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Tuberculosis y otras causas de morbilidad

y mortalidad hospitalaria en pacientes con VIH/sida

En Ecuador, Africa occidental y otros paises de América, la principal causa de admisién y muerte
hospitalaria por VIH corresponde a las infecciones oportunistas. Esto se diferencia de lo registrado
en paises desarrollados, ambito en el que las infecciones cronicas no transmisibles constituyen
el motivo central de hospitalizacion de los pacientes con VIH.
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SIIC edita, en castellano, portugués e
inglés, informacion cientifica relacionada
con la medicina y la salud.

SIIC provee informacion especializada a
profesionales, instituciones educativas,
asociaciones cientificas y empresas publicas
y privadas de la salud de Iberoamérica y
el mundo.

Desde 1980 fomenta nuestros principales
idiomas como lenguas de intercambio
cientifico y cultural entre los pueblos de
Iberoamérica.

Cuenta con la experiencia y organizacion
necesarias para desplegar su labor,
reconocida por profesionales, entidades
oficiales, asociaciones cientificas, empresas
publicas y privadas de Iberoamérica y el
mundo.

Promociona la produccion de la
investigacion cientifica en el ambito de
los paises de la region. Contribuye a su

difusion por los medios propios y de otras
entidades cientificas.

Publica articulos inéditos (originales,
revisiones, entrevistas, comentarios,
etcétera) escritos por investigadores de
la Argentina y el extranjero. Elige e invita
prestigiosos profesionales del mundo para

SIIC publica informacao cientifica
relacionada com a medicina e a satide em
castelhano, portugués e inglés.

SIIC fornece informacao especializada a
profissionais, instituicdes educacionais,
associacoes cientificas e empresas de
saude, publicas e privadas da Ibero-
América e do mundo.

Desde 1980 que incentiva nossos
principais idiomas como linguas de
intercambio cientifico e cultural entre os
povos da Ibero-América.

Tem a experiéncia e organizacao necessarias
para implantar o seu trabalho reconhecido
por profissionais, agéncias oficiais,
associacoes cientificas, empresas publicas e
privadas na Ibero-América e no mundo.

Promove a producao de investigacao
cientifica nos paises da regiao. Contribui
para sua difusao por meios proprios e de

outras organizagoes cientificas.

Publica artigos inéditos (originais, revisoes,
entrevistas, comentarios, etc.) escritos
por pesquisadores da Argentina e do

exterior. Escolhe e convida profissionais de

prestigio mundial para expor as questoes
relacionadas com as suas areas de
especializacdo.

SIIC edits scientific information related
to the fields of medicine and health in
Spanish, Portuguese and English

SIIC provides specialist information to
professionals, educational institutions,
scientific associations and public and
private health enterprises in Ibero-America
and the world in general.

Since 1980 it has been promoting our most
widely spoken languages as languages of
scientific and cultural exchange between

the peoples of Ibero-America.

It has the appropriate experience and
organization to promote its work, which
is recognized by professionals, official
bodies, scientific associations, and by
public and private enterprises from Ibero-
America and around the world.

It promotes the production of scientific
research in the countries of the region and
assists in disseminating such research itself

or through other scientific bodies

It carries previously unpublished articles
(which may be original, reviews,
interviews, commentaries, etc.) written
by researchers from both Argentina and
abroad. It selects and invites prestigious
international professionals to lecture
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que expongan sobre temas relacionados
con sus areas de especializacion.

Cre6 y desarrollo el Sistema SIIC de Edicion
Asistida (SSEA) a través del cual los autores
presentan sus articulos cientificos para su
evaluacion y posterior publicacion en las
colecciones periodicas de SIIC. La totalidad
de los trabajos publicados atraviesa el
proceso de revision externa.

El Consejo Editorial, sus consejeros y
colaboradores de SIIC son expertos
de reconocida trayectoria nacional e
internacional, que asesoran sobre los
contenidos y califican los acontecimientos
cientificos, destacando los principales entre
la oferta masiva de informacién.

Dispone de un escogido comité de
médicos redactores perfeccionado en la
interpretacion de textos cientificos y su

difusion objetiva.

Cre6 SIIC Data Bases (SIIC DB), base
de datos que clasifica en castellano,
portugués e inglés publicaciones periodicas
biomédicas de Iberoamérica y el mundo
cuyos contenidos cientificos y procesos
editoriales contemplan las normas de
calidad exigidas por SIIC.

SIIC DB contiene los articulos apropiados

Criou e desenvolveu o Sistema SIIC de
Edicdo Assistida (SSEA), através do qual
0s autores apresentam seus trabalhos
cientificos para avaliacdo e posterior
publicacdo nas colecoes periodicas de SIIC.
Todos os trabalhos publicados passam
pelo processo de revisao externa.

O Conselho Editorial, seus conselheiros
e os colaboradores de SIIC sao
especialistas com experiéncia nacional
e internacional, que assessoram
sobre o contetdo e qualificam os
eventos cientificos destacando os
principais entre a oferta macica de
informacao.

Tem um comité escolhido de médicos
redatores, especializados na interpretacao
de textos cientificos e suas difusoes
objetivas.

Criou SIIC Data Bases (SIIC DB), banco
de dados que classifica em castelhano,
portugués e inglés as revistas biomédicas
da Ibero-América e do mundo, cujos
contetdos cientificos e processos editoriais
contemplam os padrdes de qualidade
exigidos por SIIC.

SIIC DB contém os artigos apropriados
para a leitura e formacdo permanente dos

on topics related to their areas of
specialization.

It created and developed the Sistema SIIC
de Edicion Asistida (SSEA) through which
authors present their scientific articles for
evaluation and subsequent publication in
SIIC’s periodic collections. All published
papers undergo an external review.

The Editorial Board, its members
and all those working with SIIC are
national and international experts who
are recognized in their fields. They
offer advice as to contents and assess
scientific developments, highlighting the
most important ones from among the
enormous supply of information

It has a select committee of doctors-editors
who are highly qualified in interpreting
scientific texts and their target audiences.

It created SIIC Data Bases (SIIC DB),

a date base that classifies in Spanish,
Portuguese and English periodic biomedical
publications from Ibero-America and
elsewhere in the world with scientific
contents and editorial processes that meet
the quality standards demanded by SIIC

SIIC DB contains articles that are
recommended for reading by Spanish- and

para la lectura y formacion permanente
de los profesionales de la salud de habla
hispana y portuguesa.

SIIC DB es citada por instituciones y
publicaciones estratégicas junto con las
mas importantes bases de datos médicas.

Coordina y produce, juntamente con
la Fundacion SIIC para la promocién de
la ciencia y la cultura, los programas
Actualizacion Cientifica sin Exclusiones
(ACisE), para profesionales de la salud,

y jévenes profesionales, residentes de
hospitales publicos de la Argentina
(ACIsERA), la Red Cientifica Iberoamericana
y el Ciclo Integracién Cientifica de América
Latina (CicAL), desarrollado en conjunto
con embajadas latinoamericanas en la
Ciudad de Buenos Aires.

Es adjudicataria de la licitacién publica
nacional de mayo de 2015 para la
provision y actualizacién de contenidos
especializados del programa Cibersalud,
administrado por la Organizacion de
Estados Iberoamericanos (OEl), con el
patrocinio de los ministerios nacionales de
Salud y Planificacién de la Argentina.

Constituyd en 1992 la Red Internacional
de Corresponsales Cientificos, actualmente

profissionais de saude de lingua espanhola
e portuguesa.

SIIC DB é citado por instituicoes e
publicacbes estratégicas junto aos principais
bancos de dados médicos.

Coordena e produz em conjunto com a
Fundacao SIIC para a promogao da ciéncia
e cultura, os programas de Atualizacdo
Cientifica sem Exclusoes (ACisE)
para profissionais de saude, e jovens
profissionais, residentes de hospitais
publicos na Argentina (ACisERA), a Rede
Cientifica Ibero-Americana e o Ciclo de
Integracéo Cientifica da América Latina
(CicAL), desenvolvido em conjunto com as
embaixadas latinoamericanas em
Buenos Aires.

Adjudicatario da licitagao publica nacional
de maio de 2015 para o fornecimento e
atualizacdo de contetdos especializados do
programa Cibersalud, administrado pela
Organizacao dos Estados Ibero-Americanos
(OEI) patrocinado pelos ministérios
nacionais de Satde e Planejamento da
Argentina.

Constituiu em 1992 a Rede Internacional
de Correspondentes Cientificos, que
atualmente compreende mais de 200

Portuguese-speaking health professionals,
or for their on-going development

SIIC DB is mentionedby leading institutions
and publications together with the most
important medical data bases

Togetherwith the Fundacion SIIC for
the promotion of science and culture it
coordinates and produces the programs
Actualizacion Cientifica sin Exclusiones

(ACisE), for healthcare professionals, and
young professional, residents in public
hospitals in Argentina (ACisERA), the
Red Cientifica Iberoamericana and the
Ciclo Integracién Cientifica de América

Latina (CicAL), developed jointly with
Latin American embassies in the city of

Buenos Aires

Winner of the national public bidding
process of May 2015 for the provision
and updates of specialized contents on
the Cibersalud program, administered
by the Organization of Ibero-American
States (OEI) with the sponsorship of the

national ministries of Health and Planning

of Argentina.

In 1992, it created the International
Network of Science Correspondents, which
now comprises over 200 professionals,

integrada por mas de 200 profesionales,
cuya mision es recoger informacion en el
lugar y el momento en que se produce.

Se relaciona con los medios cientificos
estratégicos para obtener sin demora las
comunicaciones especializadas que sus
actividades requieren.

Es pionera en la generacion de sistemas
informatizados para la produccién y
distribucion instantanea de informacién
cientifica.

Cred obras innovadoras como Salud(i)
Ciencia, Epidemiologia y Salud, Medicina
para y por Residentes, Salud Argentina,
Trabajos Distinguidos, Temas Maestros,
Quid Novi?, Acontecimientos Terapéuticos,
Trabajos Clave, Guias Distinguidas,
Conferencias Relevantes, Entrevistas a
Expertos, Articulos Comentados, Informes
Destacados, Excelentes Residentes,
Actualizaciones Cientificas, Hallazgos
Cientificos, Novedades Destacadas,
Selectas por Especialidad y SIIC En Internet
(www . siicsalud.com, www.saludpublica.
com, www.insiicnia.com).

SIIC En Internet es la expresion concreta de
la evolucion y desarrollo permanente de la
organizacion.

profissionais cuja missao é coletar
informagoes no local e no momento em
que estas acontecem.

Esta relacionada com os meios cientificos
estratégicos para obter sem atraso as
comunicacoes especializadas que suas

atividades requerem.

£ pioneira na geracéo de sistemas
informatizados para a producao e
distribuicao instantanea de informacao
cientifica.

Criou obras inovadoras tais como Salud(i)
Ciencia, Epidemiologia y Salud, Medicina
para y por Residentes, Salud Argentina,
Trabajos Distinguidos, Temas Maestros,
Quid Novi?, Acontecimientos Terapéuticos,
Trabajos Clave, Guias Distinguidas,
Conferencias Relevantes, Entrevistas a
Expertos, Articulos Comentados, Informes
Destacados, Excelentes Residentes,
Actualizaciones Cientificas, Hallazgos
Cientificos, Novedades Destacadas, Selectas
por Especialidad e SIIC En Internet
(www.siicsalud.com, www.saludpublica.
com, www.insiicnia.com).

SIIC En Internet é a expressao concreta da
evolucdo e desenvolvimento permanente
da organizacao.

whose mission is to gather information at
the time and place it is produced

It is in permanent contact with strategic
scientific media in order to obtain without
delay the specialized communications that

its activities require.

It is a pioneer in generating computerized
information systems for the production
and immediate distribution of scientific

information

It has developed innovative projects such
as Salud(i)Ciencia, Epidemiologia y Salud,
Medicina para y por Residentes, Salud
Argentina, Trabajos Distinguidos, Temas
Maestros, Quid Novi?, Acontecimientos
Terapéuticos, Trabajos Clave, Guias
Distinguidas, Conferencias Relevantes,
Entrevistas a Expertos, Articulos
Comentados, Informes Destacados,
Excelentes Residentes, Actualizaciones
Cientificas, Hallazgos Cientificos,
Novedades Destacadas, Selectas por
Especialidad and SIIC En Internet
(www.siicsalud.com, www.saludpublica.
com, www.insiicnia.com)

SIIC En Internet is the true expression of the
permanent evolution and developmentof
the organization.
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Mision y Objetivos
Salud(i)Ciencia fomenta la actualizacion y formacion cientifica continua de la comunidad médica de habla hispana y
portuguesa. La revista acepta trabajos de medicina clinica, quirdrgica o experimental concernientes a todas las ciencias de
la salud humana.

Edita aquellos trabajos cuya calidad es confirmada por los profesionales asesores que intervienen en la seleccion y
juzgamiento de los documentos que se publican.

Salud(i)Ciencia publica sus contenidos en castellano, portugués e inglés siendo las dos primeras las lenguas predominantes
de Iberoamérica, considerandolas irreemplazables en la transmision y comprensidn univoca para el estudio y actualizaciéon
cientifica de la mayoria de los profesionales que habitan la region. Los articulos de autores brasilefios o portugueses se
editan en su lengua, traduciéndose al castellano los términos o frases de dificil o controvertida interpretacion para la
poblaciéon hispano hablante.

Salud(i)Ciencia publica articulos originales, revisiones, casos clinicos, estudios observacionales, crénicas de autores,
entrevistas a especialistas y otros documentos.

Invita a destacados autores de todo el mundo, para que presenten sus trabajos inéditos a la comunidad biomédica que la
revista abarca en su amplia distribucion territorial y virtual.

La revista adhiere a los principales consensos y requisitos internacionales que regulan la produccion autoral y editorial de
documentacidn cientifica biomédica. Somete su contenido a revisidn cientifica, externa e interna.

Cada trabajo inédito de Salud(i)Ciencia es evaluado por un minimo de dos revisores cientificos externos (peer review),
quienes juzgan la trascendencia cientifica, exactitud técnica, rigor metodoldgico, claridad y objetividad de los manuscritos.
Los revisores del contenido de Salud(i)Ciencia, pertenecientes o provenientes del ambiente académico, no reciben
compensacion econémica por sus colaboraciones cientificas.

Los autores desconocen los nombres de sus evaluadores.

Salud(i)Ciencia sostiene su compromiso con las politicas de Acceso Abierto a la informacion cientifica, al considerar
que tanto las publicaciones cientificas como las investigaciones financiadas con fondos publicos deben circular en Internet
en forma libre, gratuita y sin restricciones.

Salud(i)Ciencia ratifica el modelo Acceso Abierto en el que los contenidos de las publicaciones cientificas se encuentran
disponibles a texto completo libre y gratuito en Internet, sin embargos temporales, y cuyos costos de produccion editorial
no son transferidos a los autores. Los autores no pagan honorarios por presentar sus articulos en las publicaciones
impresas o virtuales de SIIC. Esta politica propone quebrar las barreras econdmicas que generan inequidades, tanto en
el acceso a la informacion como en la publicacion de resultados de investigaciones, en consonancia con la definicion de
Budapest Open Access Initiative (BOAI) de acceso abierto.

Los trabajos de las secciones Articulos originales y Articulos revisiones se editan en castellano o portugués acompafiados,
en ambos casos, con las respectivas traducciones de sus resimenes al inglés (abstracts).

Los estudios presentados en inglés por autores extranjeros son traducidos al castellano o portugués por los profesionales
biomédicos que integran el cuerpo de traductores especializados de la institucidon. Estas versiones son sometidas a
controles literarios, cientificos (internos y externos), linguisticos y editoriales diversos que aseguran la fiel traduccion de los
textos originales.

La breve seccidn Revistas colegas informan edita resimenes objetivos en castellano de novedades seleccionadas provistas
por editoriales colegas del mundo, con menciones especificas de ellas.

La pagina Salud al Margen, ubicada al final de la revista, recoge textos afines a la medicina y la salud humanas de otras
areas del conocimiento.

El contenido cientifico de Salud(i)Ciencia es responsabilidad de los autores que escribieron los textos originales.
Los anunciantes que contratan las paginas donde se publican los avisos publicitarios son los Unicos responsables de la
informacién que contienen.

Salud(i)Ciencia adhiere a la licencia Creative Commons (CC) BY NC ND que da libertad para compartir, copiar y redistribuir
el material en cualquier medio y formato siempre que se cite de manera adecuada la fuente y se remita a la publicacién.
Los autores tienen libertad de difundir su trabajo y hacerlo disponible en otros dando crédito a la publicacién original y
proporcionando un enlace directo a ella. Esta licencia no permite el uso comercial de la obra original ni obras derivadas.

Las obras de arte de la presente edicion han sido seleccionadas de SIIC Art Data Bases

Imagen de tapa: Ignacio Nazabal, «Redescubriendo el cielo», acrilico sobre tela, 2020.
Pag. 289 - Remedios Varo, «Angustia», aguada sobre cartulina, 1947.

Para sugerencias de obras de arte que ilustren las portadas de Salud(i)Ciencia por favor remitirlas o comunicarse con Silvia Birolo a sugerencias@siicsalud.com

Descripcion administrativa
SIIC publica ocho nimeros por volumen, comprendido entre marzo del afio en curso y abril del siguiente. Los ejemplares
se distribuyen por correo aéreo o de superficie a los suscriptores de Iberoamérica y el Resto del mundo.

Reproducciones de contenido
Las fotocopias o reproduccién del contenido parcial o total de Salud(i)Ciencia estan permitidas para uso exclusivamente
personal en la medida que el solicitante respete la legislacién nacional e internacional de derechos de autor.
Los interesados que requieran multiples reproducciones o copias sistematicas de articulos o segmentos de la revista
Salud(i)Ciencia, con fines comerciales, educativos o personales, deberan comunicarse previamente con
Investigacion+Documentacion S.A.
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Prohibida su reproduccion total o parcial. Registro Nacional de la Propiedad Intelectual 497794. Hecho el depésito que establece la Ley 11723.



SaludeCiencia

érgano oficial de la

Sociedad Iberoamericana de Informacion Cientifica (S11C)

Ano XXV, Volumen 25, Numero 5, Mayo-Junio 2023

Codigo Respuesta Rapida
(Quick Response Code, QR)

La revista Salud(i)Ciencia cuenta con el respaldo formal de los ministerios de Ciencia y Tecnologia
(Resolucion N° 266/09), Educacion (Res. N° 529SPU) y Salud (Res. N° 1058) de la Republica Argentina.
Salud(i)Ciencia forma parte del programa Actualizacién Cientifica sin Exclusiones (ACISE) de la Fundacion SIIC
para la promocién de la ciencia y la cultura. ACISE es patrocinado por gobiernos provinciales, universidades
nacionales, instituciones cientificas y empresas publicas y privadas de la Argentina y América Latina.

Salud(i)Ciencia es indizada por

Catalogo Latindex, Elsevier Bibliographic Databases, Embase, Google Scholar, Latindex,
LILACS, Nucleo de Revistas Cientificas Argentinas
(CONICET — CAICyT), Scielo, Scimago, Scopus, SIIC Data Bases, Ullrich’s Periodical Directory y otras

Salud(i)Ciencia integra la
Asociacion Argentina de Revistas y Editores de Ciencias de la Salud (AARECS, exAAEB)

Simbolos de las especialidades

Los simbolos de las Conexiones Tematicas se aplican en el indice general de la revista, en las paginas Informacion Relevante o
al final de los trabajos exclusivos de SIIC.
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Los informes de Salud(i)Ciencia se conectan de manera estricta (0) o amplia (}) con diversas especialidades.

Administracién Hospitalaria

[
Alergia [ Fisiatria W Nefrologia y Medio Interno
Anatomia Patoldgica I Gastroenterologia [ Neumonologia
Atencién Primaria I  Genética Humana “ Neurologia
[Nu |
Bioética [ Geriatria B Nutricién
Bioquimica I Hematologia I Obstetricia y Ginecologia
Cardiologia . Infectologia I oncologia
Cuidados Intensivos n Inmunologia I Ortopedia y Traumatologia
Dermatologia B Informatica Biomédica 20 Otorrinolaringologia
Diabetologia B Kinesiologia I pediatria
Diagnostico por Laboratorio | Medicina Deportiva B salud Ambiental
Educacién Médica I Medicina del Dolor I salud Mental
Emergentologia I  Medicina del Trabajo BN salud Pablica
To
Endocrinologia y Metabolismo [ Medicina Familiar . Toxicologia
Epidemiologia [l Medicina Farmacéutica B urologia
(M1 |
.

Enfermeria

Farmacologia

Medicina Interna

Medicina Legal
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Rafael Bernal Castro
Director Editorial

Prof. Rosa Maria Hermitte
Directora PEMC-SIIC

Consejo Editorial (Editorial Board)

Programa SIIC de Educacién Médica Continuada (PEMC-SIIC)

* Prof. Dr. Elias N. Abdala, Psiquiatria,
Psiconeuroendocrinologia. Buenos Aires, Argentina.

* Dr. Miguel Allevato, Dermatologia. Buenos Aires, Argentina.

* Prof. Dr. Sebastian Alejandro Alvano, Psiquiatria.
Buenos Aires, Argentina.

* Prof. Dr. Pablo Bazerque, Farmacologia. Buenos Aires,
Argentina.

* Dra. Daniela Bordalejo, Psiquiatria, Medicina Legal.
Buenos Aires, Argentina.

* Dr. Itzhak Brook, Pediatria. Washington DC, EE.UU.

* Prof. Dr. Oscar Bruno, Endocrinologia, Medicina Interna.
Buenos Aires, Argentina.

* Dr. Carlos Camilo Castrillon, Medicina Legal, Bioética,
Salud Publica. Buenos Aires, Argentina.

* Dr. Rafael Castro del Olmo, Traumatologia.
Sevilla, Espania.

* Prof. Dr. Juan C. Chachques, Cirugia Cardiovascular.
Paris, Francia.

* Dr. Boonsri Chanrachakul, Obstetricia.
Bangkok, Tailandia.

* Dr. Luis A. Colombato (h), Gastroenterologia, Hepatologia.
Buenos Aires, Argentina.

* Dr. Sixto Raul Costamagna, Bioguimica.
Bahia Blanca, Argentina.

* Dr. Carlos Crespo, Cardiologia. Rosario, Argentina.

* Prof. Dr. Carlos Fabian Damin, Medicina Legal,
Toxicologia, Medicina del Trabajo, Salud Publica.
Buenos Aires, Argentina.

* Dr. Jorge Daruich, Hepatologia. Buenos Aires, Argentina.

* Prof. Dra. Perla David Galvez, Pediatria.
Santiago, Chile.

* Dr. Eduardo de la Puente, Farmacologia, Medicina
Farmacéutica. Buenos Aires, Argentina.

* Prof. Dr. Raul A. De Los Santos, Clinica Médica. Miembro,
Consejo Editorial, Coleccién TD, Serie Clinica Médica, SIIC.
Buenos Aires, Argentina.

* Dra. Blanca Diez, Pediatria. Buenos Aires, Argentina.

* Dr. Ricardo Drut, Anatomia Patolégica, Pediatria.
La Plata, Argentina.

* Dr. Gaston Duffau Toro, Pediatria. Santiago, Chile.

* Dr. Roberto Elizalde, Ginecologia. Director Cientifico,
Coleccién TD, Serie Obstetricia y Ginecologia, SIIC.
Buenos Aires, Argentina.

* Prof. Dr. Miguel Falasco (h), Clinica Médica, Medicina Interna.
Director Cientifico, Coleccion TD, Serie Clinica Médica, SIIC.
Buenos Aires, Argentina.

* Prof. Dr. German Falke, Pediatria. Buenos Aires, Argentina.
* Dr. Andrés J. Ferreri, Oncologia. Milan, Italia.

* Prof. Dr. Fernando Rubén Filippini Prieto, Clinica Médica.
Rosario, Argentina.

* Dr. Pedro Forcada, Cardiologia. Director Cientifico,
Coleccién TD, Serie Factores de Riesgo Psicosociales, SIIC.
Buenos Aires, Argentina.

* Dr. Juan Gagliardi, Cardiologia. Director Cientifico,
Coleccioén TD, Serie Factores de Riesgo, SIIC.
Buenos Aires, Argentina.

* Dr. Jaime G. de la Garza Salazar, Oncohematologia.
Meéxico DF, México.

* Prof. Dra. Maria Esther Gomez del Rio, Bioquimica.
Buenos Aires, Argentina.

* Dra. Rosalia Gouveia Filizola, Endocrinologia.
Joao Pessoa, Brasil.

* Prof. Dr. Alcides Greca, Clinica Médica. Miembro,
Consejo Editorial, Coleccién TD, Serie Clinica Médica, SIIC.
Rosario, Argentina.

* Prof. Em. Dr. Vicente Gutiérrez Maxwell, Cirugia.
Buenos Aires, Argentina.

