund Freud. Editorial Diana, 1952
2. Ernest Jones. Freud. Barcelona: Salvat Editores, 1984.

3. Goce Smilevski. La hermana de Freud. Barcelona: Alfa-
guara, 2013.

4.  Carlos Castilla del Pino. Pretérito imperfecto. Barcelona:
Tusquets Editores, 1997.

5.  Carlos Castilla del Pino. Casa del olivo. Barcelona: Tusquets
Editores, 2004.

6. Ernest Jones. http://psicopsi.com/Biografia-Jones-Er-
nest-1879-1958.asp

mas es sobre la muerte, se puede decir que
es la muerte, la muerte de un amigo querido.
No sabemos si es un relato de un caso real de
un amigo-paciente de Kraus médico-escritor-
fil6sofo o es un relato de ficcion de Kraus
escritor-fil6sofo-médico. Nos relata los Gltimos
dias de un enfermo con céncer terminal y las
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angustias y dolores del enfermo y del amigo que
lo acompaifia, cuando menos durante un trecho.
Escrito espléndidamente, Kraus escritor madu-
ra dia a dia, escrito a escrito. Nos hace sentir
continuamente la necesidad de comprension,
de compaiiia, de caridad que los pacientes con
enfermedades terminales tienen, el personaje,
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real o ficticio, tiene una carencia notable de
compahnia, ademds de su padecimiento, que le
acerca a la muerte, tiene otra enfermedad mas
grave y mas dificil de tratar, tiene soledad, lo
que agrava todo lo demas. Se trata de un relato
que en realidad es un ensayo sobre la muerte,
la amistad y la enfermedad terminal.
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