* Dr. Alfredo Hirschson Prado, Cardiologia.
Director Ejecutivo, Coleccion TD, Serie Cardiologia, SIIC.
Buenos Aires, Argentina.
* Dr. Rafael Hurtado Monroy, Hematologia. México DF, México.
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Introduccion
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Abstract

Introduction: Unlike what has been described in developed countries where chronic non-communicable
diseases are reported as the cause of hospitalization in patients with HIV, in this study the main cause
of hospital admission and death were opportunistic infections, particularly tuberculosis similar to what
was reported in other low-income countries in the Americas and West Africa even with the availability of
antiretroviral therapy. Aim: The most frequent causes of hospital morbidity and mortality in patients with
HIV were determined. Material and methods: The demographic, clinical, and laboratory data of patients
admitted with a diagnosis of HIV for one year in a Guayaquil General Hospital were analyzed. Results: Of
151 patients, 76% were male with an average age of 37 years old. 56.3% knew the diagnosis of HIV
infection. The main cause of hospitalization and death were AIDS-defining diseases where the meningeal
forms: cryptococcosis, toxoplasmosis, syphilis and leukoencephalopathy together follow tuberculosis, and
93.5% of the deceased had a CD4 count of fewer than 200 cells/ mm? (p = 0.007). Conclusion: Similar
to what was reported in young adult patients with HIV in low-income countries, opportunistic infections
were the main cause of hospitalization and death, related to severe immunosuppression, advanced stages
of the disease, and without antiretroviral therapy. The results reinforce the importance of early diagnosis
and treatment of HIV infection and the prophylaxis of preventable opportunistic infections.

Keywords: CD4 count, opportunistic infections, antiretroviral therapy, tuberculosis, HIV

Resumen

Introduccion: A diferencia de lo descrito en paises desarrollados, en los que se informan las enferme-
dades crénicas no transmisibles como causa de hospitalizacién en pacientes con VIH, en este estudio
las principales causas de admision hospitalaria y muerte fueron las infecciones oportunistas, particular-
mente la tuberculosis, algo similar a lo reportado en otros paises de ingresos bajos en América y Africa
Occidental, aun con la disponibilidad de la terapia antirretroviral. Objetivos: Se determinaron las causas
més frecuentes de morbilidad y mortalidad hospitalaria en pacientes con VIH. Material y métodos: Se
analizaron los datos demograficos, clinicos y de laboratorio de pacientes ingresados con diagnéstico de
VIH durante un afo, en un hospital de Guayaquil, Ecuador. Resultados: De 151 pacientes, el 76% era
del sexo masculino, con 37 afos en promedio. El 56.3% conocia el diagnostico de infeccion por VIH.
Las principales causas de hospitalizacion y muerte fueron las enfermedades definitorias de sida, entre las
que las formas meningeas, como criptococosis, toxoplasmosis, sfilis y leucoencefalopatia en conjunto,
siguen a la tuberculosis; el 93.5% de los fallecidos tenia recuento de CD4 menor de 200 células/mm?
(p = 0.007). Conclusién: De manera similar a lo informado en pacientes adultos jévenes con VIH en
paises de bajos ingresos econémicos, las infecciones oportunistas fueron la principal causa de hospitali-
zacion y muerte, relacionada con inmunosupresion intensa, estadios avanzados de la enfermedad y falta
de terapia antirretroviral. Los resultados refuerzan la importancia del diagnéstico precoz y el tratamiento
de la infeccion por VIH, asi como la profilaxis de las infecciones oportunistas prevenibles.

Palabras clave: recuento CD4, infeccidn oportunista, terapia antirretroviral, tuberculosis, VIH

deficiencia adquirida (sida) contintan siendo sefalados

La terapia antirretroviral de gran actividad (TARGA) ha
modificado la historia natural de la infeccién por el virus
de inmunodeficiencia humana (VIH), con la subsecuente
disminucion en la incidencia de infecciones oportunistas
(10) y de la mortalidad asociada con el VIH." Sin em-
bargo, los eventos definitorios del sindrome de inmuno-
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como la principal causa de hospitalizacidon y muerte en
los paises en desarrollo, aun teniendo acceso a TARGA,
mientras que en paises de mayores recursos econémicos
se informa incremento en las enfermedades crénicas y
otras causas no relacionadas con el sida como motivos
de hospitalizacion y mortalidad.*® Conocer el comporta-
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miento de las 10 y las causas de muerte en pacientes con
VIH permite elaborar estrategias de intervencion adapta-
das a la realidad de cada pais, con el fin de reducir la
morbimortalidad.

En Ecuador, durante 2020 se registraron 33 839 per-
sonas que vivian con VIH y tenian posibilidad de recibir
tratamiento antirretroviral, de las cuales el 97% corres-
ponde a mayores de 15 afios, con incidencia de 0.11
por cada 1000 habitantes; el 16.5% residia en Quito y el
11.2% en Guayaquil; la tasa de mortalidad relacionada
con el sida es de 4.8 por cada 100 000 personas y la 10
maés frecuente es la tuberculosis (TB; 12%).” Existe am-
plia documentacién epidemioldgica en pacientes con VIH
a nivel mundial, sin embargo, en Ecuador, las causas de
hospitalizacion y mortalidad han sido poco descritas.>>#1
En este estudio se determinan las causas de morbimortali-
dad mas frecuentes en pacientes con VIH y los factores de
riesgo relacionados con las enfermedades oportunistas.

Materiales y métodos

Se revisaron los registros electronicos de la historia cli-
nica de los pacientes hospitalizados con diagnéstico de
VIH/sida entre el 1 de eneroy el 31 de diciembre de 2021,
en el Hospital General Guasmo Sur de Guayaquil (HGGS),
Ecuador. Se incluyeron solo pacientes mayores de 18 afios,
no gestantes y hospitalizados por mas de 24 horas.

Las caracteristicas demograficas, clinicas y de labora-
torio se obtuvieron de la historia clinica electrénica ins-
titucional. Se registraron las causas de hospitalizacion,
el estado de la TARGA al momento de la admisién, las
causas de abandono de la TARGA, las causas de muerte y
los marcadores inmunovirolégicos (recuento de linfocitos
T CD4 y carga viral)."?

Como causa de hospitalizacion se utilizé el diagnostico
al alta de cada paciente, utilizando el codigo recogido en
la Clasificaciéon Internacional de Enfermedades (CIE-10).'3
Se consideré como causa de muerte la enfermedad o le-
sién que inicié la cadena de eventos morbidos que con-
dujeron al fallecimiento.

Las variables demogréficas, clinicas, paraclinicas y de tra-
tamiento se resumieron como frecuencias y porcentajes en
cada categorfa. Los datos obtenidos se analizaron con el
programa EPI Info7. Para determinar la asociacion entre
factores de riesgo y mortalidad se utilizé la prueba de chi al
cuadrado de Pearson, con intervalo de confianza del 95%
y significacion estadistica para valores de p < 0.05.

El estudio cumple con lo establecido con las normas
internacionales de bioética, tal como consta en el me-
morando MSP-CZ8S-HGGS-SEC-2022-0040-M aprobado
por el comité de ética e investigacion del HGGS.

Resultados

Durante 2021 fueron hospitalizados 151 pacientes con
diagnostico de VIH. El diagnostico de VIH fue realizado
durante la hospitalizacion en el 43.7% (66/151) de los
individuos (nuevo diagndstico: ND), y el 56.3% (85/151)
conocia el diagndstico antes de la hospitalizacion (diag-
noéstico conocido: DC). La edad promedio fue 37 afos
(rango 18 a 70) y el 76% (n = 115) era de sexo mascu-
lino. El recuento de linfocitos CD4 fue < 200 cél/pl en el
87.8% (58/66) de losND y en el 77.6% (66/85) de los DC.
La carga viral fue indetectable (menor de 50 copias/ml)
solo en el 25.9% (22/85) de los DC, mientras que
el 100% de los ND presentaron valores mayores de
50 copias/ml. El 34.4% (52/151) refirié consumo de dro-
gas, de las que el 92.3% (48/52) correspondia a sustan-
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cias sujetas a fiscalizacion, y el 7.7% (4/52) menciond
el consumo problematico de alcohol. Ademas, el 9.9%
(12/151) estaban privados de la libertad. Las caracteristi-
cas clinicas y demogréficas de los pacientes con DC y ND
se resumen en la Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas clinicas y demograficas de los pacientes con VIH.
Guayaquil, Ecuador.

Caracteristicas clinicas
y demogréficas

Total de los [Diagndstico| Diagnéstico de
pacientes VIH durante la
con VIH hospitalizacion
n=151 =
(100%)

n =66
(43.7%)

Edad (afios) (rango) 37 (18a70)|35(18a70)| 39(19a65)
Sexo n (%)

® Masculino 115 (76) 61(72) 54 (82)

® Femenino 36 (24) 24 (28) 12 (18)
Estado de la TARGA a la admision

® Sin TARGA 76 (50.3) 10 (11.8) -

® Recibiendo TARGA 30(19.9) 30 (35.3) -

® Abandono de TARGA 45 (29.8) 45 (52.9) -
Adiccion a drogas sujetas 52 (34.4) 38 (44.7) 14 (21.2)
a fiscalizacion o consumo
problematico de alcohol
Privados de libertad 12(9.9) 7(8.2) 5(7.6)
Antecedente de tuberculosis 40 (26.5) 36 (42.4) 4 (6.1)
Recuento de células CD4 124(82.2) 66 (77.6) 58 (87.8)
< 200 cél/pl
Carga viral VIH < 50 copias/ml | 22 (14.6) 22 (25.9) 0
Numero de muertes 46 (30.5) 28 (32.9) 18 (27.3)

TARGA, terapia antirretroviral de gran actividad; VIH, virus de la inmunodeficiencia
humana.

El 11.8% (10/85) de los DC no recibieron TARGA desde
el momento de su diagndstico hasta la fecha de hospi-
talizacién, mientras que el 88.2% (75/85) refirio haber
recibido TARGA en algiin momento desde el diagndstico,
pero solo el 35.3% (30/85) recibia TARGA al momento
de la admision, aunque diez de ellos reconocieron no
continuar la terapia regularmente tal como fue prescrita;
el restante 52.9% (45/85) sefalé haber abandonado por
completo la TARGA.

Entre las causas atribuidas al abandono de la terapia
(Figura 1), el 55.6% (25/45) eran consumidores de dro-
gas sujetas a fiscalizacion, tenian consumo problematico
de alcohol, o ambas situaciones; el 13.3% (6/45) porque
estaban privados de libertad y ocultaron su condicién, el
11% (5/45) por temor a los efectos adversos o por pro-
blemas de aceptacion de la enfermedad; el 6.7% (3/45)
debido a la pandemia de COVID-19 y la dificultad para la
atencién en los centros de salud; el 4.4% (2/45) por se-
cuelas neurologicas; el 2.2% (1/45) porque presentaban
prueba de laboratorio con resultado negativo, y el 6.7%
(3/45) por causa no especificada. El tiempo de abandono
del tratamiento fue mayor de un ano en el 55.6% de los
pacientes (25/45).

De los pacientes que recibian TARGA al momento del
ingreso, el 53.3% (16/30) tenian un esquema de tenofo-
vir/lamivudina/dolutegravir, el 30% (9/30) utilizaba uno
con tenofovir/femtrecitabina/efavirenz, el 10% (3/30) reci-
bia tenofovir/emtrecitabina/dolutegravir y el 6.7% (2/30)
usaba abacavir/lamivudina/efavirenz.

Las causas de morbimortalidad hospitalaria en pacientes
con VIH se describen en la Figura 2. Se informa un 69.5%
(104/151) de casos de TB, de los que el 84% (87/104)
era sensible al tratamiento; el 12.5% (13/104) presen-
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Causa no especificada

Pruebas de laboratorio negativas

Secuelas neuroldgicas

Pandemia COVID-19

Temor a efectos adversos y problemas de aceptacion
Privados de libertad

Consumo de SSF o CP alcohol

30

Figura 1. Causas de abandono de la TARGA. Guayaquil, Ecuador.
CP, consumo problematico; SSF, sustancias sujetas a fiscalizacion.

Tuberculosis (total)

Tuberculosis pulmonar
Tuberculosis extrapulmonar
Candidosis orofaringea

Otras

Sifilis latente o secundaria
Neumonia por SARS-CoV-2
Toxoplasmosis cerebral

Candidosis esofagica

Sarcoma de Kaposi

Neumonia por Pneumocytis jirovecii
Rinitis por citomegalovirus

Herpes zoster

Herpes simple

Linfoma no Hodgkin

Histoplasmosis diseminada
Criptococosis cerebral
Leucoencefalopatia multifocal progresiva

Histoplasmosis cutanea

104

M Total
[ Muertes

Figura 2. Causas de morbimortalidad hospitalaria en pacientes con VIH. Guayaquil, Ecuador.

taba resistencia a multiples farmacos y el 2.9% (3/104)
experimentaba monorresistencia a la isoniacida. La forma
pulmonar representa el 78.8% (82/104), mientras que la
forma extrapulmonar representa el 21.2% (27/104). La
localizaciéon més frecuente de la TB extrapulmonar fue la
meningea, con el 50% (11/22), seguida de la intestinal en
el 31.8% (7/22), la ganglionar en el 9.1% (2/22) y la renal
en el 9.1% (2/22). Del total de los pacientes en estudio,
el 26.5% (40/151) conocia su antecedente de TB, el cual
fue mas frecuente en el grupo de diagnéstico previo de
VIH, con el 42.4% (36/85).
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Las infecciones en el sistema nervioso central por Toxo-
plasma spp. y Criptococcus spp. representaron el 5.5% y
el 1.4%, respectivamente; la candidosis orofaringea era
experimentada por el 19.9% (30/151) de los pacientes,
mientras que la candidosis esofégica lo fue por el 4%
(6/151). Las neumonias por SARS-CoV-2 y por Pneu-
mocytis jirovesii representaron el 6% (9/151) y el 2.5%
(4/151), respectivamente. Se encontr6é histoplasmosis
diseminada en el 1.3% (2/151) de los individuos e histo-
plasmosis cutanea primaria en el 0.7% (1/151). La sffi-
lis latente o secundaria estuvo presente en el 10.6%
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(16/151), mientras que el 15.2% (23/151) presenté otra
afeccién asociada con el diagnostico de VIH: diabetes;
enfermedad renal, cardiovascular o metabdlica; trauma-
tismo; trastorno gastrointestinal; enfermedad mental; ac-
cidente ofidico, y enfermedad linfoproliferativa maligna.

El 30.5% (46/151) de los pacientes fallecieron. El
60.9% (28/46) tenia diagnodstico previo de VIH, pero solo
el 21.4% (6/28) estaba recibiendo TARGA al momento
de la admision. El 93.5% (43/46) de los sujetos falleci-
dos tenia recuento de CD4 menor de 200 cél/ul frente al
75.2% (79/105) de los del grupo de sobrevivientes, con
una diferencia estadisticamente significativa (p = 0.007),
con una media de recuento de CD4 de 76 cél/mm?. El
89% (41/46) de los pacientes tenfa una enfermedad de-
finitoria de sida, en su mayoria TB (38/41), y de estos, el
42.1% (16/38) tenia formas graves de la enfermedad o
diseminada. El 15.2% (7/46) de los individuos tenfan dos
0 mas enfermedades definitorias de sida (Tabla 2).

Tabla 2. Factores de riesgo asociados con la mortalidad; pacientes sobrevi-
vientes y fallecidos con diagnostico de VIH. Guayaquil, Ecuador.

Fallecidos
n =46
(30.5%)

Sobrevivientes
n=105

Caracteristica Significacion
estadistica
(p < 0.05)

(69.5%)

Edad: mediana (rango) afios 36 (18a70) |39 (23 a64)
Sexo n (%)
e Masculino 81 (77) 34 (74) 0.68
e Femenino 24 (23) 12 (26)
Diagnéstico de VIH durante la 48 (45.7) 18 (39.1) 0.48
admision
Recibiendo TARGA 24 (42.1) 6 (21.4) 0.09
Enfermedades definitorias 79 (75.2) 41 (89.1) 0.07
de sida
Tuberculosis 67 (63.8) 38 (82.6)
Recuento de células 79 (75.2) 43 (93.5) 0.007
CD4 < 200 cél/mm?

Conclusiones

A diferencia de lo descrito en los paises desarrollados
en los que se informa un auge de las enfermedades car-
diovasculares y hepaticas y neoplasias no relacionadas
con el VIH como causa de hospitalizacion,? en este estu-
dio la principal causa de admision hospitalaria y muerte
fueron las 10, particularmente la TB.'*'> Con un 30.5%
de muertes, de forma similar a lo informado en otros pai-
ses de ingresos bajos en América y Africa occidental,'s'®
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la prevalencia de las enfermedades definitorias de sida
fue del 78.8%, y fueron la causa de muerte en el 80.9%
de estos pacientes, hallazgo similar al de una revision sis-
tematica en la que se encontré que la prevalencia de 10
en los paises subdesarrollados estuvo entre el 32.0% vy el
77.7%, en contraste con los paises desarrollados, en los
que variaba entre el 27.4% y el 56.7%.'82!

Tal como se ha descrito ampliamente como princi-
pal factor de riesgo para la 10, se puso de manifiesto la
asociacion estadisticamente significativa entre la morta-
lidad y la inmunosupresién intensa, que se presenta en
el 80.8% de los pacientes hospitalizados. Asimismo, mas
del 90% de los pacientes fallecidos tuvieron recuentos de
CD4 < 200 cél/ul, con estadios avanzados de la enferme-
dad asociados con la presencia de 10, entre las que las
formas meningeas, como criptococosis, toxoplasmosis,
sifilis y leucoencefalopatia en conjunto, siguen a la TB, de
forma similar a lo reportado en otros paises de ingresos
bajos.451422:23

Estudios previos en el pais informan también alta
prevalencia de TB como causa de ingreso hospitalario y
muerte,”®124 |o que sustenta la importancia de realizar
el cribado de infeccion tuberculosa latente (ITL) a todos
los pacientes con infeccion por VIH mediante prueba de
tuberculina o reacciéon de Mantoux (reaccion intradérmi-
ca con derivado proteico purificado de tuberculina [PPD,
por su sigla en inglés]) o con la prueba de liberacién de
interferon gamma especifico (IGRA) y, segun los resulta-
dos, decidir la instauracion de tratamiento preventivo con
isoniacida (TPI); sin embargo, el acceso a estas pruebas
esta sujeto a la disponibilidad de los recursos de salud.''>

El 95.5% de los pacientes diagnosticados con infec-
cion por VIH durante la hospitalizacién eran menores de
60 afnos y tenian estadios avanzados de la enfermedad
con una o varias 10; y aunque el 56.3% de los enfermos
del estudio conocian el diagnéstico de VIH, mas del 60%
de estos no recibia TARGA al momento de la admision,
por lo que el consumo de drogas sujetas a fiscalizacion
era la principal causa de abandono de la terapia, lo que
refuerza la necesidad de incrementar esfuerzos en los
programas educativos preventivos, el diagnéstico precoz
y la importancia de la adhesion a la TARGA para reducir
los riesgos asociados con la morbimortalidad.'®

Las 10 contintan siendo la principal causa de hospita-
lizaciéon y muerte en pacientes adultos jévenes con VIH
en los paises de bajos ingresos econémicos. Los resulta-
dos de este estudio refuerzan la importancia de realizar
el diagnéstico precoz y priorizar el inicio del tratamiento
profilactico de las infecciones oportunistas.
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Segun lo descrito en el estudio, los pacientes previamente diagnosticados habian
abandonado la terapia antirretroviral (TARGA) de gran actividad al momento
de la admisién hospitalaria, debido a:

5) Desconocian el diagnéstico de VIH.

g) La baja efectividad de la terapia antirretroviral observada.
Q) El consumo de drogas, alcohol 0 ambos.

@ Todos los hospitalizados con VIH eran mayores de 60 afios.
® No es necesaria para disminuir la infeccion oportunista.
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Introducciéon

La microbiota es el conjunto de microorganismos
residentes en nuestro cuerpo, los cuales pueden ser
comensales, mutualistas o patégenos. Por su parte, el
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Abstract

Recent research has linked gut microbiota to human health in multiple ways. The evolution of lifestyles
has determined a change in the composition of intestinal bacteria, as well as the implications that they
exert on health. Currently, it is known that most of the bacteria present in the gastrointestinal sector
belong mainly to the phylum Firmicutes and Bacterioidetes, although there are also other groups such
as proteobacteria and actinobacteria. As it progresses through the gastrointestinal tract, some genera
of bacteria and species predominate. The effects of the microbiota can be direct and indirect, and
also depend on many factors such as the age of the person, the age group, the individual’s genetics,
diet, and lifestyle. In recent years, accessibility to sequencing technologies has allowed for a closer
approach to the intestinal microbiota. This, added to bioinformatic tools has allowed establishing micro-
bial relationships in terms of quantity and population structure with clinical manifestations in humans.
Some of the pathologies studied that are related to intestinal microbiota are obesity, diabetes, cancer,
brain-related diseases, cardiovascular diseases, and gastrointestinal diseases. A compilation of scientific
information is made regarding relevant studies that describe the microbiota-human health relationship,
cases where the organism is affected, as well as proposed therapeutic options and an approach to
future perspectives.

Keywords: microbiota, precision medicine, prebiotics, probiotics, microbiome

Resumen

Recientes investigaciones han relacionado la microbiota intestinal con la salud humana en multiples as-
pectos. La evolucién de los estilos de vida ha determinado un cambio en la composicién de las bacterias
intestinales, asi como la implicacion que la comunidad de estas ejerce sobre la salud. Actualmente, se
conoce que la mayoria de las bacterias presentes en el sistema gastrointestinal pertenecen principalmen-
te a los fila Firmicutes y Bacterioidetes, aunque también se encuentran otros grupos tales como proteo-
bacterias y actinobacterias. A medida que se avanza en el tracto gastrointestinal predominan algunos
géneros de bacterias. Los efectos de la microbiota pueden ser directos e indirectos, ademas, dependen
de muchos factores tales como la edad de la persona, el grupo etario, la genética del individuo, la dieta
y el estilo de vida. Durante los ultimos afios, la accesibilidad a tecnologias de secuenciacion ha permitido
tener un acercamiento mas estrecho a la microbiota intestinal. Esto, sumado a herramientas bioinfor-
maticas, ha permitido establecer relaciones microbiales entre la cantidad y estructura poblacional y las
manifestaciones clinicas en el ser humano. Algunas de las afecciones estudiadas y que tienen relacion
con la microbiota intestinal son: la obesidad, la diabetes, el cancer, las enfermedades relacionadas con
el cerebro, las enfermedades cardiovasculares y las enfermedades gastrointestinales. De acuerdo con
lo mencionado, se hizo una recopilacién de informacion de caracter cientifico en cuanto a estudios
relevantes que describen la relacion microbiota-salud humana y casos donde se observa compromiso
del organismo, al mismo tiempo que se describen opciones terapéuticas propuestas y un abordaje de
perspectivas futuras.

Palabras clave: microbiota, medicina de precision, prebioticos, probiéticos, microbioma

término microbioma refiere a todo el habitat, incluidos
los microorganismos, sus genes y las condiciones am-
bientales, aunque en la practica ambos términos se usan
indistintamente.
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Figura 1. Relacion de la microbiota con la salud humana.
Fuente: Elaboracion propia.

En cada parte de nuestro organismo se encuentran eco-
sistemas microbianos complejos. El mas complejo, diverso
y numeroso es el del aparato digestivo, particularmente
del tracto gastrointestinal, donde la densidad microbiana
es la mayor, con un area aproximada de 400 m? de su-
perficie, lo que constituye la segunda superficie mas am-
plia del cuerpo después del tracto respiratorio. El tracto
gastrointestinal alberga una microbiota de 10 bacterias,
con una densidad de colonizacién creciente desde el es-
tébmago hasta el colon distal.?

Estas comunidades tienen relaciones simbidticas y mu-
tualistas con las células humanas; son imprescindibles pa-
ra el correcto funcionamiento del organismo, mantienen
comunicacién con el sistema inmunitario y tienen fun-
ciones homeostaticas que condicionan nuestra salud.'?
Numerosos datos cientificos recientes han implicado el
microbioma intestinal y su potencial metabolico con di-
versos estados patolégicos, por tanto, se han propuesto
nuevas estrategias terapéuticas para controlar y regular
este ecosistema.?

El conocimiento de los microbiomas se ha ampliado
tras la utilizacién de las técnicas moleculares de secuen-
ciacién masiva. Para determinar la composicién de la mi-
crobiota se han empleado cominmente cultivos micro-
bioldgicos, pero en la actualidad se sabe que la mayor
parte de estos microorganismos no pueden ser cultivados
con medios tradicionales, por lo que su deteccion es po-
sible Unicamente mediante secuenciacion de ADN. Las
técnicas moleculares han permitido identificar y asignar
taxondmicamente a la mayoria de los microorganismos,
sin necesidad de cultivarlos.*

Con la secuenciacion masiva y el desarrollo de la meta-
genomica se ha avanzado en la identificacion de especies
y la ampliacién del conocimiento en cuanto a funcion,
simbiosis y metabolismo de la microbiota, asi como sus
repercusiones en la salud humana.

Actualmente, se conoce que la mayoria de las bacte-
rias presentes en el tracto gastrointestinal humano perte-
necen a los fila Firmicutes (64%) y Bacteroidetes (23%),
pero también se encuentran otros grupos tales como

proteobacterias (8%) y actinobacterias (3%). Algunos
otros representan entre el 1% y el 2%: Verrucomicrobia,
Fusobacteria, Cyanobacteria y Spirochaeta. Las especies
grampositivas agrupan a las actinobacterias y Firmicutes,
mientras que las especies gramnegativas concentran a
Bacteroidetes y Proteobacteria. Segun cada seccion del
tracto gastrointestinal hay predominancia de algunas
bacterias. Algunos de los géneros mas abundantes inclu-
yen Clostridium, Eubacterium, Lactobacillus, Streptococ-
cus, Bacillus, Enterococcus, Veillonella, Fusobacterium,
Peptostreptococcus, Ruminoccous, Faecalibacterium, Bi-
fidobacterium y Bacterioides. Conforme se avanza en el
tracto digestivo disminuye el nimero de bacterias gram-
positivas y aumenta el de las gramnegativas. El tipo de
dieta es importante también para entender la composi-
cion de la microbiota intestinal.>”

La microbiota humana experimenta cambios debido a
la influencia de mdltiples factores, de manera similar a
los que experimenta cualquier érgano desde la ontoge-
nia hasta la muerte. Continuamente estamos expuestos
a factores que pueden influir, aunque una de sus carac-
teristicas mas resaltantes es su gran resiliencia,® capaz de
recuperar inmediatamente su estado natural (eubiosis). El
nivel de estos cambios depende no solo de la naturaleza,
la fuerza y la duracién de la alteracion, sino también de
la composicion y la estabilidad de cada microbiota, asu-
miendo las particularidades de cada individuo.

En algunas ocasiones, la alteracion es tan fuerte que al-
canza impactos profundos, lo que genera disbiosis (pérdi-
da de microorganismos beneficiosos). La disbiosis puede
producirse en dias, en particular tras la ingesta de anti-
bidticos, pero también puede ser consecuencia de otras
acciones a largo plazo y fundamentalmente relacionadas
con la dieta."?

En esta revisién de informacion cientifica se sefalan
las principales tematicas relacionadas con el microbio-
ma, su relacion con el metabolismo y algunas enferme-
dades. También, se presentan algunas areas de estudio
emergentes vinculadas con las aplicaciones médicas del
microbioma.
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Se realizé un analisis de estudios, tanto en inglés como
en espafnol, de microbioma, durante el lapso temporal
de 1979 a 2021. Se tomd un aproximado de 75 articu-
los cientificos encontrados en bases de dato tales como:
Google Académico, Latindex, REDIB, SciELO, PubMed,
Ulrich y Redalyc, entre otras. Las palabras clave utilizadas
fueron: microbioma humano (human microbiome), die-
ta (diet), probidticos (probiotics), prebiodticos (prebiotics),
cancer (cancer), obesidad (obesity). Cabe destacar que los
articulos incluidos comprendian el texto completo y fue-
ron de origen cualitativo y cuantitativo.

Resultados
Industrializacion y cambios en la salud

De acuerdo con la informacion revisada, se menciona
que, en poblaciones rurales, la microbiota varia muy po-
co, al contrario que en zonas urbanas, donde existe una
pérdida de la diversidad del microbioma intestinal.’® Al-
gunas causas de la pérdida del microbioma intestinal se
asocian con multiples factores, entre los que se destaca
el saneamiento, el consumo de alimentos procesados, el
uso abusivo de antibioticos y un estilo de vida mas seden-
tario."" Las alteraciones en la microbiota también tienen
efecto en el sistema inmunitario, modificando su regula-
cion 'y con ello la aparicidon de mecanismos de inflamacion
crénica y, posteriormente, la aparicion de enfermedades
no transmisibles, como accidentes cerebrovasculares, en-
fermedades cardiacas, anomalias crénicas en los rifiones,
algunos tipos de canceres, diabetes, obesidad y demen-
cia, por lo que todas estas afecciones pueden conducir,
con el tiempo, a fomentar una crisis sanitaria.'>'*

En la Figura 1 presentamos un esquema en el que se
resumen los factores que influyen sobre la microbiota, las
alteraciones en la salud y los tratamientos propuestos.

Microbioma y obesidad

Segun menciona el estudio de Tinahones,” en las Ulti-
mas décadas se ha observado un gran incremento en la
prevalencia de enfermedades metabdlicas en el mundo,
entre las cuales la obesidad es una de las mas importan-
tes. Factores ambientales como el incremento de la in-
gesta calorica y el descenso de la actividad fisica han sido
considerados como las causas principales. Asimismo, las
alteraciones en la microbiota también juegan un papel
importante en la aparicién de enfermedades metabdlicas,
relacionado con la presencia, la disminucién o el aumento
en la concentracién de determinados grupos bacterianos
(Firmicutes, Bacterioidetes, Bacteroides).’® Sin embargo,
se deben tomar en cuenta otros factores como la edad de
la persona, la dieta, la predisposicion genética, el tipo de
parto, el tipo de lactancia, el estilo de vida y, claramen-
te, la composicion de la comunidad bacteriana presente
en el individuo por un tiempo determinado, ya que al-
gunas especies puede afectar la cantidad de energia ex-
traida de los alimentos y con ello la deposicién de grasa
corporal.'71®

Entre los tipos de bacterias que aumentan la obesi-
dad en presencia de inulina se pueden mencionar a Bi-
fidobacterium, Faecalibacterium prausnitzii, Bacteroides
intestinalis, Bacteroides vulgatus y Propionibacterium,?
mientras el aumento de otras bacterias, como Roseburia
hominis, produce constipacion en presencia de inulina.?’
En los estudios realizados por Nadal et al.?? y Santacruz et
al.?® se menciona que, en adolescentes obesos sometidos
a dietas para reducir de peso, se encontré una reduccion
en las especies Clostridium histolyticum, Clostridium litu-
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seburense y Eubacterium rectale, mientras que los géne-
ros Bacteroides, Prevotella 'y Lactobacillus aumentaron.?*

Tinahones’ propone cinco formas en las que la micro-
biota intestinal puede incrementar la obesidad:

El cambio en la microbiota puede favorecer la presencia
de bacterias que digieren energia de polisacaridos indige-
ribles, por tanto, el metabolismo estarfa absorbiendo mas
energia calorica de lo normal. Muchas bacterias del grupo
Firmicutes ocasionan este efecto.

La generacion de metabolitos activos, como acidos
grasos de cadena corta (SCFA, por su sigla en inglés) o
acidos biliares, implicados en efectos antiinflamatorios y
de regulacion del metabolismo hidrocarbonado-lipidico.

El incremento del sistema endocannabinoide con su
importante papel en la homeostasis energética mediante
la regulacion del apetito y la motilidad intestinal.

La disminucién de la expresion génica intestinal del
factor adiposo inducido por el ayuno (FIAF, fat-induced
adipocyte factor), encargado de inhibir la actividad de la
lipoproteina lipasa en relacién con el almacenamiento he-
patico y adiposo de grasas.

La modulacién intestinal derivada de la secrecién de
péptidos (péptido similar al glucagédn tipo 1y tipo 2 [GLP-1
y GLP-2], péptido intestinal YY, entre otros).

En adultos mayores y personas que tienen sobrepeso,
la cantidad de Firmicutes aumenta en relaciéon con Bacte-
rioidetes. Para el caso de personas con obesidad, la mi-
crobiota cambia hacia un estado “obesogénico” donde
se favorecen Firmicutes. Firmicutes se destaca por una
elevada capacidad extractiva de energia de los residuos
no absorbibles de la dieta, lo que resulta en una libera-
cion mayor de energia nutrimental; estas cantidades in-
crementadas de energia son puestas a disposicion de las
células de la periferia, y contribuyen a agravar un desequi-
librio energético crénicamente presente.'” La importancia
de la microbiota en mamiferos obesos llega a tal punto de
influencia que, incluso, al trasplantarla a animales con in-
testino previamente esterilizado, induce obesidad, lo cual
demuestra que la microbiota intestinal puede afectar la
cantidad de energia extraida de los alimentos y con ello la
deposicion de grasa corporal.'®

De acuerdo con la informacién indagada, logramos
identificar que existe una cantidad considerable de inves-
tigaciones relacionadas con la obesidad y la microbiota,
incluso con modelos animales, como los intestinos de
ratas y cerdos, en las que se obtienen resultados simila-
res. Asi, se puede concluir que, en efecto, la microbiota
modifica el metabolismo en diferentes rutas y puede in-
ducir obesidad.?>?® En ocasiones, esta respuesta puede
promover la aparicién de un conjunto de manifestaciones
patoldgicas como resistencia a la insulina, diabetes, ate-
rosclerosis y enfermedad de higado graso no alcohdlico.?*

Microbiota y diabetes

Algunos autores han considerado la microbiota intes-
tinal como un “6érgano nuevo” que se asocia con dis-
tintos sistemas del cuerpo, como los sistemas inmunita-
rio, nervioso y digestivo, y que ha logrado modificar las
funciones metabolicas de forma positiva o negativa en
el organismo.2°3" Algunos de los efectos negativos es el
surgimiento de afecciones metabolicas, como la diabe-
tes tipo 2, que es una de las enfermedades endocrinas
mas prevalentes en la humanidad, lo que la convierte en
un trastorno complejo, ya que también esta muy influen-
ciada por agentes genéticos y ambientales, asi como por
modificaciones en la microbiota intestinal.*? Se ha infor-
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mado que en los pacientes con diabetes tipo 2 existe un
predominio de las especies de Bacteroidetes, que son
bacterias gramnegativas, y una disminucién pronunciada
de Firmicutes; también se han demostrado niveles altos
de Lactobacillus spp. y Clostridium spp.>

Microbiota y enfermedades mentales

En muchos estudios se ha demostrado una relacion cla-
ra entre la composicién de la microbiota y la presencia de
cambios en los mecanismos moduladores de la comuni-
cacion entre neuronas.** Para estudiar mas a fondo como
se fundamenta esta relacion, se ha propuesto un eje fun-
cional: microbiota-intestino-cerebro,?® y es precisamente
cuando se da un desequilibrio en este eje que se presen-
tan ciertas enfermedades, como la presencia de ansiedad
generalizada y de episodios depresivos.? Por otra parte,
en el caso del trastorno autista se han detectado nive-
les altos de lipopolisacaridos producidos por citoquinas
neuromoduladoras alteradas por una respuesta inmune
desproporcionada causada por una permeabilidad intesti-
nal muy alta, en comparacién con individuos sin trastorno
autista.?” Las pruebas preliminares de trasplante fecal en
estos individuos afectados han dado sefales muy positi-
vas. Estos estudios han permitido clasificar este trastorno
como una posible disbiosis en la que el microbioma juega
un papel preponderante.®

Microbiota y cancer

Trastornos como el cancer también han sido blanco de
estudio en el contexto del microbioma, ya que existen los
llamados “oncomicrobios”, los cuales son microorganis-
mos que pueden estar involucrados en la activacion de
carcinogénesis de ciertos tejidos. Es bastante conocido el
papel de ciertos virus, tales como el papilomavirus (HPV)
en la aparicion de cancer; sin embargo, también existen
ciertas pruebas de microorganismos que pueden causar
desequilibrios similares a los causados por agentes virales.>*
El papel de estos en procesos de carcinogénesis se ha es-
tudiado, principalmente, en la alteracion del balance en la
proliferacion celular, el desequilibrio a nivel inmunolégico y
en el suministro de medicamentos a personas afectadas.*

Opciones terapéuticas

La asociacion intima entre el organismo humano y los
microorganismos tiene repercusiones muy profundas en
la salud humana y hay abundante informacién que rela-
ciona varios padecimientos o condiciones de salud con
procesos directa e indirectamente vinculados con la mi-
crobiota.*’ Se ha recomendado el uso de prebidticos y
probiéticos como medios para potenciar caracteristicas
deseables en la microbiota humana.*?# También existen
los simbidticos, que son productos que contienen tanto
probidticos como prebidticos.** También se cuenta con
el trasplante de microbiota fecal (TMF), que constituye
un trasplante de componentes de heces de un individuo
sano a un paciente para el tratamiento de enfermedades
especificas.*®

Alimentacion

Este es un factor crucial en la composicién de la micro-
biota intestinal, en el que se ha visto que la microbiota
de poblaciones occidentales es reducida en comparacion
con poblaciones con estilos de vida mas tradicionales. Se
ha descubierto que existen carbohidratos accesibles a la
microbiota (MAC, por su sigla en inglés) en alimentos ri-
cos en fibra dietaria y que esto tiene un papel crucial en la
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incidencia de ecosistemas microbianos.*64” Para recuperar
la microbiota se requiere no solo incorporar MAC, sino
suministrar aquellos grupos de microorganismos que se
perdieron. En Occidente, la pérdida de diversidad en la
microbiota aumenta con el pasar de las generaciones.*’4
Existen estudios en los que se observa una correlacion
positiva entre una alimentacién saludable variada y la di-
versidad de la microbiota.*

Prebidticos

Los prebidticos son sustancias alimenticias que consis-
ten principalmente en polisacaridos (diferentes al almi-
don) y oligosacéridos poco digeridos por enzimas huma-
nas, y nutren a organismos que viven en el intestino y que
son beneficiosos para la salud. Los prebidticos actuales
estan predominantemente basados en carbohidratos, pe-
ro hay otras sustancias como los acidos grasos poliinsatu-
rados y los polifenoles que pueden ejercer ese efecto.>®
Muchos prebidticos ya se utilizan como ingredientes en las
comidas. Ademas, algunos pueden participar en la modu-
lacion de factores de crecimiento neural.®' También existe
evidencia experimental que sugiere que la suplementacion
con prebidticos es efectiva contra la demencia y la enfer-
medad de Alzheimer.>53 Los prebidticos mas conocidos
son la oligofructosa, la inulina, la lactulosa, los oligosacéri-
dos de la leche materna y los galactooligosacaridos.

Se han propuesto algunos mecanismos por medio de
los cuales los prebidticos pueden tener efectos favorables
en la salud humana:**

1. Promueven la defensa contra patdégenos al facilitar
la produccion de 4cidos grasos por bacterias benéficas
y, al reducir el pH luminal, se inhibe el crecimiento de
patégenos.

2. Participan en la modulacién inmunitaria al reducir las
respuestas de las células T helper tipo 2 y con esto afectar
la alergia.

3. Aumentan la absorcién mineral al incrementar la
produccién de SCFA y reducir el pH; esto aumenta la so-
lubilidad del calcio y con ello su absorcion.

4. Tienen efectos metabdlicos ya que benefician la ho-
meostasis de la glucosa, la inflamacién y el perfil de lipi-
dos en los seres humanos.

5. Cuentan con efectos en la saciedad debido a que los
SCFA producidos por fermentacion pueden influir en las
vias de la lipdlisis. Ademas, regulan el apetito por varios
mecanismos.

Probidticos

Los organismos probidticos actian bajo varios mecanis-
mos, entre ellos, su adhesién a la luz intestinal, su compe-
tencia con patégenos por nutrientes y su union a recepto-
res, la fortificacién de la barrera de mucosa, la produccién
de bacterioquinas, la modulaciéon de la cinética celular, la
estimulacion de la respuesta inmune del hospedero, tan-
to innata como adaptativa, y la produccion de moléculas
sefalizadoras via sistema nervioso central (SNC).> Algu-
nos probidticos ya estan disponibles a nivel comercial, en-
tre ellos Lactobacillus, Streptococcus, algunas especies de
Saccharomyces y Bifidobacterium.*? En varios estudios, la
ingesta oral de Lactobacillus spp., Eschericia coli y Bifido-
bacterium spp. ha probado ser beneficiosa para el trata-
miento de ciertas enfermedades.*!

Los probidticos son capaces de ayudar a prevenir las
enfermedades cardiovasculares al regular el metabolismo
de los lipidos. Individuos tratados con probidticos han
presentado reducciones importantes en el colesterol total
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Figura 2. Areas de investigacion emergentes aplicadas al estudio de microbiomas. Algunas areas de conocimiento, ingenieria y tecnologia con potencial para

aplicaciones en el estudio de microbiomas en la medicina.

Fuente: Elaboracion propia.

y el colesterol asociado con lipoproteinas de baja densidad
(LDLc).>® También existe informacion convincente que se-
Aala que los probidticos alivian los sintomas de la depre-
sién, aungue se sugiere realizar mas estudios al respecto.”’

Algunas investigaciones de infecciones por Clostri-
dium difficile (ICD) han mostrado disbiosis caracterizada
por la desaparicion de Bacteroidetes, una alta reduccion
de Firmicutes y un incremento masivo en la abundancia
de Proteobacteria.®® El tratamiento con TMF aumenta la
abundancia de familias de Bacteroidaceae, Rikenellaceae
y Porphyromonadaceae bajo Bacteroidetes y Ruminococ-
caceae; ademas, reduce las poblaciones de Proteobac-
teria. EI TMF también permite restaurar la composicién
normal de acidos biliares en el colon, y este proceso es
central en la cura y prevencion de la ICD.>°

Se han descrito diversos mecanismos por los cuales los
probioticos pueden beneficiar la salud del organismo:

1. Modulacién de las funciones inmunitarias humorales
mediadas por células al aumentar la actividad de las célu-
las natural killer y la actividad fagocitica.

2. Produccion de acidos orgdnicos en especies de Lac-
tobacillus y Bifidobacterium que producen acidos acético
y lactico; disminuyen el pH luminal y evitan el crecimiento
de patégenos.

3. Interacciéon con la microbiota del intestino al interac-
tuar con la microbiota y competir por nutrientes, man-
tener relaciones antagonicas y favorecer su estabilidad.

4. Interacciones probiodtico-hospedero entre las cepas
probidticas y los tejidos del hospedero, en particular con
las macromoléculas de la superficie celular.

5. Mejoras en las funciones de barrera: bacterias como
Lactobacillus y Bifidobacterium incrementan la expresién
de proteinas de unién estrecha; ademas, aumentan la ex-
presion de genes secretores de mucosidad y asf evitan la
unién de patdgenos a células epiteliales.

6. Sintesis de moléculas pequenas con efectos locales y
no locales por la producciéon de moléculas pequefias que
afectan al hospedero y su microbiota.

7. Producciéon de enzimas y sales biliares que pueden
mejorar la digestion de lactosa y el perfil de lipidos de la
sangre en el organismo humano.
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Trasplante de microbiota fecal

El trasplante de la comunidad microbiana es una es-
trategia para el tratamiento de algunas infecciones. Ya
es un tratamiento bien establecido para atender ICD y se
espera que sus alcances se expandan.*> Kassam et al.°
informaron el trasplante fecal de donadores saludables a
sujetos enfermos, y observaron una mejora hasta de un
90% de las infecciones. En otros estudios, el trasplante
de donadores sanos ha permitido erradicar la ICD y ha
reducido de forma significativa los genes de resistencia a
antibidticos en la microbiota fecal.®' Actualmente se uti-
liza de forma experimental para tratar afecciones como
constipacion, colitis, enfermedad inflamatoria intestinal,
sindrome de fatiga cronica, esclerosis multiple y enferme-
dad de Parkinson.®? También se plantea que esta terapia
de trasplante fecal podria tener potencial para el trata-
miento del asma.®

Perspectivas a futuro e investigaciones
emergentes

En la Figura 2 se mencionan las areas de investigacion
emergentes que pueden aplicarse al estudio de microbio-
mas en el ambito de la medicina.

Avances en multiomica

Los avances recientes permiten integrar varias de las
Oémicas para caracterizar el organismo humano con di-
versas perspectivas integradoras; estas démicas incluyen
gendémica, metabolémica, microbiomas, viromas, pro-
teomas y exposomas, entre otras. Al considerar estas di-
ferentes areas de forma combinada, se pueden abordar
problemas sistémicos, aun cuando los mecanismos no se
han dilucidado totalmente.®* Se espera que los avances
en las tecnologfas de secuenciacién permitan andlisis mas
econdmicos y con esto recomendaciones terapéuticas
mas personalizadas.®> Dentro de esta area se encuentra la
rama de la farmacomicrobiémica, que estudia el papel del
microbioma en la modulacion de las respuestas a farma-
cos y sus efectos terapéuticos.® Los estudios farmacomi-
crobiémicos, junto con otras areas de las émicas, apuntan
a dilucidar interacciones tipo microbioma-farmacos, de
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manera tal que se puedan desarrollar mas las estrategias
de medicina personalizada.®’

Probidticos de nueva generacion y biologia
sintética

Recientemente ha crecido con rapidez la industria de-
dicada a los probidticos o a especies microbianas bene-
ficiosas para la salud. Dada la importancia que tiene el
microbioma intestinal en la salud humana, se ha visto
como un objetivo potencial para la aplicacion terapéutica
de la biologia sintética.®® Existe una necesidad importante
en el desarrollo de probioticos disefiados especificamente
para percibir y, a partir de ello, responder a estimulos am-
bientales basados en condiciones individuales internas.®®
El uso de bacterias disefiadas sintéticamente para la pro-
duccién de probioticos ha sido exitoso para tratar varias
enfermedades en modelos con animales.®®7° A futuro,
se piensan disefiar cada vez mas tratamientos para en-
fermedades complejas y multifacéticas relacionadas con
disbiosis intestinales.

Inteligencia artificial y machine learning

El uso de inteligencia artificial permite analizar grandes
cantidades de informacion de forma mas agil. Se plantea
también el posible uso de herramientas como machine
learning (ML) para el desarrollo de terapias basadas en
microbiomas, asf como para descubrir como disefiar y ca-
racterizar las estrategias médicas asociadas con microbio-
mas.”" Con ML se facilita el disefio de terapias y también
la prediccion de interacciones entre los farmacos y el mi-
crobioma.”? Los algoritmos pueden facilitar el diagnéstico
de enfermedades, el desarrollo de farmacos, los planes de
tratamientos personalizados y la prediccién de respuestas
de salud.”"73.74

Nanotecnologia

Existen grandes oportunidades de crear estrategias
innovadoras que combinen los microbiomas con la na-
notecnologia para atender padecimientos como el can-
cer. También existe una gran cantidad de herramientas
gue dispone el area de la nanotecnologia que podria ser
aplicada para la intervencién en el microbioma, como la
creacion de recubrimientos hidrofilicos, el control de la
liberacién de farmacos en capsulas, la modificacion de
superficies y las propiedades fisicas de sustancias, entre
otras.”> Relacionado con esta drea, la impresion en 3D
podria servir para disefar tratamientos personalizados,
como la impresion de tabletas farmacéuticas.”

Terapia con bacteriéfagos

La terapia con bacteriofagos también se presenta como
una posibilidad para lidiar con bacterias patégenas ya que,
en ella, se pueden usar virus para infectar alguna bacteria
gue pueda ser peligrosa.*' Se espera que el uso de fagos
modificados pueda ser una terapia para enfermedades
asociadas con la microbiota.’ Un reto importante de la
fagoterapia es entender mejor la taxonomia de estos virus
dentro de la “materia oscura” biolégica, es decir, aquellos
entes bidticos que no se conocen, y alcanzar estudios mas
descriptivos que permitan comprender de forma clara la
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biologia de los fagos y su impacto en comunidades ecolé-
gicas complejas como el microbioma humano.”

Desafios

Se espera que para el futuro se requiera aumentar la
capacidad de biosintesis de las especies comunes de pro-
bidticos, por lo cual se incrementaria la versatilidad de
terapias que pueden disponer de estas especies como
mecanismo de distribucion de farmacos.”® También se es-
pera reunir cada vez de forma mas integral los aportes y
las perspectivas de la quimica, la farmacia, la biologfa, la
bioinformatica, la nutricion, la medicina y otras areas afi-
nes para construir abordajes cada vez mas especializados
en la medicina de precision, y tratamientos y diagnosticos
clinicos mas especializados.

Conforme avanzan los sistemas terapéuticos maés
complejos, se deben considerar temas de seguridad y
estabilidad a largo plazo como el riesgo de transferen-
cia horizontal de genes, ademas del riesgo de introducir
organismos nuevos que sean mas dificiles de remover
eventualmente.®® Es importante desarrollar mecanismos
que permitan la lisis y destruccién de las bacterias disefia-
das para garantizar la seguridad de los pacientes y evitar
posibles efectos adversos. Existen aun riesgos y margenes
que deben ser contemplados para disefiar constructos
genéticos mas robustos y menos susceptibles a errores.
Es medular contar con mas mecanismos que sirvan para
la desactivacién de los sistemas de probiéticos cuando
sea necesario.%®

Para el uso de biologia sintética en abordajes terapéu-
ticos y de diagnostico de cuadros clinicos asociados con
la microbiota, es importante considerar que las enferme-
dades muchas veces son complejas y no dependen de un
Unico compuesto. Por ello, los probidticos que se utilicen
para diagnostico especialmente, deberian contar con una
gran versatilidad que permita ayudar a evaluar diferentes
parametros de manera simultanea.

Conclusiones

Los estudios del microbioma pronto seran parte funda-
mental en el drea médica. Al mismo tiempo, los avances
en tecnologfas de secuenciacion y biologia sintética y las
aplicaciones de inteligencia artificial en el procesamien-
to de datos permiten nuevos abordajes en diagnosticos,
tratamientos y andlisis clinicos de diversas enfermedades.
Existe una gran cantidad de evidencia que asocia las ca-
racterfsticas de los microbiomas y sus posibles interac-
ciones con la salud humana, ciertas enfermedades y el
procesamiento de farmacos, entre otras.

AUn es un reto disefar tratamientos y métodos de
diagnostico que sean seguros y confiables. Serfa impor-
tante estudiar con mas detalles los efectos de otro tipo
de organismos en el microbioma, como hongos, virus, ar-
queas y protozoarios. En el drea de modificacion genética
de probidticos seré necesario desarrollar mecanismos que
prevengan posibles fallas o proliferaciones excesivas de
microorganismos introducidos. Sin embargo, lo mas pro-
bable es que, con el tiempo, estos sistemas sintéticos se
logren perfeccionar para atender las necesidades y cum-
plir con los estandares clinicos y las normas de calidad.
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acercamiento mas estrecho con la microbiota intestinal. Junto con las herramientas bioinformaticas,
han permitido establecer relaciones microbiales en cuanto a cantidad y estructura poblacional
con manifestaciones clinicas en el ser humano.

¢ Qué beneficios ha permitido el uso de nuevas tecnologias en relacion
con el microbioma humano?
5) Saber cuéntos microorganismos hay en el tracto intestinal.
13) Unicamente es importante para detectar enfermedades en el ser humano.

Q) Conocer la composicion del microbioma y establecer relaciones
con las manifestaciones clinicas.

@ Detectar la ubicacion de los microorganismos.
@ Saber la composicion de microorganismos de acuerdo con la dieta.
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Ningbo, China: En la actualidad ha habido dos grandes progresos en el campo de la regulaciéon inmunitaria
por parte de la microbiota intestinal. En primer lugar, se ha demostrado que los microbios intestinales
regulan el microambiente del huésped. Por otro lado, la composicion de la microbiota y de sus productos
metabdlicos tiene un impacto considerable en la respuesta inmunitaria y las enfermedades asociadas.

Comentarios exclusivos

) Ana Irene Corominas

» Hospital Nacional Prof. Alejandro Posadas,
Wl El Palomar, Argentina

El abordaje tedrico para resolver tematicas complejas requiere que la capacidad de estudio
e interpretacion esté a un nivel similar a la dificultad de la cuestion a analizar; tal fue el caso
de la relacion entre la microbiota y el hombre.

Si bien se conoce hace décadas que coexistimos con una flora bacteriana cuya presencia es necesaria en
sitios especificos (y no en otros), y que ese balance esta cuidado por el sistema inmunitario, llevo mucho
tiempo identificar que no se trata de ponerle nombre a cada bacteria que integra esa “flora normal”,
sino estudiar qué vias metabolicas son las necesarias en ese espacio en particular.

Es asi como la descripcién de cada ecosistema normal (y por ende la consecuente definicion de

disbiosis), a pesar de depender de cada poblacion en relacién con su dieta y habitos higiénicos
culturales, utilizacion de antibiéticos, entre otros factores, implica el mantenimiento de vias metabolicas
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especificas necesarias para el propio funcionamiento de cada érgano o sistema en particular. Aunque
la proporcion esta discutida, queda claro que son mas las células bacterianas que las eucariotas en cada
cuerpo humano, y que esto tiene una funcionalidad operativa relacionada con nuestra fisiologia normal
y nuestro metabolismo.

En esta Ultima década comenzamos a conocer que, ademas de tener érganos estériles y érganos
colonizados, estas colonizaciones son estables, compuestas por grupos bacterianos (o cadenas
metabolicas) especificos. Una alteracion a este nivel (disbiosis, cambio en las especies o en las

proporciones de las especies) o una pérdida de la flora (causada, por ejemplo, por el uso de antibioticos)

conduce a algun tipo de desarreglo o, incluso, a alguna enfermedad (producida por el sobrecrecimiento

de alguna poblacion bacteriana en particular, o la sobreinfeccién por alguna bacteria patdégena), o bien

a algun tipo de disfuncién, por ejemplo la malabsorcién de una determinada molécula, sea ella nutriente
o farmaco terapéutico.

De hecho, un desequilibrio de la flora puede ser indicador de estrés del érgano estudiado, o de un
o6rgano distal, ya que se ha demostrado que existen similitudes o conexiones entre microbiotas de
distintos 6rganos o sistemas. Por ejemplo, la descripcion del balance del contenido bacteriano vaginal
(que de hecho estd compuesto por bacterias que apenas logramos cultivar) provee informacion acerca
del estado endocrino e, inclusive, de la evolucion del embarazo de la paciente estudiada.

En particular, si analizamos la relacién entre la microbiota intestinal y el huésped, nos encontramos con
un mecanismo de regulacién de la inmunidad innata y adquirida, tanto a nivel de la barrera epitelial
como a nivel de la maduracion y seleccion de las células inmunitarias. Sin embargo, también cumple

un papel en la salud del sistema nervioso central, en cuanto a afecciones psiquiatricas y alteraciones del

suefio, neurolégicas o neurodegenerativas.

La salud de la microbiota intestinal, con respecto a su relacion con el sistema inmunitario, tiene impacto
en mecanismos de alergia y en el surgimiento de tumores; también la inflamacion concomitante influye
en los sistemas de absorcién y puede redundar en la proliferacién de procesos malignos.

El diagnostico de un desequilibrio en la microbiota intestinal requiere un abordaje terapéutico; en
este sentido, la funcion de los probioticos se vuelve central. El tratamiento con probidticos, si bien
es conocido y utilizado por culturas milenarias, ahora adquiere relevancia en el ambito cientifico y su
translacion correspondiente al dmbito clinico.

Si bien los mecanismos de la mejora en la salud observada ante la utilizacion de los probiédticos aun estan
en fase de descripcién y estudio, la relacién entre esta mejoria y la mejor manera de administracion, en
cuanto a tiempo, cantidad y calidad, va a generar una mejora sustancial para la salud de los individuos

y una profundizacién en el conocimiento de los mecanismos de interrelacion entre nuestras células
eucariotas y nuestros huéspedes procariotas.
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Seguridad de los inhibidores del cotransportador de sodio y glucosa de tipo 2

Hefei, China: La seguridad cardiovascular y renal del tratamiento con inhibidores del cotransportador de
sodio y glucosa de tipo 2 sigue siendo motivo de controversia. Se demuestra que el tratamiento con estos
farmacos disminuye el riesgo de mortalidad por cualquier causa, de mortalidad por causas cardiovasculares,
de eventos cardiovasculares graves, de internacion por insuficiencia cardiaca y de dafo renal agudo; sin
embargo, este abordaje aumenta el riesgo de cetoacidosis diabética.

Comentarios exclusivos

Sebastian Alberto Brescia

Hospital Seccional Eduardo Canosa,
Puerto Santa Cruz, Argentina

La enfermedad cardiovascular es la primera causa de mortalidad y morbilidad en pacientes con diabetes
mellitus (DBT), y alcanza el 70% de todas las causas.” Los adultos con DBT presentan de 2 a 4 veces mayor
riesgo de padecer enfermedad cardiovascular (ECV), con un incremento asociado con el mal control
glucémico.? Entre las manifestaciones mas comunes se destacan la insuficiencia cardiaca (IC), la enfermedad
arterial periférica, la enfermedad coronaria, la enfermedad cerebrovascular, la nefropatia diabética,
la retinopatia diabética y la neuropatia autonémica cardiovascular.?

Es importante valorar no solo el efecto hipoglucemiante de un farmaco, sino también su impacto en
la prevencion de complicaciones cardiovasculares. En este contexto, el estudio de los inhibidores del
cotransportador de sodio y glucosa de tipo 2 (iISGLT2), también llamados gliflozinas, adquiere especial
relevancia en consonancia con el impacto cardiovascular de la DBT. |
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El uso de los iSGLT2 supone un cambio de paradigma en el tratamiento de la DBT, sobre la base de su
mecanismo de accién, ya que su efecto principal no depende de la insulina.

En condiciones de normalidad, el 99% de la glucosa filtrada por el glomérulo es absorbida en el tubulo
contorneado proximal por medio de dos cotransportadores de glucosa dependientes del sodio: SGLT1
y SGLT2.4 Las gliflozinas inhiben selectivamente al SGLT2, lo que genera que el 90% de la glucosa no
se absorba y se elimine por orina, generando glucosuria con la consecuente disminucion de la glucosa
plasmética, mecanismo que demostré importantes beneficios a nivel cardiovascular, metabolico, renal y
hemodinémico.®

Si la glucosa supera el umbral renal (180 mg/dl) se excede la capacidad de reabsorcién de los
transportadores y se produce la excrecion de glucosa por orina. Este transporte es activo en
contragradiente y utiliza la energia electroquimica del sodio.® En la DBT tipo 2, el SGLT2 es regulado
en aumento e incrementa la absorcion de glucosa, lo cual es una respuesta adaptativa en la DBT
para conservar glucosa como fuente de energia, elevando un 20% el umbral para la reabsorcién.”
Por tanto, la accion de los iSGLT2 produce blogueo de la reabsorcién de glucosa con disminucién de
la. hemoglobina glucosilada (HbA, ), de la grasa corporal total y del 4cido drico plasmatico. También
causa reduccion de la absorcion de sodio, que resulta en natriuresis con mayor entrega de sodio a la
macula densa, lo que producira disminucién de la hipertensién intraglomerular, de la hiperfiltracion
intraglomerular y, en consecuencia, disminucién de la proteinuria, de la presion arterial, del volumen
plasmatico, de la poscarga, de la precarga y de la tensién del ventriculo izquierdo. Estos ultimos
justifican el beneficio cardiovascular de dichos farmacos.®?®

Los primeros hallazgos con resultados 6ptimos se hicieron en pacientes con DBT2 en el afio 2015,
con el estudio sobre empagliflozina (EMPA-REG),™® seguido de las investigaciones sobre canagliflozina
(CANVAS)" en 2017 y sobre dapagliflozina (DECLARE-TIMI 58)'2 en 2019, en los que se observéd
una disminucién de la hospitalizacién por IC, pero no mostrd una reduccion significativa del criterio
de valoracion combinado de muerte de causa cardiovascular, infarto agudo de miocardio no fatal y
accidente cerebrovascular no fatal (MACE), ni en la mortalidad cardiovascular. En estudios posteriores
se registré un impacto mayor en pacientes con IC con fraccién de eyeccion reducida (ICFEr), al
disminuir eventos adversos, hospitalizacién por IC, muerte de causa cardiovascular y por todas las
causas. Dichas observaciones dieron el marco para el estudio de estos farmacos en pacientes con IC,
independientemente de la presencia de DBT como antecedente.

El estudio pionero en relacion con el uso de iSGLT2 en la IC fue el DAPA-HF," en afio 2019, en el
que se evaluo el impacto de la dapagliflozina en pacientes con IC, con y sin DBT, seguido del estudio
EMPEROR-reduced' en 2020, donde se valoré la empagliflozina. Estos dos articulos se enfocaron
en pacientes que presentaban ICFEr, con buena adhesion al tratamiento, y mostraron similitudes en
términos de muertes de causas cardiovasculares y por cualquier causa, asi como de hospitalizacion por
IC, independientemente de las metas glucémicas. También se observé mejoria en la clase funcional y
en la calidad de vida de los participantes. La publicacion del estudio EMPA-RESPONSE-AHF' también
puso de manifiesto una reduccién de MACE, hospitalizacion por IC y muerte cardiovascular.

Otro apartado que merece mencion es la disminucion en la progresiéon de la enfermedad renal que
generan los iISGLT2, observada con mayor precision en el estudio DAPA-CKD,'> que recluté pacientes
con enfermedad renal crénica, dando sustento a iguales observaciones en investigaciones anteriores,

gue mostraban disminucién en la progresiéon a dafio renal.

En relacion con los efectos adversos, se informaron eventos vinculados con fracturas, amputaciones,
infecciones urinarias recurrentes, gangrena genital (enfermedad de Fournier) y cetoacidosis con el uso
combinado con insulina.®

Los iSGLT2 cambiaron el paradigma del tratamiento de la DBT, pasando de una vision glucocéntrica
a un enfoque holistico, integral y centrado en las complicaciones. Hoy, el abordaje de la DBT significa
mucho mas que solo el control de los valores glucémicos. Se valora la eficacia metabolica y la seguridad
renal y cardiaca, parametros que las gliflozinas parecen cumplir. Estos datos llevaron a plantear
modificaciones en los algoritmos de tratamiento de la DBT, estableciendo a los iSGLT2 como primera
linea en pacientes con alto riesgo o ECV establecida, asi como su uso en individuos con ICFEr.

El presente metanalisis arroja luz a los interrogantes relacionados con el uso de los iSGLT2 al mostrar,
mediante un trabajo de alto rigor cientifico y de alta calidad metodoldgica, los beneficios vinculados
con el empleo de estos agentes en diferentes subgrupos. Asimismo, establece que los efectos de
las gliflozinas a nivel cardiovascular constituyen un efecto de clase, reduciendo la muerte de causa
cardiovascular y por cualquier causa, los MACE, la hospitalizacion por IC, el dafio renal agudo y la
enfermedad renal crénica. También, aporta datos sobre eventos adversos al indicar que no existe
riesgo significativo en amputaciones, fracturas 6seas, hipoglucemias, eventos tromboembdlicos e
infeccion urinaria, con lo que se establece la eficacia y seguridad del el uso de los iSGLT2 en pacientes
con DBT, enfermedad renal cronica, con ECV establecida o en riesgo de presentarla. AUn queda mucho
por investigar, pero el futuro es prometedor.
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Prurito otico por carcinoma basocelular
en conducto auditivo externo

Elena Sanchez Legaza Encarnacién Antunez Estudillo, Médica, especialista
Doctora en Otorrinolaringologia, Facultativa especialista en otorrinolaringologia, en otorrinolaringologia, Hospital Puerta del Mar, Cadiz, Espana
Hospital Puerta del Mar, Cédiz, Espana i i
Rosario Guerrero Cauqui, Doctora en Anatomia Patologica,
Hospital Punta de Europa, Algeciras, Espana

Abstract

Basal cell carcinoma is the most frequent skin tumor in the head and neck area, and chronic sun exposure is the most important risk factor. It usually mani-
fests clinically with anodyne symptoms in the early stages, which contributes to its difficult late diagnosis. It is locally invasive, especially at the level of the
pinna. It is the only case described in the external auditory canal not related to sun exposure; it presents clinical and therapeutic characteristics that make
it peculiar.

Keywords: basal cell carcinoma, neoplasm ear, auricle external, auditory canal

Resumen

El carcinoma basocelular es el tumor cutaneo mas frecuente en el area de cabeza y cuello; la exposicién cronica al sol es el factor de riesgo mas importante
para este tumor. Suele manifestarse clinicamente con sintomas anodinos en estadios iniciales, lo que contribuye a que su diagnostico sea dificil y tardio.
Tiene un comportamiento localmente invasivo, especialmente a nivel del pabellén auricular. Este es el Unico caso descrito en el conducto auditivo externo no
relacionado con la exposicién al sol, con caracteristicas clinicas y terapéuticas que lo hacen peculiar.

Palabras clave: carcinoma basocelular, neoplasia del oido, pabellén auricular, conducto auditivo externo

Acceda a este articulo en siicsalud Clinicamente, al inicio suele simular otra patologia be-

https:/Awww.siicsalud.com/datorcasiic php/1 72624 nigna e inflamatoria cronica del CAE, lo que contribuye
a que su diagnostico sea dificil y tardio. La afeccion del
_”N." Especialidades médicas relacionadas, produccion bibliogréfica y ; ; H ; § 4 .
s roferencion profesionales de lus autore, nervio facial es un signo de a’Ierta y una complicaciéon. En
tre los factores de riesgo estan el consumo de alcohol, de

tabaco, la inmunodepresion, la radioterapia previa y expo-
sicion previa a ciertas substancias téxicas como el arsénico.

Cuando los tumores se originan en el hueso temporal
suelen afectar la pardtida mediante dos mecanismos: in-
vasion directa a través de orificios naturales con debilidad
anatomica (fisuras de Santorini y agujero de Huschke) y
diseminacién linfatica desde el CAE hacia los ganglios
® Introduccion linfaticos intraparotideos a través de las vias de drenaje

Las neoplasias malignas cuténeas localizadas en el pabe- ~ Natural.** La glandula parétida representa una estacion
ll6n auricular y el conducto auditivo externo (CAE) apare- linfatica profusamente irrigada por los ganglios ||nfat|cos
cen en el 5.5% de los tumores cuténeos de cabezay cuello. ~ C€rcanos, que drenan la cara y el cuero cabelludo, inclu-
Suelen ser de naturaleza mas agresiva (tanto los carcinomas ~ Yendo la piel del CAE. , ,
epidermoides como los basocelulares) en comparacion con El prondstico parece estar directamente determinado
los canceres cutdneos del area de cabeza y cuello, sobre PO la extension del tumor, su exéresis incompleta con
todo si se extienden al CAE." El carcinoma primario del CAE ~ Margenes quirdrgicos positivos, la invasién ganglionary de
representa un tumor maligno extremadamente raro, que 1@ duramadre, y la afeccion de la glandula parotidea." Su
se origina en el pabellén y se extiende al CAE, infiltrando ~ €fiopatogenia y tratamiento es poco conocida, debido a
el hueso temporal, la articulacion temporomandibular y el 125 @scasas aportaciones de la literatura.
craneo, lo que implica mal pronéstico.?3

Son mas frecuentes en varones de 50 a 70 afos. Se han ~ m Caso clinico

®
d www.dx.doi.org/10.21840/siic/172624

descrito varios subtipos histoldgicos, el carcinoma de célu- Se presenta el caso de una paciente de 58 anos de ra-
las escamosas es la forma mas frecuente (80%), seguido za blanca y fototipo cutaneo lll, sin antecedentes de inte-
del carcinoma de células basales y, raramente, el adeno- rés, que no ha estado expuesta diariamente al sol. Acude
carcinoma.? a consultas externas por prurito en el oido izquierdo de
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un afio de evolucién, y un sangrado ocasional al manipu-
larse la piel del conducto, sin otra manifestacion clinica
asociada.

A la exploraciéon otoscépica se aprecia una lesion gri-
sacea y brillante con bordes sobreelevados de menos de
2 cm en tercio anterior del CAE del oido izquierdo (Figura 1).
La audiometria tonal liminal es normal. Se realiza una biop-
sia con resultado de carcinoma basocelular (Figura 2).

Figura 1. Lesion palido-grisacea de bordes sobreelevados con centro
ligeramente deprimido.

: e :‘}_g-_-_&?‘ :Et ‘
Figura 2. Células basallodes con empalizada perlferlca que forman no-
dulos de pequefio tamafo (40X).

Tras informar a la paciente, se decide la exéresis de la
lesién con anestesia general, mediante bisturi con aguja
de Colorado® y cierre por segunda intencién con curas
diarias con antibiotico con sulfadiazina de plata. El estudio
histolégico muestra macroscépicamente una lesion grisa-
cea algo brillante, de bordes sobreelevados, de 1.8 cm con
centro ligeramente deprimido; microscépicamente mues-
tra una proliferacion de células basaloides con empalizada
periférica que forma nédulos de pequefio tamano e infiltra
en algunas zonas. La lesién no contacta con los bordes
quirurgicos de la pieza.

A los tres meses, la zona del CAE esta cicatrizada, sin
signos de recidiva.
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El carcinoma basocelular (CB) es el tumor cutdneo mas
frecuente, que se localiza fundamentalmente en las zonas
de la piel expuestas al sol, representa hasta el 80% de las
lesiones localizadas en el area de cabeza y cuello, y rara-
mente afecta al tronco y las extremidades. Las zonas mas
afectadas de la region de la cabeza y el cuello suelen ser
nariz, pabellén auditivo, parte interna de los ojos, parpa-
dos y region malar. En la mayoria de los casos, se originan
en las células epidérmicas queratinociticas.*>

Su incidencia y morbilidad ha aumentado en los Ultimos
veinte afos, posiblemente relacionadas con la exposicion
cronica e intermitente a la radiacion ultravioleta.

Su factor de riesgo mas importante es el dafio ocasiona-
do en el ADN, inducido por la radiaciéon ultravioleta (UV)
(estimula la formacion de hidrégeno del hidroperéxido de
ADN, por medio de la glutatién S transferasa).® Los rayos
UV conducen a la formacion de dimero de pirimidinay a la
pérdida de la heterocigosidad de los genes supresores de
tumores P53 (localizado en el cromosoma 17) y PTCHT (lo-
calizado en el cromosoma 9). Otros factores de riesgo me-
nos importantes para esta afeccion son la edad avanzada,
la piel clara'y la presencia de inmunodepresion. Afecta mas
frecuentemente a varones expuestos diariamente al sol.®

El CB tiene un comportamiento localmente invasivo y
destructivo del cartilago y el hueso subyacentes; sin em-
bargo, rara vez metastatiza (0.1%) a nivel locorregional y a
distancia, por lo que su mortalidad es baja si se diagnostica
y trata precozmente.’

El pabellén auditivo es una zona muy vulnerable a la di-
seminacion local y a la recurrencia, debido a las caracteris-
ticas que presenta la piel que lo recubre, adelgazada y con
escaso tejido adiposo y cartilaginoso.® Se han descrito tres
casos localizados en la concha, pero ninguno originado en
CAE. No suele asentarse en zonas expuestas al sol ni pre-
sentar lesiones premalignas ni tipicas, lo que suele llevar a
un diagnostico erréneo. Puede presentar variantes clinicas:
nodular (el mas frecuente, 60%), quistico, morfeiforme,
infiltrante, micronodular, superficial y pigmentado.*’:8

El diagndstico precoz implica menor morbilidad por per-
mitir su resecciéon quirdrgica y cierre con mejor resultado
estético; presenta mejor pronéstico cuando es menor de
2 cm. Ante la sospecha de invasién de estructuras profun-
das, como cartilago, hueso o parétida, se aconseja realizar
una prueba de imagen previa a la cirugia.®

Segun la National Comprehensive Cancer Network
(NCCN), los criterios de alto riesgo de tumores de cabeza
y cuello son el tamafno en area H (parte central de cara,
genitales, manos y pies), los bordes mal definidos, la lesion
recurrente, la inmunosupresion, la radioterapia previa, los
patrones histoldgicos agresivos (micronodular, morfeifor-
me, basoescamoso) y la infiltracion perineural.®

El tratamiento de eleccién es quirdrgico mediante exére-
sis con margenes adecuados de 0.5 cm, de la cual existen
varias modalidades: cirugia microgréafica de Mohs (exéresis
completa de los mérgenes periféricos y profundos que per-
mite preservar la maxima cantidad de tejido sano y el con-
trol exhaustivo de los margenes quirlrgicos), curetaje con
cauterio o sin él, y criocirugia; cuando esta no es posible,
se aplica radioterapia fotodinamica, quimioterapia topica
con 5-fluouracilo, imiquimod (méas efectiva en la variable
superficial) e interferon alfa. Los escasos casos descritos en
la concha del pabellén se trataron con exéresis quirrgica
y cierre primario, mediante un injerto sin reconstruccion de
las estructuras adyacentes. Su diagnoéstico y tratamiento
tempranos favorece el abordaje quirtrgico con buenos re-
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sultados estéticos, evitando la recurrencia.'® El tratamiento
quirdrgico debe planificarse adecuadamente para minimi-
zar el riesgo de complicaciones, como la recurrencia ligada
a la exéresis incompleta de la lesion.

La reconstruccién del CAE es una tarea compleja, que
se basa en factores como el tamano del defecto, la ubi-
cacioén, la implicacion de las estructuras circundantes y la
proteccién de las estructuras vitales para evitar la estenosis
del CAE (menor de 4 mm). El éxito de la reconstruccion
establece un didmetro minimo duradero del CAE para el
mantenimiento de la audicién normal, asi como el acceso
para la visualizacion directa para la vigilancia del tumor."
Los casos de tumores grandes con compromiso del meato
auditivo externo requieren la participacién de un equipo
multidisciplinario para estimar el tratamiento adecuado,
como un abordaje retroauricular y la posible reconstruc-
ci6bn mediante injertos o colgajos.

Existe una variedad de injertos y colgajos utilizados para
reconstruir el pabellén y el CAE, y su empleo se asocia con
bajo riesgo de estenosis y menor riesgo de retraso en la
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cicatrizacion, infeccion y exposicién ésea.''? Los colgajos
locales suelen utilizarse para los defectos del CAE peque-
fios y no expongan estructuras vitales, como los colgajos
del pediculo preauricular del trago. Los colgajos regiona-
les se utilizan habitualmente para reconstruir y reparar la
estenosis del CAE y la membrana timpdnica, mientras que
los colgajos libres suelen reservarse para defectos exten-
sos en los que se requiere una amplia cobertura de tejido
vascularizado."™

Es fundamental educar a la poblacién sobre los riesgos
relacionados con el dafo solar y las posibles lesiones aso-
ciadas, y en personas con factores de riesgo, realizar con-
troles periddicos.’ El CB debe considerarse en el diagnos-
tico diferencial de los tumores del CAE.

La radioterapia en tumores localmente avanzados tiene
indicacién como tratamiento adyuvante, en los casos que
existan margenes afectados con imposibilidad de realizar
una nueva reseccion, sobre todo si se ha empleado un
colgajo de reconstruccion e invasion perineural. No existe
evidencia de beneficio con la quimioterapia.'
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El carcinoma basocelular es el tumor cutdaneo mas frecuente en el area de cabeza y cuello,
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¢Cual es la caracteristica fundamental del carcinoma basocelular?
_A) Tumor cuténeo frecuente en zonas no expuestas al sol.
E) Su diagndstico es tardio por presentar sintomas inespecificos.
Q La radiacion solar no es un factor de riesgo importante.
Q) Los sujetos con fenotipo bajo no requieren proteccion solar.
f) Su tratamiento es la simple exéresis quirlrgica.
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El cannabis continda siendo la sustancia ilegal mas
consumida, tanto en Espafia como en el conjunto de los
paises de la Union Europea. Se estima que mas de 22 mi-
llones de adultos europeos han consumido cannabis en el
ultimo afo, el 1% de los adultos europeos practicamente
a diario, y, en el caso de Espafia, ese porcentaje es de mas
del doble (2.1%)."

Segun el Observatorio Espafiol de las Drogas y las Adic-
ciones,? se estima que en el Ultimo afio han comenzado a
consumir cannabis 155 800 estudiantes de 14 a 18 anos,
con un numero de mujeres ligeramente mayor (83 200)
gue de varones (72 600). La edad de inicio del consumo
de esta droga comienza antes de los 15 afios. Entre los es-
tudiantes, el 22.2% admite haber consumido cannabis en
los Ultimos 12 meses, y un 14.9% en los ultimos 30 dias.

Entre aquellos que han consumido cannabis en el ultimo
ano y han contestado el Cannabis Abuse Screening Test
(CAST),>“* el 63.2% presenta una puntuacién de 0 a 1, el
19% una puntuacion de 2 a 3y el 17.8%, una puntua-
cion de 4 o mas (posible consumo problematico).? Entre
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la poblaciéon de 14 a 18 afos, se estima que 73 173 jove-
nes hacen un consumo problematico, lo que representa
el 3% de la poblaciéon en este rango de edad y el 17.8%
de los que han consumido en el dltimo afo.

En cuanto a la poblacién de entre 15 y 64 afos, se
estima que 237 000 personas empezaron a consumir ca-
nnabis en el Ultimo ano; el mayor inicio de consumo tiene
lugar entre los hombres menores de 25 afos.? En 2020,
aproximadamente 591 798 personas de 15 a 64 afnos te-
nian un consumo problematico de cannabis (> 4 puntos
en la escala CAST), lo que se corresponde con el 1.9% de
toda la poblacion de 15 a 64 afios; el porcentaje es mayor
entre los hombres (3%) que entre las mujeres (0.9%), asf
como entre los menores de 34 afios (3.4%) que entre los
mayores de esta edad (1.2%)? (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas méas destacables de los consumidores de
cannabis en los ultimos 30 dias (OEDA, 2022a).

Prevalencia de consumo 8%
Sexo 71.1% hombres
Grupo de edad con mayor consumo (15.9%) 15-24 anos
Tipo
Marihuana 48.7%
Hachis 20.6%
Hachis + marihuana 30.8%
Cannabis + tabaco 86.9%
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En relaciéon con la cantidad consu-
mida, los estudiantes que han fumado
cannabis en el Ultimo mes reconocen
que, por dia, fuman un promedio de
3.3 porros. Por sexo, se aprecia que los
chicos fuman, en promedio, un porro
méas que las chicas (3.7 frente a 2.7,
respectivamente). Por edades, la canti-
dad media consumida de porros oscila
entre 3 a los 14 afos y 4 en el grupo
de los 18 anos. En la poblacién de 15 a
64 afnos, el 2.9% reconoce haber con-
sumido cannabis diariamente en el ulti-
mo mes. Analizando la prevalencia de
consumo de cannabis en el Ultimo afio
en funcién del sexo y de la edad, esta
es mas comun entre los hombres que
entre las mujeres (14.6% y 6.3%, res-
pectivamente), situacién que se repite
en todos los tramos de edad.?®

En cuanto a la forma en la que se
consumidé el cannabis el ultimo mes,?°
la mitad fumaron principalmente mari-
huana (sobre todo chicas y en el grupo
maés joven de edad), un 33.5% consumi6 tanto marihua-
na como hachis (sobre todo los chicos y los adolescentes
de 17 anos) y el 16.7% utilizé principalmente hachis (en
especial las chicas). Por otra parte, conviene resaltar que
cerca de 9 de cada 10 estudiantes (87.7%), cuando fu-
man cannabis, lo suelen mezclar con tabaco. Esta forma
estd implementada en ambos sexos y en todas las edades;
asi, el 86.9% de la poblacion de entre 15y 64 anos fuma-
dora de cannabis en el Ultimo mes reconoce la mezcla de
tabaco y cannabis, lo que contribuye a crear una fuerte
asociacion entre el consumo de ambas sustancias.®”’

Es importante destacar que el dafio causado es inver-
samente proporcional a la edad de inicio, de manera que
es cuatro veces mayor si se inicia a los 15 afios (actual
edad promedio de inicio en el consumo en Espafia) que si
se hace a los 26 afnos; por ejemplo, se estima que hasta
el 8% de la incidencia de esquizofrenia en la poblacién
adulta fumadora podria estar relacionada con el consumo
de cannabis en jovenes.®? Incluso, se ha demostrado que
el uso de cannabis de manera Unicamente puntual puede
producir cambios estructurales y cognitivos en el cerebro
de los adolescentes.'™ También se asocia con aumento del
riesgo de padecer trastornos del comportamiento y psico-
sis, el cual aumenta a medida que mayor es la frecuencia
de consumo y mayor la potencia del cannabis utilizado.®
Sin lugar a duda, la evidencia cientifica sobre los riesgos
y las consecuencias organicas, psiquicas y sociales asocia-
das con su uso es cada vez mas robusta.'’"3

El elevado consumo de esta droga se refleja en las ad-
misiones a tratamiento; en 2019, 14 202 personas inicia-
ron tratamiento por abuso o dependencia a cannabis; de
ellas, 10 372 acudian por primera vez. El uso de cannabis
es el sequndo motivo de tratamiento en la poblacién ge-
neral por consumo de drogas ilegales, detras de la cocai-
na, pero el primero entre los menores de edad (95.2% de
todos los menores de 18 anos admitidos a tratamiento).
La mayoria de las personas que inician tratamiento por
cannabis son hombres, pero la proporcién de los ingresa-
dos por cannabis es mayor entre las mujeres (33.2%) que
entre los hombres (27%).2

En 2019 se recogié una muestra de 5352 episodios de
urgencia; en casi la mitad de estos, el cannabis estaba re-
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lacionado con el motivo de la urgencia.
Esto implica que esta droga, junto con
la cocaina, son las sustancias que mas
urgencias generan (50.6% y 50.7%,
respectivamente). La edad promedio
de los atendidos en esta muestra de
urgencias por el consumo de cannabis
fue de 30.9 anos. Por sexos, se obser-
vOo que el cannabis estaba presente
practicamente en el mismo porcentaje
de episodios en hombres (50.8%) que
en mujeres (50.2%).? Por otro lado,
en 2020 el cannabis se identifico en
el 22.4% de las muertes por reaccién
aguda a drogas, notificAndose 195
defunciones en las que el cannabis es-
taba presente, en 3 casos como sus-
tancia Unica y, con independencia de
la deteccion de otras, con alcohol en
el 25.8% de estos casos, con cocaina
en el 55.9%, con hipnosedantes en el
62.7% y con opioides en el 66.5%.2

Por lo que se refiere a la concentra-
cion media de tetrahidrocannabinol
(THC) en la resina decomisada en Espafa, ha pasado del
12.4% en 2002, a un maximo histérico en 2020, con el
28.9%. En el caso de la marihuana decomisada, este au-
mento fue todavia mayor, ya que pasé del 4.5% en 2002
a casi el triple (12%) en 2020. Sin embargo, apenas se
ha observado una tendencia al alza del precio promedio
del gramo de la resina de hachis, que en el afo 2000 era
de aproximadamente 4 euros y en 2020 alcanz6 los 5.57
euros. La marihuana, en el mismo periodo, ha pasado de
2.50 euros a 5.09 euros.®

Cabe destacar que el vinculo establecido entre la fre-
cuencia de consumo, la potencia del THC vy el inicio de
los episodios psicoticos estd bien documentada cientifi-
camente.® ™18 Estos estudios muestran que las personas
gue habian comenzado a consumir cannabis a los 15 afos
0 menos, tenian aparicibn mas temprana de psicosis
que aquellas que habian comenzado después de los
15 afos; asimismo, el uso de cannabis de alta potencia
también estaba relacionado con un inicio mds temprano.
Los usuarios diarios de cannabis de alta potencia comien-
zan con sintomas de esquizofrenia un promedio de 6 afnos
mas temprano que aquellos que no consumen canna-
bis." No obstante, hay pruebas considerables de que
una predisposicién genética a la esquizofrenia se asocia
con mayor uso de cannabis,'” lo que sugiere que parte
de la correlacion entre la esquizofrenia y el cannabis se
debe a la etiologia genética compartida.'® Asimismo, in-
vestigaciones recientes indican que el consumo puntual
de cannabis con un alto contenido en THC perjudica la
capacidad cognitiva, en particular la memoria y el pro-
cesamiento emocional,' situacion que se agrava en la
actualidad debido a la existencia de una relacién direc-
ta entre el aumento de la potencia (THC) y el descenso
de la concentracién de cannabidiol (CBD);2%?" en conse-
cuencia, el contenido menor de CBD hace que disminuya
el efecto protector que genera este principio activo, en
contraposicion con los perjuicios inducidos por el THC
en el procesamiento emocional y la memoria.’ Muestras
analizadas de resina de hachis en Madrid indican que las
tres cuartas partes de estas tienen un contenido de THC
superior al 15%, y mas de un tercio de dichas muestras
presentaron una potencia muy alta (con un contenido en



THC superior al 25%), es decir, estarian
dentro del Grupo | o drogas con “riesgo
inaceptable” para la salud.?? También, el
consumo de cannabis supone mayor ries-
go de presentar trastornos psicolégicos,?
especialmente cuando su inicio es tempra-
no,* asi como de tener consecuencias para
el desarrollo cognitivo de los adolescentes,
ademas de en su rendimiento académicoy
futura insercién laboral.?> De igual manera,
el uso de cannabis se ha asociado clara-
mente con problemas neuropsicolégicos?®
y psicosis.'®

El consumo de cannabis también es
frecuente entre los pacientes con trastor-
no bipolar?” y, aunque con menor respal-
do empirico, con trastornos afectivos.’
Cabe destacar que el uso regular de ca-
nnabis se asocia con dependencia, ha-
llandose que aproximadamente entre
uno y dos consumidores regulares de
cada diez la presentaran, con un riesgo
mayor si se han iniciado en la adolescen-
cia.’® Todo ello remarca la importancia de
retrasar la edad de inicio del consumo de esta sustancia.

Aungue tradicionalmente se ha identificado el uso de
cannabis con hombres jévenes, la tendencia actual mues-
tra que las tasas de consumo de la sustancia, a lo largo de
los afos, se estan equiparando entre ambos sexos. Con-
cretamente en Espafa, la proporcion de mujeres jévenes
consumidoras de cannabis ha aumentado de manera
considerable, pasando de 15.25% en 1994 a 21.8% en
2021; las tasas referidas para los chicos no han sufrido
un aumento tan marcado (21.2% en 1994 a 22.6% en
2021).2 En cuanto al consumo por edades en las chicas,
este pasa del 6.5% a los 14 afos al 22% a los 18 afos.
Aunque el uso en estas edades es de caracter mas espora-
dico, alcanza una frecuencia de 20 o mas diasen el 2.1%
de los alumnos y en el 1.1% de las alumnas.®

La literatura ha puesto de manifiesto que los motivos
por los que se inicia y las consecuencias ocasionadas por
el consumo de cannabis son diferentes en hombres y mu-
jeres. Las adolescentes tienen una percepcion de riesgo
mayor ante el uso de esta sustancia.?® Por otra parte, el
sistema receptor cannabinoide enddgeno, la metaboli-
zacion del cannabis y los efectos subjetivos informados
no son iguales para hombres y mujeres.?® Varios estudios
muestran también las diferencias de sexo en cuanto al
consumo de cannabis; asi, las mujeres progresan mas
rapidamente desde el uso inicial hasta la dependencia,*
presentan peores resultados en el tratamiento®' y experi-
mentan sintomatologia de abstinencia de mayor grave-
dad.* La evidencia sugiere que el sistema endocannabi-
noide, principal sistema neurobiolégico implicado en los
efectos reforzantes del THC, es sexualmente dimorfico®
y podria explicar la variabilidad entre sexos.* También se
ha puesto de manifiesto que las intervenciones farmaco-
l6gicas para tratar un trastorno por consumo de cannabis
tienen una eficacia diferente para cada sexo; las mujeres
son mas sensibles a los efectos adversos del cannabis a
nivel cerebral,®® presentan dependencia a esta sustancia
Mas rapida que los hombres y sufren peores sintomas de
abstinencia.®" En la literatura se han sefalado factores y
mecanismos explicativos de la utilizacidon de cannabis de-
pendientes de la interaccion entre el sexo y la edad del
individuo.?® A esta mayor vulnerabilidad se la denomina
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telescoping, dado que su progresiéon
desde los primeros consumos hasta la
aparicién de dependencia u otros pro-
blemas es mucho mas rapida.?’-4

En cuanto al modo de consumo del
cannabis, el porro o canuto es la forma
mas extendida, seguido del uso pipas
de agua, “bongs”, cachimbas o “shi-
shas”, aunque mucho menos habitual
(10.3%). Segun los expertos, esta forma
emergente de fumar, con inhalaciones
profundas y la posterior contencién de
la respiracion, implica enviar mas humo
a los pulmones y, por lo tanto, mayor
cantidad de THC, lo cual amplifica su
efecto debido principalmente a sus pro-
piedades broncodilatadoras.*'*? De esta
forma, el uso de la cachimba no solo su-
pone un efecto méas rapido y de mayor
intensidad del cannabis,® sino que se
relaciona directamente con el nivel de
dependencia* y con mayor incidencia
de enfermedades respiratorias,*> ademas
de constituir un claro indicador de un pa-
tron de consumo subyacente realmente problematico.

Con respecto a las nuevas formas de consumo del ca-
nnabis afadidas a las tradicionales, como la fumaday la
vaporizada, destacan el hotboxing (el submarino), que
consiste en la inhalacién, por parte de varios usuarios,
del humo o el aerosol de la marihuana, del hachis o del
butane hash oil (BHO) en un espacio cerrado y peque-
fio, entre los que se incluyen automdviles, cascos de
moto gigantes, despensas, cabinas telefénicas, tiendas
de campafa o armarios.”’” Puede ser peligroso por la
acumulacion de CO,, el incremento de otras toxinas y la
transmision de enfermedades.*® Otra practica en aumen-
to es el shotgunning, que consiste en inhalar humo de
drogas ilicitas y luego exhalarlo directamente en la boca
de otra persona.*® Se relaciona con mayor gravedad de
la adiccion y mas conductas de riesgo, dado que existe
escasa conciencia entre estos consumidores del riesgo
de transmisién de enfermedades por via respiratoria.®
Tanto el hotboxing como el shotgunning son formas de
consumo social y se han vinculado con la transmision de
enfermedades infecciosas como la tuberculosis.*®>! Co-
cinar/hornear (galletas, pasteles, brownies) es el método
mas popular, después de fumar, entre los jovenes; asi,
el 1.4% ha ingerido THC mediante alguno de estos pro-
ductos en los ultimos 30 dias (2% de los chicos y 0.7%
de las chicas). Debido a que la absorcién es mas lenta,
el inicio de los efectos se retrasa (con una concentracion
plasméatica méxima media 1 a 2 horas después de la in-
gestion, en contraste con los 5 a 10 minutos para las
concentraciones plasmaticas maximas si se fuma), pero
la duracién de la intoxicacion es mas larga.®

Como consecuencia de los efectos retardados de los
comestibles, es posible que se ingieran varias porciones
seguidas antes de experimentar el “subidén” de la por-
cion inicial. El consumo de una gran dosis de THC puede
dar lugar a mayor concentracion de este, mayor intoxica-
cion y mayor riesgo de efectos adversos.>? Por otra parte,
el dabbing es una forma de consumir un concentrado
de cannabis en forma de aceite, también denominado
budder, dab, shatter o BHO. Su extraccion implica lle-
var adelante un proceso muy peligroso y complejo que
involucra quimicos altamente inflamables, como gas bu-
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tano o diéxido de carbono. Como resultado, se obtiene
un aceite pegajoso, o dab, que puede alcanzar hasta un
80% de THC, en comparacién con un 5% a 20% en los
derivados de los cannabis tradicionales.>* El dab se afiade
al dispositivo de dabbing, se calienta y, posteriormente,
se nebuliza y se convierte en un aerosol que se inhala
profundamente en una sola bocanada y se mantiene
en los pulmones durante varios segundos.>®> Debido a
su elevada concentracion de THC, los riesgos de depen-
dencia e intoxicacion son muy altos.*® La via de adminis-
tracién del cannabis debe ser tenida en cuenta porque
los efectos psicotrépicos ocurren dentro de los minutos
posteriores a la inhalacion por via fumada, y perduran
de 2 a 4 horas, mientras que los efectos psicotropicos
del consumo oral generalmente ocurren dentro de los
30 a 60 minutos y duran hasta 12 horas.”” Otras for-
mas de uso con arraigo entre los usuarios de cannabis
son: cannabis macerado en alcohol, que consiste basica-
mente en obtener una tintura de aceite de hachis con
alcohol; infusiones de cannabis, o por via transdérmica
a través de cremas o supositorios.>®>?

Dificilmente se podria haber llegado a esta situacion
sin la alta dosis de tolerancia y permisividad social que
rodea desde hace afios al consumo de cannabis en me-
dio mundo. La industria canndbica emergente, a través
de un proceso de rebranding (conjunto de acciones que
implican un cambio de logo, de nombre, de tipografia,
de mensaje, o la combinacion de las anteriores, para asf
modificar la opinién de los clientes de la marca o del pro-
ducto), en la ultima década ha inoculado en una buena
parte de la sociedad —incluida la clase politica— una per-
cepcion social de que fumar o consumir cannabis y sus
derivados no genera problemas personales, familiares ni
sociales, sino mas bien todo lo contrario: es fuente de
riqueza, ingresos fiscales y empleos y, por supuesto, es te-
rapéutico. El cannabis es la droga ilegal que se considera
mas accesible, y casi un 70% de los alumnos piensa que
es facil o muy facil adquirirlo. El 42% de los estudiantes
manifiesta que le han ofrecido cannabis en el Ultimo afo.
A pesar de la solida evidencia disponible, sigue sin existir
una conciencia clara de los problemas que su utilizaciéon
puede generar a distintos niveles, especialmente cuando
se inicia a edades tempranas.

Las falacias y fake news sobre el consumo
“recreativo” y “medicinal” del cannabis

Desde hace décadas, pero con especial énfasis en los
ultimos tiempos, la proliferacién de noticias falsas sobre
las propiedades presuntamente sanadoras del cannabis
se han visto incrementadas.

La publicidad distribuida por las tiendas fisicas y en li-
nea, asi como la difusion en ferias, foros, webs y por las
opiniones vertidas por los propios consumidores en clubes
cannabicos, grupos de presién, defensores de su legali-
zacion en foros especializados e incluso ciertos politicos
(independientemente de su ideologia), han contribuido
a crear este estado de opiniéon favorable hacia su uso en
una parte de la ciudadania. Para ello, han utilizado estra-
tegias muy cuestionables, pero efectivas, como: compa-
raciones con paises y legislaciones diferentes, opiniones
de los propios consumidores y, sobre todo, referencias de
estudios mas que discutibles por su escasa validez cienti-
fica y con sesgos evidentes.®%¢" Conviene subrayar® que,
en la mayoria de las ocasiones, las conclusiones a las que
llegan ciertas investigaciones no se sintetizan, traducen o
comunican de manera adecuada a los encargados de for-
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mular politicas, al personal sanitario y a los profesionales
de entidades asociadas. En este sentido, existe una dife-
rencia con otras sustancias, como el alcohol y el tabaco,
pues el riesgo inherente a su uso no puede determinarse
ya que no existen estandares aceptados para un “con-
sumo seguro”, ni tampoco dosis adecuadas disponibles
para orientar a los usuarios

Como se ha comentado, cada cierto tiempo aparecen
publicadas propiedades potencialmente terapéuticas de
algunos cannabinoides, no del cannabis propiamente di-
cho —gue no es lo mismo-. La tendencia actual, en aque-
llos que defienden el uso del “cannabis terapéutico”,
es huir de disertar sobre los efectos del THC y abogan
principalmente por los efectos del CBD, del cannabinol
(CBN) y del cannabigerol (CBG). Pero no todos, porque
hay quienes siguen alabando y manifestando las propie-
dades de la “marihuana” o el “porro”, sin excepciones
ni fracciones.

A algunas personas enfermas en las que el tratamien-
to tradicional hospitalario que reciben ha fracasado o no
ha sido el esperado, la busqueda de terapias alternativas
las ha llevado a la utilizacién de preparaciones derivadas
del cannabis. Asi, determinados individuos que padecen
enfermedades neurolégicas como Parkinson, esclerosis
multiple, epilepsia pediatrica y esclerosis lateral amio-
tréfica (ELA); dolor crénico; vomitos y nduseas causados
por la quimioterapia; algunos cuadros oncoldgicos; fi-
bromialgia; glaucoma; pérdida del apetito en afecciones
como el sida, y hasta ciertos sintomas de la COVID-19,
han acabado consumiendo cannabis y sus derivados por
diferentes vias. Esto ha sido aprovechado por determi-
nados grupos de presién para que se acelere la legaliza-
cion de esta sustancia en algunos estados de Ameérica,
con la excusa incluso de reactivar la economia. Al menos
ya nos van advirtiendo por dénde van sus pretensiones.
Los que reclaman el mal denominado “uso recreativo”
sin paliativos (todo consumo tiene un riesgo; realizarlo en
ambientes de ocio o recreativos no le resta peligrosidad),
al menos no esconden sus intereses, aungque tampoco
miden las consecuencias, especialmente para su propia
salud, ni mucho menos para la salud publica. Y es que,
como todas las drogas, el cannabis también genera efec-
tos secundarios o téxicos, los cuales dependeran de la
dosis, la via de administracion, el cuadro clinico, la perso-
nalidad, la genética y las concentraciones de los distintos
cannabinoides.

Esta sobrecarga informativa enganosa, o “infoxicaciéon”,
sobre los supuestos beneficios terapéuticos del cannabis
llega a la ciudadania a través de internet, principalmen-
te paginas web que, en la mayoria de las ocasiones, son
dominios propios de lo que llamamos “movimientos pro-
cannabicos”, financiados directa o indirectamente por la
industria cannabica. Su objetivo principal es crear en las
redes sociales un estado de opinion favorable hacia el con-
sumo del cannabis y su legalizacién, lo cual repercutiré fi-
nalmente en las actitudes y los comportamientos de las
personas fuera de la red y, por ende, en la sociedad en
general.

En este sentido, se presenta a continuacion un resu-
men de las revisiones Cochrane para tratar de delimitar la
evidencia cientifica sobre el “cannabis terapéutico”, pro-
veniente de la investigacion propiamente dicha. Estas re-
visiones incluyeron distintas enfermedades; resaltaremos
las conclusiones de estas, fundamentadas en busquedas
en las principales bases de datos y estudios cientificos,
siempre valorando los trabajos robustos, de disefio con-



trolado y aleatorizado, con un nimero de participantes
representativo.

La premisa béasica fue comprobar si el consumo de can-
nabis, cannabinoides, o ambos, tiene base cientifica para
aliviar el dolor y otros sintomas somaticos o psicolégicos.
Estas son las principales conclusiones:

a) Cannabinoides para la fibromialgia (FM): No se halla-
ron pruebas convincentes, no sesgadas y de alta calidad
que indicaran que la nabilona es util para el tratamiento
de los pacientes con FM. La tolerabilidad de la nabilona
fue baja en los pacientes con esta enfermedad.?

b) Cannabinoides para el tratamiento de la enferme-
dad de Crohn (EC): Los efectos del cannabis y del aceite
de cannabis en la EC no estan claros. Por lo tanto, no se
pueden establecer conclusiones firmes con respecto a la
eficacia y la seguridad de su uso en pacientes adultos con
EC activa. No se han investigado los efectos del cannabis
ni del aceite de cannabis en la EC inactiva. Se necesitan
estudios adicionales, con un gran numero de participan-
tes, para evaluar los efectos beneficiosos y perjudiciales
potenciales de esta sustancia en la EC. Las investigaciones
futuras deben evaluar sus efectos en los pacientes con EC
activa e inactiva. Se deben analizar diferentes dosis y vias
de administracion del cannabis.®®

¢) Cannabinoides para el tratamiento de la colitis ul-
cerosa (CU): Los efectos del cannabis y del cannabidiol
sobre la CU no estan claros, por lo que no se pueden
establecer conclusiones firmes con respecto a la eficacia
0 a la seguridad de estas sustancias en los adultos con
CU activa. No hay evidencia del uso del cannabis o cana-
binoides para el mantenimiento de la remisiéon en la CU.
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Se necesitan estudios adicionales, con un nimero mayor
de pacientes, para evaluar los efectos del cannabis en los
pacientes con CU, tanto activa como inactiva, y se deben
investigar diferentes dosis y vias de administracion. Por
Ultimo, se requiere un seguimiento para evaluar los resul-
tados de seguridad a largo plazo del consumo frecuente
de cannabis.®

d) Farmacos con cannabinoides para el dolor neuropa-
tico crénico (DNC) en pacientes adultos:%> No existe segu-
ridad acerca de si la hierba de cannabis reduce la media
de la intensidad del dolor (evidencia de muy baja calidad).
La hierba de cannabis y el placebo no difirieron en cuanto
a la tolerabilidad (evidencia de muy baja calidad).

Los autores concluyeron que los posibles efectos bene-
ficiosos de los fa&rmacos con cannabis (hierba de canna-
bis, THC obtenido de la planta o sintético, aerosol para la
mucosa oral de THC/CBD) sobre el DNC podrian importar
mas que sus posibles efectos perjudiciales. La calidad de
la evidencia para los resultados del alivio del dolor refleja
la exclusion de los estudios de personas con antecedentes
de consumo de sustancias y otras comorbilidades signi-
ficativas, asi como el tamafio pequeno de las muestras.

Falta evidencia de calidad acerca de que cualquier
producto obtenido del cannabis funciona para cualquier
DNC. Todos los farmacos con cannabinoides agrupados
fueron mejores que el placebo para reducir la intensidad
del dolor, los problemas del suefio y los trastornos psico-
|6gicos (evidencia de calidad muy baja a moderada).

No se hallaron diferencias entre todos los farmacos
con cannabis agrupados y el placebo en la mejoria de la
calidad de vida relacionada con la salud, la interrupcion

Tabla 2. Resumen de la evidencia cientifica sobre el uso médico del cannabis y los cannabinoides.

Productos
evaluados

Enfermedad/sintomas

Fortaleza de | Limitaciones
la evidencia

Néuseas y vomitos asociados con | Cannabinoides | Débil

la quimioterapia contra el cancer.

Pocos estudios de comparacion con antieméticos mas
nuevos y eficaces.

L.as nuevas pautas de quimioterapia producen menos
nauseas.

Existen pocos datos sobre el uso en otros tipos de
nauseas.

Estimulante del apetito en Dronabinol/THC | Débil
pacientes con emaciacion

relacionada con el Sida.

Ahora hay menos casos relacionados con el sida que
puedan tratarse.

Existen pocos datos sobre su uso para estimular el
apetito en personas con otras enfermedades.

trastornos del suefo, trastornos cannabinoides
de ansiedad, depresién, trastornos
neurolégicos degenerativos y

enfermedad inflamatoria intestinal.

Espasmos musculares en Nabiximoles Moderada Los pacientes refieren disminuciones, pero el efecto en

pacientes con esclerosis multiple. las puntuaciones clinicas es mas limitado.

DCNO, incluido el dolor Cannabis y Moderada Efecto pequeno (pero estadisticamente significativo) en

neuropatico. cannabinoides comparacion con un placebo.

Cuidados paliativos para el cancer. | Cannabinoides | Insuficiente | Se necesitan ensayos mas extensos y mejor disefiados.

Epilepsia infantil resistente al CBD Moderada Pruebas a favor del uso como tratamiento

tratamiento. complementario en sindrome de Dravet o de Lennox-
Gastaut.
Se necesitan mas estudios para investigar la posologia,
las interacciones y el uso en personas con otras formas
de epilepsia.

Otros usos médicos, como Cannabis o Insuficiente | Algunos datos de los efectos a corto plazo en algunos

trastornos (por ej, trastornos del suefo), pero se
necesitan ensayos mas extensos y mejor disefiados, con
un seguimiento mas prolongado.

CBD, cannabidiol; DCNO, dolor crénico no oncolégico.
Fuente: Observatorio Europeo Drogas y Toxicomanias (2018).
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de la medicacién por falta de eficacia
y la frecuencia de efectos secundarios
graves (evidencia de baja calidad). Una
parte importante de los pacientes in-
formaron mds somnolencia, mareos y
problemas mentales (p. ej., confusién)
con todos los farmacos con cannabis
agrupados que con placebo (evidencia
de baja calidad). Hubo evidencia de
calidad moderada de que mas parti-
cipantes abandonaron el tratamiento
debido a los efectos secundarios con
los farmacos con cannabis que con
placebo. La hierba de cannabis no fue
diferente del placebo para el alivio del
dolor, asi como no fue distinto el nu-
mero de pacientes que abandonaron
debido a los efectos secundarios (evi-
dencia de muy baja calidad).®®

e) Usos médicos de derivados del
cannabis para la reduccion de la mor-
bilidad y mortalidad en pacientes con
VIH/sida: Se ha afirmado que fumar o
ingerir cannabis, ya sea en su forma
natural o artificial (farmaco elaborado de forma farma-
céutica como dronabinol), mejora el apetito en las per-
sonas con sida, provoca aumento de peso y mejora el
estado de animo y, por ende, la calidad de vida. A pesar
de que el dronabinol fue registrado por algunas autori-
dades reguladoras de medicamentos para el tratamiento
de la anorexia asociada con el sida, y algunas jurisdic-
ciones permiten el uso “médico” de la marihuana por
parte de los pacientes con infeccién por VIH/sida, faltan
pruebas acerca de la eficacia y la seguridad del cannabis
y los canabinoides en este contexto. Los estudios realiza-
dos han sido de corta duracion, con cantidad reducida
de pacientes, y se han centrado en medidas de eficacia a
corto plazo. Aun deben presentarse datos a largo plazo
gue muestren un efecto sostenido sobre la morbilidad y
la mortalidad relacionadas con el sida y sobre la seguridad
en los pacientes que reciben un tratamiento antirretrovi-
ral efectivo. No se conoce si las pruebas disponibles son
suficientes para justificar una revision general de la prac-
tica reglamentaria de los medicamentos.%¢

Con todo ello se puede concluir que, actualmente, no
se dispone de datos suficientes para justificar cambios
generales en el estado reglamentario actual acerca del
cannabis o los cannabinoides sintéticos. En esta misma
linea, creemos importante destacar que, en la Uniéon Eu-
ropea, ninguno de los paises que permiten el uso médico
de preparados con cannabis recomienda consumirlos fu-
mados®’ (Tabla 2).

Una revision sistematica y metandlisis de 20198 utili-
z6 busquedas en Medline, Embase, PsycINFO, el Registro
Cochrane Central de Ensayos Clinicos Controlados y la
Base de Datos Cochrane de Revisiones Sisteméaticas, de
trabajos publicados entre el 1 de enero de 1980 y el 30
de abril de 2018, en la que se incluyeron algunos de los
estudios mencionados mas arriba; entre las conclusiones
mas importantes destacan que: “se ha sugerido que los
cannabinoides medicinales, incluidos el cannabis medi-
cinal y los cannabinoides farmacéuticos y sus derivados
sintéticos, como el tetrahidrocannabinol (THC) y el ca-
nnabidiol (CBD), tienen un papel terapéutico en ciertos
trastornos mentales. Analizamos la evidencia disponible
para determinar la efectividad y seguridad de todos los
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tipos de cannabinoides medicinales en
el tratamiento de los sintomas de varios
trastornos mentales. Hay escasas prue-
bas que sugieren que los cannabinoi-
des mejoran los trastornos y sintomas
depresivos, los trastornos de ansiedad,
el trastorno por déficit de atencion e hi-
peractividad, el sindrome de Tourette,
el trastorno por estrés postraumatico
o la psicosis. Hay muy baja evidencia
de calidad de que el THC farmacéutico
(con o sin CBD) conduce a una peque-
fia mejora en los sintomas de ansiedad
entre las personas con otras condicio-
nes médicas. Sigue siendo insuficiente
la evidencia para proporcionar orienta-
cion sobre el uso de cannabinoides pa-
ra el tratamiento de trastornos menta-
les dentro de un marco regulatorio. Se
necesitan mas estudios de alta calidad
gue examinen directamente el efecto
de los cannabinoides en el tratamiento
de trastornos mentales.”

Hemos realizado una revisién de los
Ultimos articulos sobre la utilizacion terapéutica del ca-
nnabis, algunos en el campo de la neuropsicofarmaco-
logia,® las enfermedades del sistema nervioso central,”
el dolor,”" la obesidad’ y el cancer,”® y encontramos que
algunos estudios solo se basan en modelos con anima-
les; otros no tienen evidencia suficiente, por lo que los
autores aconsejan realizar mas investigaciones; incluso
una revision sobre el uso de cannabinoides para el trata-
miento para la demencia’ indica que no existen ensayos
controlados y aleatorizados, por lo que concluyen que es
muy pronto para postular que los cannabinoides puedan
tener un efecto sobre los sintomas y la progresion de la
demencia.

Al mismo tiempo, existe evidencia farmacolégica y cli-
nica actual basada en medicamentos elaborados por la
industria farmacéutica para el tratamiento de distintas
enfermedades, pero siempre con prescripcion médica.
Entre ellos se destaca Sativex®, que contiene THC y CBD
en la misma proporcién y se utiliza para los sintomas de la
esclerosis multiple, como espasticidad, rigidez y dolor; el
dronabinol (Marinol®), indicado en la pérdida de apetito
en el VIH, las nduseas y el dolor; la nabilona (Casamet®),
basada en delta-9-THC y usada principalmente en las
nauseas y los vémitos provocados por la quimioterapia, y
Epidiolex®, empleado en las epilepsias infrecuentes.

Conclusion

El consumo de drogas estd muy arraigado en la “cul-
tura” occidental y su uso se relaciona con tradiciones,
celebraciones o diversion en espacios de ocio y recrea-
tivos. Sin embargo, esto no estad exento de riesgos, los
cuales dependen de la cantidad, la frecuencia y el patrén
de consumo, asi como de las caracteristicas del usuario
como la edad, el sexo, los factores genéticos, la personali-
dad y algunas condiciones de salud. Mientras la evidencia
cientifica acumula pruebas de la toxicidad del cannabis,
sigue existiendo una creciente oferta y demanda de esta
sustancia, debido principalmente al rebranding imple-
mentado por la industria en las Ultimas dos décadas, al
aumento de la cantidad de THC en las plantas y “al atrac-
tivo” de las nuevas formas o patrones de consumo.

A pesar del mensaje de inocuidad que se esta instau-



rando en la poblacion en general, y en particular en los
consumidores, los componentes del cannabis, principal-
mente el THC, interactlan con el cerebro a través de los
receptores cannabinoides CB1 y CB2, situados en las
areas encargadas del aprendizaje, la gestion de las re-
compensas y la toma de decisiones. Como la estructura
del cerebro cambia rapidamente durante la adolescencia,
los cientificos entienden que el consumo de cannabis en
ese momento influye en gran medida en la manera en
que se desarrollan estos rasgos de la personalidad del
usuario. El 17% de los adolescentes que comiencen a fu-
mar cannabis en esta edad van a presentar dependencia,
es decir, presentaran serias dificultades para controlar el
consumo o no tendran la capacidad para interrumpirlo
cuando lo deseen. En consecuencia, estas personas segui-
ran consumiendo cannabis a pesar del claro perjuicio de
su salud y su bienestar, o la alteracién de su desempenfo
en tareas fundamentales de la vida; asimismo, una parte
importante de ellos presentara trastornos psicéticos."™
Las maniobras de rebranding con el objetivo de facilitar
el cambio de percepcién social de esta droga ha facilitado
el paso de la imagen social del consumidor con cierto des-
arraigo social y laboral a la de un usuario (incluso, mejor,
usuaria) integrado social y laboralmente, con una enfer-
medad grave a la cual la medicina tradicional no alcanza
a curar o a calmar el dolor, y para lo cual solo el consumo
de cannabis en sus diversas formas lo ha conseguido. El
objetivo ha sido, y sigue siendo, aumentar su disponibi-
lidad y accesibilidad con el fin de lograr mayor nimero
de personas consumidoras, ocasionales y habituales. Para
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ello, han utilizado como “cabeza de turco” a los movi-
mientos procannabis y a las asociaciones de enfermos,
y se han apoyado en el supuesto potencial terapéutico
como “caballo de Troya” para instaurar en la pobla-
cion (y en los politicos principalmente) la idea de que es
una sustancia que “cura enfermedades”, tales como la
esclerosis multiple, el cancer, el glaucoma, la epilepsia,
la enfermedad de Parkinson, los dolores menstruales y
los trastornos de conducta alimentaria, entre otros. Este
mensaje, a pesar de ser falso, a base de repetirlo muchas
veces se ha ido interiorizando en el imaginario de una
parte importante de la sociedad.”® Para estas personas, es
evidente que una sustancia que “cura” tantas enferme-
dades no puede ser perjudicial; esto se ha ido inoculando
en la poblacién, principalmente en la uUltima década, a
través de internet, grupos de think tanks, ferias “comer-
ciales” y foros de debate, a los cuales se invitan deter-
minados “profesionales” pagados principalmente con los
beneficios de esas empresas, sobre la base de la venta de
semillas y parafernalia para su cultivo. Con estas estra-
tegias han conseguido crear un estado de opiniéon en el
que "“el cannabis medicinal o terapéutico” solo represen-
ta las bondades de su consumo, pero nunca refleja sus
consecuencias negativas: problemas respiratorios, cancer
de pulmén, trastornos mentales en determinados tipos
de usuarios, deterioro cognitivo, problemas de memoria
y aprendizaje, adiccién, efectos a nivel psicomotor, entre
otras. Cabe recordar que, para el cannabis, la via mas
comun es la fumada en forma de un cigarrillo liado, mez-
clado o no con tabaco.”®
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Fenémenos como la globalizacién y las migraciones
han favorecido la creciente diversidad cultural en las so-
ciedades. Esta situacion puede convertirse en una barre-
ra importante para la prestacion de una atencién eficaz,’
en particular por la falta de conocimientos y habilidades
del personal de enfermeria sobre cémo tratar eficaz-
mente a pacientes de diferentes culturas, lo cual puede
perjudicar su relaciéon con ellos y generar desigualda-
des en la prestacion de cuidados. En consecuencia, la
competencia cultural se ha convertido en una demanda
internacional, situacion que ha motivado a los académi-
cos a definirla como concepto y a generar modelos que
describan los atributos de los individuos culturalmente
competentes.?

En este sentido, la competencia cultural puede recono-
cerse como un concepto relativamente nuevo en el am-
bito académico de enfermeria. Sin embargo, desde sus
inicios en 1989, importantes avances en el campo de la
enfermerfa demuestran el crecimiento de este fenémeno
en la literatura publicada, reconociéndose a Leininger,
Purnell, Paulanka y Spector, entre otros, como los autores
gue mas aportes han realizado al respecto.?

Hay términos o conceptos en uso, como cuidado de en-
fermeria étnico, cuidado cultural, congruencia cultural o
cuidado culturalmente congruente, todos estos conside-
rados desde el punto de vista conceptual como sinénimo
de competencia cultural.* En otras palabras, la cantidad
de denominaciones que se le dan al concepto deja en
evidencia que todavia existen muchas ambigledades en
torno de este.’

299

Yolima Judith Llorente Pérez, enfermera, Docente,
Universidad de Cordoba, Monteria, Colombia

Edinson Oyola Lépez, Enfermero, Especialista Clinico,
DaVlta, Bogota, Colombia

La comunidad enfermera sefala que existen desafios al
momento de brindar una atencion culturalmente compe-
tente, como lo son la diversidad en las poblaciones de pa-
cientes, la falta de recursos y los prejuicios y sesgos frente
a las culturas.® Por lo tanto, es indispensable no solo dis-
tinguir el uso de este concepto desde la enfermeria, sino
también identificar los atributos del concepto de compe-
tencia cultural, teniendo en cuenta que esta se ve afecta-
da por el contexto econdmico, politico, social, histérico y
cultural inmediato.! Ademas, es un proceso dinamico, no
lineal, gue nunca termina y que se expande constantemen-
te mediante el aumento en el desarrollo de conocimientos
y habilidades relacionados con sus atributos.*

Se utilizé la metodologia propuesta por Walker y Avant,®
en la que se examina la seleccion del concepto, el objetivo
o propdsito del andlisis, los usos y significados en dicciona-
rios y en literatura, los conceptos relacionados, los atribu-
tos, una propuesta del concepto, casos ilustrativos (modelo
y contrario), antecedentes, consecuencias e indicadores
empiricos. La busqueda se realizé en las siguientes bases de
datos electrénicas: Lilacs/Bireme, PubMed/Medline, Emba-
se y Base de Datos en Enfermeria (BDENF). Se combinaron
los siguientes términos MeSH/Emtree: “Cultural Competen-
cy”, “Culturally Competent Care”'y “Nursing”, empleando
como operadores de busqueda AND y OR. De igual mane-
ra, se revisaron las definiciones del significado de la palabra
“competencia” en espafnol en los diccionarios de la Real
Academia Espanola y en el diccionario de Oxford.

La integracion de la informacion proveniente de la revi-
sion de la literatura se hizo mediante los ocho pasos pro-
puestos para el analisis de concepto de Walker y Avant®
mencionado anteriormente.

Resultados

La seleccion del concepto de competencia cultural ra-
dica en la importancia que tiene para la disciplina de en-
fermeria, toda vez que se requiere que los profesionales
identifiquen las particularidades culturales al momento
de brindar cuidados a la persona, la familia y las colectivi-
dades con el fin de que dichos cuidados sean integrales y
ajustados a la cultura.

Dado que el objetivo del presente analisis es identificar
los atributos del concepto de competencia cultural desde
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la disciplina de enfermeria, en la Tabla 1 se muestra el
significado y los usos del concepto de manera conjunta.

El diccionario de la Real Academia Espafola' define la
competencia como pericia, aptitud o idoneidad para ha-
cer algo o intervenir en un asunto determinado. Por su
parte, el Oxford Living Dictionaries en espafiol'" la define
como la capacidad para el desarrollo de algo.

Tabla 1. Significado y usos del concepto de competencia cultural desde
enfermeria.

Significado | Uso | Autor - Ao
Competencia Descrito como un proceso (Sharifi et al.,
cultural dinamico y evolutivo consistente 2019)"

en adquirir la capacidad de brindar
atencion segura y de calidad a
personas de diferentes culturas.
Competencia Capacidad de brindar atencion (Henderson et
cultural médica equitativa y ética, al., 2018)’
reconociendo la diversidad cultural
de las demas personas.
Sensibilidad Incluye la comprension, el respeto (Foronda,
cultural y la adaptacion de uno luego 2008)8
de interactuar con grupos o
individuos diversos.
Humildad Incluye la incorporacion de una (Foronda et al.,
cultural autorreflexion y critica después 2016)°
de interactuar de forma voluntaria
con individuos diversos.
Competencia Reconocido como un proceso (Burchum,
cultural dinamico no lineal que nunca 2002)*
termina y que, por el contrario, se
expande.

Fuente: Elaboracion propia, 2022.

En términos de Leininger y McFarland, la cultura es
concebida como el conjunto de creencias, valores y mo-
dos de vida de un grupo particular que son aprendidas
y compartidas, por lo general transmitidas de forma in-
tergeneracional, y que influyen en las formas de pensa-
miento y accion. Dicha definicién permite comprender la
dimension holistica de una cultura, elemento de suma
importancia si se tiene en cuenta que esta da forma a la
manera en que la persona vive la salud y la enfermedad.?

Entre tanto, Leininger y McFarland'? afirman que los
cuidados por parte de enfermeros competentes con la
cultura se refieren al uso explicito de cuidados y de cono-
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cimiento sanitario basado en la cultura de forma sensible,
creativa y significativa que se adapte a formas de vida
y necesidades generales de individuos o grupos para el
bienestar, la salud beneficiosa y satisfactoria para afron-
tar la enfermedad, las discapacidades o la muerte.

Por su parte, Purnell™ conceptualiza la competencia
cultural como la adaptacion del cuidado de salud de ma-
nera congruente con la cultura del cliente y, por consi-
guiente, es un proceso consciente y no lineal. Asimismo,
indica que es la adaptacién de la atencion de una manera
que sea congruente con la cultura del cliente.

La competencia cultural es uno de los principales con-
ceptos en el modelo de Spector,'>¢ quien afirma que este
constructo se logra cuando, dentro de los cuidados pres-
tados, se comprende y se brinda atencién a la totalidad
del contexto de la situacién del paciente, lo que se rela-
ciona con una compleja combinacién de conocimiento,
actitudes y habilidades.

Otros autores han analizado el concepto en mencién 'y
han realizado propuestas a partir de hallazgos relevantes
en la literatura disponible. Tal es el caso de Sharifi y co-
laboradores,' para quienes la competencia cultural es un
proceso dindmico y evolutivo de adquirir la capacidad de
brindar atencion segura y de calidad a personas de dife-
rentes culturas. En esta misma linea, Henderson y colegas’
expresan que la competencia cultural consiste en usar el
entendimiento propio para respetar y adaptar la atencion
médica de tal forma que sea equitativa y ética, después
de tomar conciencia de uno mismo y de los demas en una
diversidad cultural. Por su parte, Burchum* propone que
la competencia cultural puede comprenderse como un
proceso dindmico, no lineal, que nunca termina y que se
expande, el cual se basa en el desarrollo de conocimien-
tos y habilidades relacionados con sus atributos.

Conclusién

La competencia cultural es un proceso dindmico, que
requiere la articulacion de conocimientos y habilidades
orientados a la oferta de cuidados integrales sustentados
en el respeto y la comprension de las caracteristicas cultu-
rales de la persona. Asimismo, se pudo identificar la sensi-
bilidad como otro atributo critico que debe estar presente
para que lograr la competencia cultural. Se puede afirmar
que, para que los profesionales de enfermeria integren la
competencia cultural en el proceso de atencion, se hace
necesario contar con el apoyo de las instituciones sani-
tarias y de los tomadores de decisiones, de manera que
cuenten con estrategias enfocadas a adquirir conocimien-
tos para comprender las diferentes culturas.
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Importancia del apoyo social
percibido en personas con
antecedentes de uso de drogas

Drug and Alcohol Dependence 244, Mar 2023

Baltimore, EE.UU.

Hay datos limitados sobre si los factores so-
ciales modificables fomentan la resiliencia psi-
coldgica y el bienestar mental en las personas
que usan drogas después de grandes eventos
como la pandemia de enfermedad por coronavi-
rus 2019 (COVID-19, por su sigla en inglés). Las
personas que usan drogas pueden haber sido
mas susceptibles a las consecuencias perjudi-
ciales para la salud mental de la pandemia, en
comparacion con aquellas que no usan drogas.
Esto probablemente se deba a la carga preexis-
tente mayor, de manera desproporcionada, de
vulnerabilidades socioestructurales y comorbi-
lidades psiquiatricas entre los individuos que
usan drogas. El bienestar mental deficiente en-
tre estas personas se asocia con mayor riesgo
de recaida en el consumo y la frecuencia de uso
de drogas, la sobredosis y otros resultados ne-
gativos para la salud. El apoyo social percibido,
la expectativa de que otros proporcionaran apo-
yo si es necesario, se considera ampliamente un
determinante social de la salud mental y fisica.
Este puede haber influido en la salud mental
durante la pandemia de COVID-19 por medio
de diversos mecanismos. Si bien la exposicion a
diferentes factores estresantes relacionados con
la pandemia fue casi universal (por ejemplo, or-
denes de quedarse en casa), seglin el modelo de
prevencion del estrés, el apoyo social puede ha-
ber mitigado el alcance de la exposicion a otros
tipos de factores estresantes vinculados con la
pandemia (por ejemplo, pérdida de recursos
materiales).

El objetivo de esta investigacion fue examinar
la asociacion temporal del apoyo social perci-
bido antes de la pandemia de COVID-19 con la
resiliencia psicoldgica y los sintomas negativos
de salud mental durante la pandemia, en las
personas con antecedentes de uso de drogas
inyectables.

Entre junio y septiembre de 2020 se realizé
una encuesta telefonica entre 545 participan-
tes del estudio AIDS Linked to the IntraVenous
Experience, una cohorte comunitaria de sujetos
adultos con antecedentes de uso de drogas in-
yectables, ubicada en Baltimore, Maryland, Es-
tados Unidos. Sobre la base de los datos de las
visitas de estudio en 2018 y principios de 2020,
se evaluaron las asociaciones de apoyo social
percibido antes de la pandemia, con puntajes
de resiliencia psicoldgica (intervalo: 1 a 5) con
la probabilidad de sintomas negativos de salud
mental durante la pandemia, utilizando modelos
de regresion de Poisson lineales y modificados
multivariables, respectivamente. La exposicion

primaria fue el apoyo social percibido antes de
la pandemia, medido por la encuesta de apoyo
social del Estudio de Resultados Médicos de 19
items. Los sintomas de ansiedad en la ltima se-
mana se midieron mediante la Escala de Trastor-
no de Ansiedad Generalizada.

La mediana de edad de los participantes fue
de 58 afios, el 38.2% eran mujeres, el 83.3% se
identificaron como afrodescendientes y el 30.3%
vivian con el virus de la inmunodeficiencia hu-
mana (VIH). La mayoria de los participantes es-
taban desempleados (85.3%) y el 7.5% no tenia
hogar. Hubo 125 (22.9%) sujetos que informaron
el uso activo de drogas inyectables y al 51.9% se
les recetdé medicamentos para el trastorno por
uso de opioides en los tltimos 6 meses. El 22.6%
experimentaba sintomas depresivos graves.

La distribucion de las caracteristicas prepan-
démicas en la muestra analitica varié segun el
tercil de los puntajes generales de apoyo social
percibido. La mediana del puntaje general de
apoyo social fue de 76. Durante la pandemia, el
14.5% tenia puntajes bajos (< 3) de resiliencia
psicoldgica, el 36.1% experimentd ansiedad y el
35.8% informé aumento de la soledad.

En comparacion con los participantes en el
tercil mas bajo de apoyo social prepandémico,
aquellos en el tercil mas alto tuvieron puntajes
promedio de resiliencia mas altos (beta: 0.27;
intervalo de confianza del 95% [IC 95%]: 0.12
a 0.43) y menor probabilidad de ansiedad (razén
de prevalencia [RP]: 0.71; 1C 95%: 0.52 a 0.96)
y de aumento de la soledad (RP: 0.62; IC 95%:
0.45 a 0.84). Se encontraron asociaciones simi-
lares entre el apoyo social y los resultados del
estudio cuando se determinaron las covariables
conductuales y de salud mental de la visita antes
de medir el apoyo social (n = 532).

El apoyo social percibido antes de la pande-
mia de COVID-19 se asoci6 con mayor resiliencia
psicoldgica y, en general, mejor bienestar men-
tal durante la pandemia entre las personas con
antecedentes de uso de drogas inyectables. Las
intervenciones que mejoran el apoyo social pue-
den fomentar la resiliencia psicoldgica y prote-
ger el bienestar mental de los sujetos que consu-
men drogas, especialmente durante los periodos
de trastornos sociales.

Si bien numerosos participantes estaban pre-
ocupados por la pandemia, este sintoma gene-
ral no se asoci6 con el apoyo social percibido.
La promesa de olas continuas de pandemia de
COVID-19 y otros grandes eventos en el hori-
zonte, subraya la necesidad de desarrollar e im-
plementar estrategias continuas de apoyo social
que contribuyan a la resiliencia psicoldgica de
personas que usan drogas y protejan su salud
mental.

o~ +Informacion adicional en
M’ www.siicsalud.com/dato/resiic.php/172691

* SIIC DB clasifica y produce informacién en tres idiomas (espafol, portugués e inglés). Es la Unica de origen
iberoamericano citada junto a Medline, Science Citation Index, Embase y otras bases de renombre internacional.
** Consulte la Lista Maestra de Revistas de SIIC en www.siicsalud.com/main/distribuidorarevxespe.php
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Conceptos categoricos

Sortilina y fisiopatologia vascular
La sortilina serfa un factor clave en la fisiopatologia
de las enfermedades vasculares y metabdlicas, entre
ellas la diabetes tipo 2 y la aterosclerosis, y en la
alteracion del metabolismo lipoproteico. Un estudio
informé que los niveles de sortilina se redujeron
significativamente luego del tratamiento con rosu-
vastatina y atorvastatina. Los niveles de sortilina se
asocian con enfermedad cardiovascular y disminu-
yen con el tratamiento con estatinas [Biomedicine &
Pharmacotherapy 135:1-8].

Diabetes y masa 6sea

La pérdida de peso se asocia con pérdida dsea en
sujetos de edad avanzada. En el DPP Outcome Study
(DPPOS) se analizaron los efectos a largo plazo de
las intervenciones saludables de vida y del trata-
miento con metformina sobre la densidad mineral
6sea. Los habitos saludables de vida o el tratamiento
con metformina se vincularon con pérdida de peso,
sin efectos negativos sobre la densidad mineral dsea
[Osteoporosis International 32(11):2279-2287].

Sindromes coronarios agudos

En pacientes con sindromes coronarios agudos, la
incidencia de eventos cardiovasculares graves es
similar entre los pacientes tratados con ticagrelor o
con clopidogrel. Sin embargo, el riesgo de sangrado
es mas alto entre los enfermos que reciben ticagrelor
[Frontiers in Cardiovascular Medicine 8(818215)].

Disfuncion subclinica de la tiroides
En un amplio estudio de cohorte, los hazard ratios
ajustados (HRa) de fracturas fueron de 1.34 entre
los pacientes con hipertiroidismo subclinico y de
0.90 en los sujetos con hipotiroidismo subclinico,
respecto de pacientes eutiroideos [JAMA Network
Open 5(11):1-11].

Envejecimiento saludable

El programa Integrated Care for Older Peaple (ICOPE),
de la Organizacion Mundial de la Salud, consiste en
un abordaje innovador, basado en la funciény en las
personas, y no en la enfermedad. Las guias ICOPE
hacen hincapié en la optimizacién de las capacida-
des intrinsecas, fisicas y mentales de cada paciente
para promover el envejecimiento saludable y redu-
cir la dependencia [The Lancet Healthy Longevity
3(6):394-404].

Migraha y demencia

En un estudio de cohorte, los pacientes con migra-
fia tuvieron riesgos aumentados de demencia de
cualquier tipo, enfermedad de Alzheimer, demencia
vascular, formas mixtas de demencia y demencias no
especificadas (hazard ratio [HR] de 1.30, HR de 1.29,
HR de 1.35, HR de 1.36 y HR de 1.30, respectivamen-
te) [Journal of Headache and Pain 23(108):1-9].

Trombosis venosa profunda

En pacientes con trombosis venosa profunda distal
aislada, la prolongacion del tratamiento con rivaro-
xaban durante otras 6 semanas, disminuye el riesgo
de tromboembolismo venoso recurrente en el trans-
curso de 2 afios de observacion, sin que se incremen-
te el riesgo de hemorragia [BMJ 379(72623):1-10].



Infertilidad y riesgo de enfermedad
cardiovascular

Journal of the American Heart Association
12(5), Mar 2023

Tucson, EE.UU.

Se sabe que la enfermedad cardiovascular
(ECV) difiere entre hombres y mujeres; por ejem-
plo, en las mujeres aparece a mayor edad y se
asocia con riesgo mas alto de accidente cere-
brovascular (ACV). Ademas, los antecedentes
obstétricos y reproductivos tienen una influencia
decisiva sobre el riesgo de eventos cardiovascu-
lares. Estudios previos sugirieron una asociacion
entre factores especificos de riesgo en mujeres
(como el antecedente de evolucion adversa
de las gestaciones, la edad en el momento de
la menopausia y los abortos espontaneos) y el
riesgo de ECV, pero solo unos pocos analizaron
las correlaciones entre la infertilidad en gene-
ral, es decir la falta de éxito para concebir du-
rante 12 meses o mas, y el riesgo de eventos
cardiovasculares. Los sintomas vinculados con
ciertos diagndsticos de infertilidad se asocian
con ECV, entre ellos las irregularidades del ciclo
menstrual, la menopausia precoz y la obesidad.
Ademas, diversos estudios sugirieron que las
mujeres con infertilidad tienen un perfil de ries-
go cardiovascular mas desfavorable, con mayor
indice de masa corporal, mayor circunferencia
de la cintura y niveles elevados de triglicéridos,
en comparacion con las mujeres sin infertilidad.
Asimismo, la gravedad de la infertilidad y ciertos
diagndsticos especificos de infertilidad, como el
de sindrome de ovarios poliquisticos, confieren
riesgo aumentado de ECV. En el estudio a mayor
escala realizado hasta ahora con datos de regis-
tros de Suecia, las mujeres con 5 afios 0 mas de
infertilidad tuvieron 19% mas riesgo de ECV, en
comparacion con aquellas sin infertilidad. Ha-
llazgos similares se observaron en el Norwegian
Mother, Father and Child Cohort Study, en el cual
las mujeres con antecedente de 12 meses o mas
de infertilidad tuvieron 14% mas riesgo de ECV.
Por su parte, en el National Health and Nutrition
Examination Survey, las mujeres con antece-
dente de infertilidad tuvieron probabilidades
alrededor de 1.8 veces mas altas de presentar
sindrome metabdlico y eventos cardiovasculares.
Sin embargo, en la mayoria de los estudios men-
cionados se consideraron mujeres que, luego de
periodos variables, pudieron tener hijos. Por lo
tanto, el objetivo de este estudio fue determinar
posibles asociaciones entre la infertilidad (global
y en relacion con diagnésticos especificos) y el
riesgo de eventos cardiovasculares, a partir de la
informacion proporcionada por el Nurses” Health
Study Il (NHSII), un estudio prospectivo de co-
horte con mas de 116 000 enfermeras, sequidas
durante alrededor de 30 afios.

Se analizaron participantes del NHSII que
refirieron infertilidad (12 meses de intentos sin
éxito de concebir, incluidas pacientes que pos-
teriormente pudieron tener hijos) o mujeres sin
infertilidad, sequidas desde 1989 hasta 2017 pa-
ra la deteccion de enfermedad coronaria (infarto
agudo de miocardio, derivacion coronaria con
injerto, angioplastia, colocacion de stents) y de
ACV). Mediante modelos proporcionales de Cox
con variable de tiempo se estimaron los hazard
ratios (HR) con intervalos de confianza del 95%

(IC 95%), luego de considerar diversos factores
de confusion.

Entre 103729 participantes, el 27.6% refirio
antecedentes de infertilidad. En comparacion
con las mujeres que pudieron tener hijos y sin
antecedente de infertilidad, las pacientes con
infertilidad previa tuvieron riesgo aumentado de
enfermedad coronaria (HR de 1.13; IC 95%: 1.01
a1.26), pero no de ACV (HR de 0.91; 1C 95%: 0.77
a 1.07). La asociacion entre el antecedente de
infertilidad y de enfermedad coronaria fue mas
fuerte atin en las mujeres que refirieron infertili-
dad a menor edad (HR para la infertilidad referida
a los 25 afios 0 menos de 1.26; IC 95%: 1.09 a
1.46; HR para la infertilidad entre los 26 y 30 afios
de 1.08; 1C 95%: 0.93 a 1.25; HR para la infertili-
dad luego de los 30 afios de 0.91; IC 95%: 0.70
a 1.19). Al considerar diagnésticos especificos de
infertilidad, se observo riesgo aumentado de en-
fermedad coronaria entre las mujeres en quienes
la infertilidad fue atribuible a trastornos de la
ovulacion (HR de 1.28;1C 95%: 1.05a 1.55) 0 a
endometriosis (HR de 1.42; 1C 95%:1.09 a 1.85).

Los resultados del presente estudio de cohor-
te confirman que la infertilidad se asocia con
riesgo aumentado de enfermedad coronaria, no
asi de ACV. Dicho riesgo difiere de acuerdo con
la edad en el momento del diagnéstico de la in-
fertilidad y se limitaria a las pacientes en quienes
la infertilidad obedece a trastornos ovulatorios o
a endometriosis.

Informacién adicional en
M~ Www.siicsalud.com/dato/resiic.php/172956

Utilidad de la resonancia magnética
cardiaca en la hipertension
pulmonar

Revista Argentina de Radiologia 87(1):3-10, Mar 2023

San Miguel de Tucumén, Argentina

La hipertension pulmonar (HP) se caracteriza
por el remodelado de la vasculatura pulmonar y
el aumento progresivo de la resistencia vascular
pulmonar; el resultado final es la hipertrofia y el
remodelado del ventriculo derecho (VD). Si la HP
no es tratada puede ocurrir la muerte por insu-
ficiencia cardiaca derecha. Actualmente, la HP
se define hemodinamicamente por una presion
arterial pulmonar media superior a 20 mm Hg
en reposo, medida por cateterismo cardiaco
derecho. Si bien la HP es una enfermedad poco
frecuente, con una prevalencia de 5 a 25 casos
por millén de habitantes, se asocia con elevada
morbimortalidad.

Independientemente de la causa, la evalua-
cion del VD es una herramienta clave, ya que
su deterioro precede a la manifestacion clinica.
Aunque la funcion del ventriculo izquierdo (V1)
puede ser estudiada en forma exhaustiva por
ecocardiografia Doppler, este método tiene li-
mitaciones en la valoracién del VD debido a su
situacion retroesternal, la mala definicién de su
superficie endocardica y la dificultad para apli-
car modelos volumétricos que permitan calcular
su volumen, dado que los modelos se basan en
presunciones geométricas dificiles de adaptar a
la morfologia compleja del VD. A pesar de que
la ecocardiografia tridimensional podria ser un
método mas prometedor, no siempre garantiza
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una visualizacion adecuada del VD completo. En
cambio, la resonancia magnética cardiaca (RMC)
es un método no invasivo indispensable para el
estudio del VD, ya que permite valorar el tama-
fio, la morfologia, los voltimenes y la masa, asi
como determinar la fraccion de eyeccion (FE) del
VD y la presencia de fibrosis. Se puede analizar,
ademas, la anatomia de la arteria pulmonar y sus
ramas y, por medio de la secuencia de contraste
de fase, permite valorar la velocidad pico y pro-
medio de la AP y el grado de insuficiencia de la
vélvula pulmonar. También pone de manifiesto
el comportamiento del tabique interventricular
(TIV) y puede detectar cardiopatias asociadas.
Por lo tanto, la RMC brindaria amplia informa-
cién prondstica en pacientes con HP en su fase
inicial y permitiria evaluar el seguimiento. El ob-
jetivo de este estudio fue evaluar la funcién del
VD y del VI en la HP mediante RMC.

Se analizaron pacientes de ambos sexos,
mayores de 18 afios, con diagndstico previo
(mediante cateterismo cardiaco derecho) de HP,
derivados para su evaluacion mediante RMC,
entre julio de 2016 y septiembre de 2017. Se
comparé con un grupo control de individuos sin
HP, comparables en edad y sexo, sin hallazgos
patoldgicos en la RMC. Para el presente trabajo
se incluyeron nueve pacientes y nueve controles.

En la RMC se obtuvieron secuencias de Turbo
Field Echo (TFE) para el estudio de la anatomia
cardiaca y funcion ventricular, por las cuales se
adquirieron imagenes en planos de dos, tres y
cuatro cadmaras y eje corto de los ventriculos, e
imagenes en corte axial para valoracion de la
arteria pulmonar (AP). Asimismo, se obtuvieron
secuencias de Inversion Recovery Turbo Field
Echo tardia (IR-TFE tardia) 10 minutos después
de la administracion de gadolinio (0.2 mmol/kg),
para la valoracién del realce tardio (estudio de
fibrosis/necrosis miocardica) en planos de dos,
tres y cuatro camaras y eje corto. La adquisicion
se sincronizé con el ciclo cardiaco mediante se-
fial de electrocardiograma. Todas las secuencias
fueron adquiridas en apnea espiratoria. Todos los
estudios fueron evaluados por un cardiélogo es-
pecialista en RMC con cinco afios de experiencia.

Se midi6 el volumen telediastdlico (VD) y vo-
lumen telesistélico (VTS) del VD y del VI, excluyén-
dose de la cavidad los musculos papilares y las
trabéculas; se estimd la FE y se calculd la superfi-
cie corporal de los pacientes mediante la formula
de Dubois y Dubois con el objetivo de indexar el
VTD y VTS de ambos ventriculos (volumen/super-
ficie corporal en m?). Se evalud la presencia de
movimiento andmalo del TIV. Se compararon los
valores de estas variables encontrados en el VD
con los hallados en el VI (interrelacién VD/VI).

Se calculd el &rea de la auricula derecha (AD)
y de la auricula izquierda (Al). Se midi6 el dia-
metro del tronco de la APy sus ramas derecha e
izquierda. Finalmente, se analizd la presencia de
realce tardio en ambos ventriculos.

Las comparaciones estadisticas se realizaron
con prueba de la t de Student para datos agrupa-
dos o pareados, de chi al cuadrado o correlacion
de Pearson segun el caso.

Todos los pacientes del grupo de HP pertene-
cian al grupo 1 de la clasificacion de la European
Society of Cardiology (ESC) y la European Respi-
ratory Society (ERS).



La FE del VI fue similar en ambos grupos
(p = 0.30). Ademas, en el VI ambos grupos pre-
sentaron valores similares de VTD y VTS. Al in-
dexar los volimenes se mantuvo esta similitud.

Para el VD, la FE fue menor en pacientes con
HP (p < 0.05). El grupo de HP presentd mayor
VTD y VTS, y estas diferencias se mantuvieron al
indexar los volimenes. En la HP, el aumento de
VTD fue menor que el de VTS. Esta diferencia fue
mas pronunciada al indexar los voltimenes a la
superficie corporal (p < 0.001).

Al analizar la interrelacién VD/VI, en el gru-
po control en el VD se mantuvieron similares los
valores de VTD y VTS, mientras que en el grupo
de HP estos valores incrementaron en el VD: VTD
(p < 0.001) y VTS (p < 0.001). Estas diferencias
observadas en la HP se mantuvieron al indexar
ambos volumenes. En el grupo control, la FE del
VD se mantuvo en valores similares que en el
VI, pero en el grupo de HP la FE del VD estuvo
disminuida (p < 0.05).

En cuatro pacientes del grupo de HP se ob-
servé movimiento anormal del TIV con curvatura
hacia la izquierda en diastole; ningln control
present6 esta anormalidad. Asimismo, en tres
pacientes del grupo de HP se encontrd realce
tardio intramiocardico en los puntos de insercién
del VD en VI.

La evaluacion de pacientes con HP mediante
RMC demuestra alteraciones fisioldgicas y ana-
témicas de las cavidades derechas, con disminu-
cion de la FE del VD que también afecta la inte-
rrelacion VD/VI. Se recalca la importancia de una
evaluacion temprana y secuencial del VD con
RMC para valorar la mejor estrategia terapéutica
para cada caso en particular.

Informacién adicional en
s www.siicsalud.com/dato/resiic.php/173109

El dengue aumenta el riesgo
de insuficiencia cardiaca

Travel Medicine and Infectious Disease
53(102589):1-5, May 2023

Toayuan, Taiwan (Republica Nacionalista China)

El dengue es una enfermedad infecciosa
transmitida por mosquitos. Segun estudios
previos, en dareas endémicas tradicionales la
afeccion cardiaca en adultos con infeccion por
el virus del dengue (VD) es frecuente y tiende
a resolverse espontaneamente sin tratamiento
especifico. El calentamiento global ha llevado
a la expansion del area epidémica de infeccion
por el VD y esta ha llegado a lugares en donde
adultos y personas de edad avanzada nunca ha-
bian sido infectados por el VD y no cuentan con
inmunidad.

Es importante determinar el impacto de la
infeccion por el VD en la enfermedad cardiovas-
cular en los adultos mayores o en aquellos con
enfermedades cronicas, ya que esto servira para
el desarrollo de politicas publicas y la asignacion
de recursos al sistema de salud. Se han descrito
eventos cardiovasculares graves, en particular
insuficiencia cardiaca (IC), vinculados con la in-
feccion por el VD, pero este tema no se ha eva-
luado a fondo.

La IC es una enfermedad progresiva y una de
las principales causas de muerte. Segun la Socie-
dad Europea de Cardiologia, la IC es un sindrome

clinico caracterizado por sintomas y signos cau-
sados por una anomalia cardiaca, lo que provoca
reduccion del gasto cardiaco. Los sintomas tipi-
cos incluyen disnea, hinchazén de los tobillos y
fatiga. Los signos incluyen edema pulmonary de
las extremidades inferiores. Como enfermedad
tropical desatendida, la IC inducida por la infec-
cion por el VD puede estar infradiagnosticada y
no bien identificada. El objetivo de este trabajo
fue evaluar la asociacion entre el dengue y la IC.

El presente estudio observacional retrospec-
tivo utilizé un disefio de serie de casos auto-
controlados. La informacién fue extraida de la
base de datos de enfermedades infecciosas de
notificacion obligatoria y los datos de reclamos
del Seguro Nacional de Salud de Taiwan. Se in-
cluyeron todos los casos de dengue confirmados
por laboratorio que fueron hospitalizados por
IC dentro del afo posterior a la infeccion por el
VD, entre 2009 y 2015 (se excluyeron los casos
de IC previa a la infeccion y los casos graves de
dengue, como fiebre hemorragica). Los primeros
7y 14 dias después de la infeccion por VD fueron
considerados los intervalos de riesgo, y los otros
periodos fueron definidos como intervalos de
control. El cociente de tasas de incidencia (CTI) y
el intervalo de confianza del 95% (IC 95%) para
la IC fueron estimados mediante regresion de
Poisson condicional.

Entre los 65 906 pacientes con dengue con-
firmado por laboratorio, 230 ingresaron por IC
después de la infeccion por el VD en el plazo de
un afo. Entre todos los casos, 181 (78.7%) ingre-
saron en el hospital debido a la gravedad de la
infeccion por el VD. La mayoria de los eventos de
hospitalizacion por IC (86.96%) se observaron en
pacientes mayores de 60 afios. Solo 28 (12.17%)
tenian enfermedad coronaria subyacente.

El CTI de hospitalizacion por IC dentro de la
primera semana después de la infeccion por el
VD fue de 56.50 (IC 95%: 43.88 a 72.75). En
los andlisis de subgrupos, este riesgo fue mas
alto en sujetos mayores de 60 afos (CTl: 59.32,
IC 95%: 45.43 a 77.43) y menor en pacientes de
0 a 40 afios (CTI: 25.82, IC 95%: 2.89 a 231.02).
Los varones tenian mayor riesgo de eventos
cardiovasculares adversos graves que las mu-
jeres (CTI: 68.07 frente a 44.09). El riesgo fue
casi nueve veces mayor entre los casos hospi-
talizados por infeccién por el VD que entre los
casos no hospitalizados (CTI: 75.35 frente a 8.61,
p < 0.0001). En particular, los riesgos elevados
fueron coincidentes tanto entre los individuos
con enfermedad coronaria como entre aquellos
sin esta (CTl: 59.02 frente a 56.15).

Los riesgos de hospitalizacion por IC persis-
tieron elevados de forma leve en la segunda
semana de infeccion por el VD (CTI: 8.55) y se
volvieron menos obvios después de la tercera y
la cuarta semana.

El dengue aumenta el riesgo de hospitaliza-
cion por IC dentro de la primera semana des-
pués de la infeccion por el VD, especialmente en
mayores de 60 afos, varones y hospitalizados
por dengue. Estos hallazgos enfatizan la con-
ciencia del diagnoéstico y el tratamiento adecua-
dodelalC.

El mecanismo preciso involucrado en el au-
mento del riesgo de IC por dengue no se com-
prende completamente. El VD puede causar le-
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sion cardiovascular de forma directa e indirecta,
lo que lleva a miocarditis y vasculitis. El trata-
miento primario para la infeccion por el VD es la
terapia de sostén. Por el contrario, la IC debe ser
tratada de forma intensiva y temprana. La mayor
tasa de incidencia de IC se encontré dentro de
la primera semana después del diagnéstico de
infeccion por el VD. Esto deberia crear concien-
cia entre los médicos mientras atienden a los
pacientes con dengue, y cuando estos presentan
disnea en el esfuerzo inmediatamente después
del diagnostico, los facultativos deben estar aler-
tas y evaluar la posibilidad de IC.

En caso de confirmar la presencia de esta
enfermedad, los autores recomiendan prescribir
medicacion segun las guias actuales e investi-
gar mas a fondo las etiologias concomitantes
subyacentes.

Informacion adicional en
s www.siicsalud.com/dato/resiic.php/173280

El dolor lumbar contintia siendo
la principal causa de discapacidad
a nivel mundial

The Lancet Rheumatology 5(6):316-329, Jun 2023

Sidney, Australia

Estimaciones previas indican que el dolor lum-
bar tiene una prevalencia elevada y es el princi-
pal contribuyente de afios vividos con discapaci-
dad (AVD) en todo el mundo. Se espera que esta
problemdtica empeore en los proximos afios,
pero no hay datos precisos. El asesoramiento y
la educacion que apoyan el autocontrol, y las
intervenciones fisicas y psicoldgicas tienen un
papel clave como tratamientos de primera linea
para el dolor lumbar. Por el contrario, el uso de
tratamientos de escasa o ninguna eficacia puede
retrasar la recuperacion y potencialmente au-
mentar el riesgo de discapacidad a largo plazo
y, en consecuencia, aumentar la carga de esta
afeccion a nivel mundial.

El objetivo del presente andlisis fue presentar
los datos mundiales, regionales y nacionales mas
actualizados hasta la fecha sobre la prevalencia
y los AVD para el dolor lumbar a partir del Glo-
bal Burden of Diseases, Injuries, and Risk Factors
Study 2021.

La informacion para estimar la prevalencia y
los AVD para el dolor lumbar de 1990 a 2020,
para 204 paises y territorios, fue extraida de
estudios poblacionales de 1980 a 2019 identi-
ficados en una revision sistematica, encuestas
internacionales, registros médicos de Estados
Unidos y contribuciones del conjunto de datos
de los colaboradores. Los datos de entrada que
utilizaron definiciones alternativas de dolor
lumbar fueron ajustados en un analisis de meta-
rregresion en red. Se utilizaron modelos de me-
tarregresion bayesiana anidada para estimar la
prevalencia y los AVD por edad, sexo, afio y ubi-
cacion. La prevalencia se proyectd hasta 2050
mediante la ejecucién de una regresion en las
tasas de prevalencia, utilizando el indice Socio-
demografico como predictor, y posteriormente
multiplicdndolas por estimaciones de poblacién
proyectadas.

En 2020, el dolor lumbar afect6 a 619 millones
de personas en todo el mundo, lo que represen-



ta un aumento sustancial en comparacién con
1990. En 2020 se registraron 619 millones de
personas con dolor lumbar, y aunque estos
valores fueron inferiores en comparacion con
1990, el dolor lumbar seguia siendo el princi-
pal contribuyente a los AVD a nivel mundial.
De las 21 regiones analizadas, la tasa mas al-
ta de prevalencia estandarizada por edad por
100 000 individuos para el dolor lumbar se en-
contrd en Europa central. En 2020, la tasa mun-
dial estandarizada por edad de los AVD para
el dolor lumbar fue de 832 por cada 100 000
individuos. Entre 1990 y 2020, las tasas de pre-
valencia estandarizadas por edad y los AVD dis-
minuyeron en un 10.4% y un 10.5%, respectiva-
mente. Las tasas de prevalencia mundial fueron
mas altas entre las mujeres en comparacion con
los varones en todos los grupos de edad, aun-
que se observaron diferencias mas marcadas
en los grupos de mayor edad (> 75 afos). La
tasa global de prevalencia estandarizada por
edad por cada 100 000 también fue mayor en
las mujeres en comparacion con los varones. La
prevalencia y los AVD aumentaron con la edad;
las tasas de prevalencia maximas se observaron
aproximadamente a los 85 afos.

A nivel mundial, el grupo de edad de 80 a
84 afios tuvo la tasa mas alta de AVD por cada
100 000 individuos. En 2020, el 38.8% de los
AVD debido al dolor lumbar fueron atribuibles
a la exposicion a tres factores de riesgo de mo-
dificables (factores ocupacionales, tabaquismo e
indice de masa corporal elevado).

El riesgo de dolor lumbar atribuido al taba-
quismo fue mas alto entre los varones de media-
na edad (50 a 69 afios; 28.8%) y mas bajo entre
las mujeres de 15 a 49 afios (5.7%), mientras
que el riesgo atribuido a factores ergonémicos
ocupacionales fue mayor entre los varones de 15
a 49 afos (34.3%) y mas bajo entre las muje-
res de 70 afos o mayores (4.9%). Sin embargo,
el riesgo de dolor lumbar atribuido al indice de
masa corporal elevado fue mas alto entre las
mujeres de 50 a 69 afios (14.5%) y mas bajo
entre los varones de 15 a 49 afios (9.8%). Se-
gun los cambios previstos en la poblacion, en
2050 habra 843 millones de personas en todo
el mundo con dolor lumbar, lo que representa
un aumento en el total de casos del 36.4% en
comparacion con 2020.

El aumento proyectado en el nimero de ca-
sos a nivel mundial fue similar entre varones y
mujeres y se espera que los incrementos mas
sustanciales se observen en Asia y Africa. Los
analisis de descomposicion demuestran que la
mayor parte del aumento de la prevalencia sera
impulsado por el crecimiento y el envejecimien-
to de la poblacion.

El dolor lumbar sigue siendo la principal cau-
sa de discapacidad a nivel mundial, y en 2020
hubo més de quinientos millones de casos de
dolor lumbar en todo el mundo. Las tasas es-
tandarizadas por edad han disminuido de forma
moderada en las dltimas tres décadas, pero el
numero de casos sigue en aumento debido al
crecimiento y el envejecimiento de la pobla-
cion. Se proyecta que, a nivel mundial, en 2050
mas de 800 millones de personas tendran dolor
lumbar. La prevalencia y los AVD debidos al do-
lor lumbar aumentan con la edad, y alcanzan

su punto maximo a los 85 afios. Alin persisten
desafios para obtener datos primarios a nivel
nacional sobre la prevalencia del dolor lumbar,
especialmente en los paises de bajos ingresos.

_»~*Informacién adicional en
=’ \www.siicsalud.com/dato/resiic.php/173308

Tratamiento del cancer
de endometrio
New England Journal of Medicine, Mar 2023

Copenhague, Dinamarca

El cancer de endometrio es el sexto cancer
mas frecuente entre las mujeres en todo el mun-
do y el segundo tipo mas prevalente de cancer
ginecoldgico. El carboplatino mas paclitaxel es
la quimioterapia estandar para el tratamiento de
primera linea del cancer de endometrio primario
avanzado o recidivante. Sin embargo, los resulta-
dos a largo plazo siguen siendo deficientes, con
una mediana de supervivencia general de menos
de tres afios.

El dostarlimab es un inhibidor del punto de
control inmunitario que se dirige al receptor de
muerte celular programada. La quimioterapia
citotéxica se asocia con efectos inmunomo-
duladores, como la interrupcion de las vias in-
munosupresoras y mayor respuesta citotoxica
de las células T. Por lo tanto, la combinacion
de quimioterapia e inmunoterapia puede tener
efectos sinérgicos en el tratamiento del cancer
de endometrio.

El objetivo del presente ensayo clinico fue
evaluar la eficacia y la seguridad de dostarlimab
en combinacion con carboplatino y paclitaxel, en
comparacion con placebo mas carboplatino y pa-
clitaxel, en pacientes con cancer de endometrio
primario avanzado o recidivante.

Se realiz6 un ensayo en fase Ill, aleatorizado,
a doble ciego, multicéntrico. Las participantes
tenian al menos 18 afios y presentaban cancer
de endometrio primario avanzado o recidivante
(Federacion Internacional de Ginecologia y Obs-
tetricia [FIGO] estadio Il o IV) confirmado histo-
l6gica o citolégicamente, que no era susceptible
de tratamiento curativo.

Las pacientes se aleatorizaron en una propor-
cion de 1:1 para recibir dostarlimab (500 mg) o
placebo por via intravenosa en combinacién con
carboplatino en un area bajo la curva de 5 mg
por mililitro por minuto, y paclitaxel a una do-
sis de 175 mg por metro cuadrado de superficie
corporal por via intravenosa cada tres semanas
durante los primeros seis ciclos, sequido de dos-
tarlimab (1000 mg) o placebo por via intraveno-
sa cada seis semanas durante un maximo de tres
afos o hasta la progresion de la enfermedad, la
interrupcion del tratamiento debido a efectos to-
xicos, la retirada de la paciente, la decision del
investigador de retirar a la paciente o la muerte.
Los criterios principales de valoracion fueron la
supervivencia libre de progresion evaluada por
el investigador de acuerdo con los Criterios de
Evaluacion de la Respuesta en Tumores Sélidos,
version 1.1, y la supervivencia general. Ademas,
se evalud la seguridad mediante el registro de
eventos adversos.

Desde el 18 de julio de 2019 hasta el 23 de
febrero de 2021, se examinaron en total 607 pa-
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cientes de 113 sitios en 19 paises. De las 494 pa-
cientes que se sometieron a aleatorizacion, 118
(23.9%) tenian tumores deficientes en reparacion
de desajustes (dMMR, por su sigla en inglés)
con inestabilidad microsatelital alta (MSI-H,
por su sigla en inglés). No se observaron diferen-
cias sustanciales entre los grupos en las caracte-
risticas demograficas y clinicas de las pacientes
en la poblacion dMMR-MSI-H o en la poblacion
general.

Las caracteristicas demogréficas de las pa-
cientes fueron representativas de las enfermas
con cancer primario de endometrio avanzado o
recidivante. En total, 54.7%, 20.6% y 8.9% de
los pacientes tenian un diagnéstico de carcino-
ma endometrioide, adenocarcinoma seroso y
carcinosarcoma, respectivamente. La mayoria de
las pacientes (82.6%) no habian recibido previa-
mente radiacion pelviana externa.

En la poblacion con tumores dAMMR-MSI-H, la
supervivencia libre de progresion estimada a los
24 meses fue del 61.4% (intervalo de confianza
del 95% [IC 95%]: 46.3% a 73.4%) en el gru-
po de dostarlimab y del 15.7% (IC 95%: 7.2%
a 27%) en el grupo de placebo (cociente de
riesgos para progresion o muerte: 0.28; 1C 95%:
0.16 a 0.50; p < 0.001). En la poblacién gene-
ral, la supervivencia libre de progresion a los
24 meses fue del 36.1% (IC 95%: 29.3 a 42.9)
en el grupo de dostarlimab y del 18.1% (IC 95%:
13.0 a 23.9) en el grupo de placebo (cociente
de riesgos para progresion o muerte: 0.64;
IC 95%: 0.51 a 0.80; p < 0.001). La supervi-
vencia general a los 24 meses fue del 71.3%
(IC95%: 64.5 a 77.1) con dostarlimab y del 56%
(1C 95%: 48.9% a 62.5%) con placebo (cociente
de riesgos para la muerte: 0.64; 1C 95%: 0.46
a 0.87).

Los eventos adversos mas frecuentes que tu-
vieron lugar o empeoraron durante el tratamien-
to fueron nauseas (53.9% de las pacientes en el
grupo de dostarlimab y 45.9% de las del grupo
de placebo), alopecia (53.5% y 50%) y fatiga
(51.9% y 54.5%).

La erupcion cutanea y la erupcion maculopa-
pular fueron los eventos adversos con las mayo-
res diferencias entre los grupos de tratamiento
y se informaron con mayor frecuencia en el gru-
po de dostarlimab que en el grupo de placebo
(22.8% frente a 13.8% para la erupcion y 14.1%
frente a 3.7% para la erupcion maculopapular).
Los eventos adversos graves fueron mas frecuen-
tes en el grupo de dostarlimab que en el grupo
placebo.

El tratamiento con dostarlimab mas carbopla-
tino-paclitaxel aumenta de forma significativa
la supervivencia libre de progresion entre las
pacientes con cancer de endometrio primario
avanzado o recidivante, con un beneficio sustan-
cial en la poblacion con tumores dMMR-MSI-H.
El perfil de seguridad de esta combinacion fue
congruente con los perfiles conocidos de los far-
macos individuales en el régimen.

_»~. T Informacion adicional en
= www.siicsalud.com/dato/resiic.php/173000



Transmision intergeneracional
de la violencia
Frontiers in Psychiatry, Ene 2023

Kuala Lumpur, Malasia

El consumo de drogas a ha aumentado de
forma considerable en todo el mundo. El niime-
ro de mujeres involucradas en el consumo de
drogas es menor que el de los varones, pero se
ha duplicado en los Ultimos afios. Las mujeres
con trastorno por consumo de metanfetamina
tienen un riesgo significativamente mayor de
cometer y ser victimas de hechos de violencia.
El trauma infantil y la victimizacion violenta se
reconocen como factores de riesgo que condu-
cen al consumo de drogas. Estos desencadenan
el consumo de drogas como una estrategia de
afrontamiento para aliviar el dolor de ser mal-
tratado o indirectamente al causar un estilo
de vida criminal que medie el contacto con el
consumo de drogas. La violencia de pareja es
un patrén de violencia, abuso o intimidacion
utilizado para controlar o mantener el poder
sobre una pareja en una relacion intima. Diver-
sos estudios sugieren que existe una estrecha
relacion entre la violencia de pareja y el con-
sumo de drogas. Los nifios criados en un hogar
violento tienen mas probabilidades de volver
a experimentar o replicar la violencia en sus
relaciones interpersonales adultas. El trauma
infantil también se asocia con un inicio mas
temprano del consumo de drogas. El impacto
del trauma infantil se correlaciona no solo con
la edad de inicio, sino también con la gravedad
de la dependencia.

El proposito del presente estudio fue exa-
minar la correlacion entre el trauma infantil,
la violencia de pareja y la autoeficacia percibi-
da como padres entre las mujeres que informa-
ron haber usado estimulantes de tipo anfetami-
nico en un centro institucional de rehabilitacion
de drogas.

El presente estudio transversal se realizé en
Malasia entre diciembre de 2020 y marzo de
2021. Los criterios de inclusion fueron todas las
mujeres de entre 18 y 65 afos, todas las que
pudieron comunicarse y comprender en baha-
sa malayo o inglés, mujeres con antecedentes
de uso de estimulantes de tipo anfetaminico
y capaces de leer y escribir con fluidez en ba-
hasa malayo, y todas aquellas que pudieron
dar su consentimiento informado y escrito. En
total, 106 participantes fueron reclutados por
muestreo intencional, de los cuales 88 eran ma-
dres. Se utilizaron cuestionarios para recoger
datos sociodemograficos y variables de estudio
(trastorno psiquidtrico, trauma infantil, salud y
experiencias vitales de la mujer, y autoestima
como padres).

La media de edad de las 106 participantes
fue de 33.5 afios. En cuanto a la educacion y
el empleo, 87.7% (n = 93) completaron la
educacion secundaria y 71.7% (n = 76) tenian
un empleo a tiempo completo. La mayoria de
estas mujeres habian experimentado abuso
emocional, abuso sexual y negligencia fisica
en su infancia. Todas las participantes fueron
diagnosticadas con trastorno por consumo de
drogas, el 10% (n = 11) fueron diagnosticadas
con ansiedad, depresion o psicosis/esquizofre-
nia, y el 8.5% (n = 9) de estas mujeres habian

recibido tratamiento psiquiatrico antes. Alre-
dedor del 11% (n = 12) de ellas tuvieron un
episodio de intento de suicidio. Alrededor de la
mitad, 48.1% (n = 51), de las participantes te-
nian familiares que consumian drogas. Ademas,
el 53.8% (n = 57) de los participantes tenian
amigos que consumian drogas.

Durante la edad adulta, el 70.5% (n = 74) y
30.5% (n = 32) habian experimentado violencia
fisica y sexual por parte de su pareja, respecti-
vamente. El abuso emocional infantil aumentd
de forma significativamente las probabilidades
de que las personas experimenten violencia se-
xual en un 20.9%. No se demostrd asociacion
significativa entre la minimizacion y negacion
con la violencia fisica en la edad adulta. Otros
dominios del trauma infantil, como el abuso fi-
sico, el abuso sexual, la negligencia emocional
y la negligencia fisica, no se asociaron signifi-
cativamente con la violencia fisica y sexual de
la pareja.

En términos de competencia parental, ob-
tuvieron un 79.5% para la autoeficacia y un
54.4% para la satisfaccion de los padres. La
negligencia emocional se correlacioné negati-
vamente con la eficacia percibida de los padres.
Por otro lado, el abuso emocional y el abuso
fisico durante la infancia se correlacionaron ne-
gativamente con la satisfaccion. Ni el trauma
infantil ni la violencia de pareja tuvieron una
relacion significativa con la escala de eficacia
como padres. Por el contrario, dos dominios
de trauma infantil se relacionaron con la satis-
faccion de los padres, especialmente el abuso
emocional y el abuso fisico.

Se encontrd que el trauma infantil y la vio-
lencia de pareja no tuvieron una relacién sig-
nificativa con la eficacia de los padres. Por el
contrario, el abuso emocional y fisico durante la
infancia se correlacionaron de forma negativa
con la satisfaccion como padres. Es imperativo
que cualquier forma de abuso infantil sea re-
conocida y detenida temprano para reducir el
dafo que causa a las mujeres mas adelante en
la vida. Como el trauma y el abuso pueden ser
intergeneracionales, se recomienda explorar el
papel de las mujeres como perpetradoras de
violencia de pareja y abuso infantil y como el
consumo de drogas podria exacerbar la violen-
cia. Aparte de eso, es igualmente importante
investigar los roles protectores que las mujeres
pueden desempefiar para romper el ciclo de
violencia.

_»~+Informacién adicional en
M Www.siicsalud.com/dato/resiic.php/173005
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Conceptos categoricos

Enfermedad celiaca

La enfermedad celiaca se asocia fuertemente con la
dermatitis herpetiforme; ademas, los pacientes con
enfermedad celiaca tienen riesgo aumentado de ec-
cema (HR de 1.67), psoriasis (HR de 1.55), urticaria
(HR de 1.52), vitiligo (HR de 1.90), acné (HR de 1.39)
y alopecia areata (HR de 1.78) [Journal of the Ameri-
can Academy of Dermatology 85(6): 1456-1464].

Estatinas en la diabetes

El colesterol no asociado con lipoproteinas de alta
densidad (colesterol no HDL) parece vincularse fuer-
temente con el riesgo de enfermedad cardiovascular
en pacientes diabéticos tratados con estatinas. Se-
gun un metandlisis, los tratamientos con rosuvasta-
tina en intensidad moderada y alta, y con simvastati-
nay atorvastatina en intensidad alta son las mejores
opciones para la reduccién del colesterol no HDL en
pacientes con diabetes [BMJ 376(67731):1-13].

Patologia amigdalina en adultos
En comparacion con la amigdalectomia con anestesia
general, la tonsilotomia con laser con anestesia lo-
cal (TLAL) se asocia con recuperacion funcional mas
répida y con menos dolor en el periodo posquirdirgi-
co. Aunque el porcentaje de pacientes con sintomas
persistentes a los 6 meses es mas alto luego de la
TLAL, la intensidad de estas manifestaciones clinicas
es similar en los dos grupos [JAMA Network Open
5(2):1-15].

Carcinoma nasofaringeo

El carcinoma nasofaringeo (CNF) es un tumor ma-
ligno no linfatico, poco frecuente, que surge en el
epitelio de la nasofaringe. Este carcinoma de células
escamosas se vincula con infeccion latente por el vi-
rus de Epstein-Barr. Su prevalencia en pacientes con
dermatomiositis es del 3.3%; las prevalencias mas
altas se registran en Hong Kong (36.5%), Malasia
(27.7%) y Singapur (11.9%). EI CNF afecta mas a
los varones y, en la mayorfa de los casos, los pacien-
tes tienen 40 aflos o mas [Cancer 13(8):1-19].

Dano renal agudo

La administracion preoperatoria de eritropoyetina
(EPO) parece reducir la incidencia de dafio renal
agudo asociado con la cirugia cardiaca (DRA-CC). En
una revision, la administracion de EPO redujo signi-
ficativamente la incidencia de DRA-CC, la necesidad
intraoperatoria de transfusiones de globulos rojos y la
duracion de la internacion, en comparacion con los
grupos control [Medicine (Baltimore) 101(9):1-13].

Acido félico y disfuncion eréctil
La prevalencia de disfuncion eréctil (DE), es decir la
imposibilidad de alcanzar o mantener la ereccion para
el rendimiento sexual normal, es de entre 2% y 40%
en hombres de entre 40 y 69 afios. Los niveles séricos
bajos de acido folico constituyen un factor de riesgo
independiente de DE, por lo que el aporte de acido fo-
lico en estos pacientes podria ejercer posibles efectos
beneficiosos [Sexual Medicine 9(3):1-13].

Enfermedad de Kawasaki

En pacientes con enfermedad de Kawasaki resistente
al tratamiento con inmunoglobulina por via intrave-
nosa, la administracion de infliximab, respecto de la
aplicacion de una segunda infusion de inmunoglobu-
lina, se asocia con fiebre de menor duracidn, menos
necesidad de terapia adicional, anemia de menor
gravedad e internacién mas breve [The Lancet Child
& Adolescent Health 5(12):852-861].



Noticias biomédicas

Salud(i)Ciencia 25 (2023) 308-309

La seccion Noticias biomédicas (NB) de www.siicsalud.com publica novedades de la medicina y la salud seleccionadas de
fuentes biomédicas, instituciones cientificas y medios de comunicacion confiables de Iberoamérica y el mundo.
NB es producida y diariamente actualizada por la agencia Sistema de Noticias Cientificas — aSNC (brazo periodistico de SIIC).
Los informes gratuitos de aSNC pueden consultarse completos en las paginas de siicsalud indicadas al pie de cada uno.

e Factores asociados con el uso de antibioticoterapia en ninos
menores de 2 anos hospitalizados por bronquiolitis

Acta Médica Costarricense, San José, Costa Rica, 3 Mayo, 2023

La prescripcion médica de antibidticos en el paciente con bronquiolitis (BQL)
esta determinada tanto por el patrén respiratorio que conduce a la intubacion y
ventilaciéon del paciente como por los hallazgos radiolégicos. En consecuencia,
y tal como indica la literatura revisada, el articulo recomienda que la
preparacion de las gufas para el manejo de la BQL expliciten con detenimiento
la necesidad de realizar radiografia de térax rutinaria. ..

Leer mas

CaSMC

g EE.UU.: la contaminacion del aire provocada por la
= produccion de petroleo y gas contribuiria a la exacerbacion
del asma

CaSMC Environmental Research: Health Boston, EE.UU., 9 Mayo, 2023

La contaminacién del aire del sector del petréleo y el gas provoco en Estados
Unidos 410 000 exacerbaciones de asma, 2200 nuevos casos de asma infantil
y 7500 muertes en exceso. El diéxido de nitrégeno (NO,) fue el compuesto
quimico con mayor impacto en la salud (37%), sequido del ozono (35%) y la
materia particulada o PM, . (28%)...

Leer mas

Argentina: la mayoria de los pacientes con diabetes tipo 1
incumplen los objetivos para controlar la enfermedad

SOCIEDAD ARGENTINA DE DIABETES

CaSMC

Revista de la Sociedad Argentina de Diabetes, Mendoza, Argentina,
11 Mayo, 2023

Solo el 6.2% de los pacientes adultos con diabetes tipo 1 cumple con todos
criterios establecidos por las guias de préactica clinica para el buen manejo de
la enfermedad y la disminucion del riesgo cardiovascular. El cumplimiento
de los objetivos relacionados con el riesgo cardiovascular entre pacientes
con diabetes tipo 1 esta asociado con un mayor nivel de instruccion. ..

Leer mas

_J ACC Advierten una notable relacion entre enfermedad

©

waencoes  cardiovascular y posteriores diversos subtipos de cancer

CardioOncology, JACC, Stanford, EE.UU., 19 Mayo, 2023

Los pacientes con enfermedad cardiovascular (ECV) presentan tasas
desproporcionadamente altas de cancer incidente en comparaciéon con
aquellos sin ECV, con independencia de los factores de riesgo habituales
gue comparten. El riesgo de ciertos tipos de neoplasias malignas varia en

funcién de la ECV aterosclerética o no aterosclerética de los pacientes...
Leer mas
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actevfEETR  El suicidio y la tendencia suicida en ninos y adolescentes
" :  con trastornos créonicos dermatolégicos

CaSNC Acta Dermato-Venereologica, Londres, Reino Unido, 23 Mayo, 2023

Los trastornos de la piel confieren una alta prevalencia de comorbilidades
psiquiatricas y psicolégicas en nifos y adolescentes. Sin embargo, es escasa
la investigacion publicada sobre el comportamiento suicida que en especial
afecta a la poblacion adolescente. La revisién sistemética que publica la
revista Acta Dermato-Venereologica se propuso identificar la prevalencia de
conducta suicida en nifios y adolescentes menores de 18 afos con trastornos
cronicos de la piel y factores de riesgo asociados que contribuyen a su
manifestacion...

Leer mas

Cuestionan la objetividad de los revisores de articulos
cientificos escritos por autores de paises de bajos ingresos

Nature, Londres, Reino Unido, 30 Mayo, 2023

~ et | os prejuicios culturales serfian menos influyentes si los revisores pares’
desconocieran las identidades o afiliaciones de los autores de articulos
cientificos o instituciones correspondientes a paises de bajos ingresos (PBI).
El informe de Natasha Gilbert que publica la revista Nature compara los
veredictos de quienes juzgan articulos cientificos relacionados con la ecologia
escritos por autores que aspiran publicarlos en revistas especializadas de
lengua inglesa...
Leer mas

namre

México: caracteristicas clinicas y microbiolégicas de la
infeccion de las vias urinarias bajas en una poblaciéon
ambulatoria

Revista Cubana de Medicina General Integral, Ciudad de México,
México, 7 Junio, 2023

Es importante identificar los géneros bacterianos que mayormente originan
infecciones del tracto urinario (ITU) en cada &mbito, estar al tanto de los
factores de riesgo que condicionan sus apariciones, asi como identificar los
patrones de susceptibilidad antimicrobiana y avances en el tiempo...

Leer mas

s Peru: el desarrollo neurocognitivo inferior de los nifios
bilinglies que habitan zonas rurales empobrecidas

Revista Chilena de Neuro-Psiquiatria, Arequipa, Perd, 9 Junio, 2023

En la medida que su idioma materno sea considerado culturalmente inferior,
los niflos quechuahablantes que reciben una educacion bilingle en castellano
se exponen a una serie de taras emocionales y desventajas educativas que
ponen en riesgo su desarrollo cognitivo integral...

Leer mas

s> Sociedad Iberoamericana
IR ‘e informacién Cientitca
—~

309


https://www.siicsalud.com/noticias/nota/1795
https://www.siicsalud.com/noticias/nota/1821
https://www.siicsalud.com/noticias/nota/1825
https://siicsalud.com/noticias/nota/1826

Remita su carta a expertos.siic@siicsalud.com. El estilo de redaccion puede consultarse en www.siicsalud.com/

instrucciones_sic_web.php

Accidente cerebrovascular

Sr. Editor:

La Organizacion Mundial de la Salud define
el accidente cerebrovascular (ACV) como
un sindrome clinico que consiste en signos
de rapida aparicion de trastornos neurolé-
gicos focales (o globales en caso de coma)
de la funcién cerebral, que duran mas de
24 horas o conducen a la muerte, sin una
causa aparente que no sea una enferme-
dad vascular." EI ACV se describe como
una enfermedad que afecta, de forma per-
manente o transitoria, las arterias que van
hacia y fuera del cerebro, como resultado
de la interrupcién del flujo sanguineo por
oclusién o hemorragia.?

Entre el 75% y el 90% de los ACV son de
tipo isquémico, que se producen por la
oclusién de un vaso sanguineo cerebral,
y entre el 10% y el 25% corresponden a
ACV hemorrégico, que son el producto de
la rotura de un vaso y la consecuente ex-
travasacion de sangre hacia el parénquima
cerebral o el espacio subaracnoideo.?#

El ACV sigue siendo la segunda causa
de mortalidad en el mundo y representa
6.6 millones de muertes al afio. También
es la tercera causa de discapacidad: mas de
100 millones de personas en el mundo viven
actualmente bajo el impacto de un ACV,
que puede incluir una pérdida considerable
de movilidad, cognicién y comunicacién, asf
como efectos negativos en la salud mental,
la inclusion social y en los ingresos.®

Para paises de ingresos medios y bajos, la
prevalencia de ACV es mayor del 12.8% vy
se presenta principalmente en adultos de
mediana y avanzada edad. En América La-
tina, la incidencia y prevalencia del ACV es
variable, lo que refleja diferencias socioe-
condmicas y demogréficas regionales® vy,
aunque los estudios epidemioldgicos sobre
el ACV en Latinoamérica son limitados, se
calcula una incidencia que varia entre 35y
183/10 000 habitantes.’

El riesgo de presentar un ACV aumenta
con la edad, y es mayor en personas del se-
xo masculino o con antecedentes familiares
de esta afeccion. Sin embargo, existe una
serie de factores de riesgo que son modifi-
cables, como hipertensién arterial, diabetes
mellitus, tabaquismo, obesidad, sedentaris-
mo, dislipidemia, entre otros.®

La gravedad del ACV no solo recae sobre
la importancia de la afeccion en si, sino en
las posibles complicaciones que se pueden
producir a partir de este. Con respecto a los
altos niveles de carga de enfermedad que
se asocian con el ACV, expresado en afios
de vida saludable perdidos (AVISA), se sabe
que existen matices de indole econémica
y sociocultural que influyen en el impacto
funcional de esta enfermedad y en su pos-
terior recuperacion.® Es importante tener
en cuenta que gran parte de esta carga de
enfermedad se vincula directamente con la
existencia y la falta de control de factores
de riesgo modificables.™

Por su parte, la disfagia se define como
una alteracion del proceso de la deglucion
gue impide tragar alimentos de diferentes
consistencias, ya sean solidos, semisélidos
o liquidos. Entre el 87% y el 91% de los
pacientes que sufren disfagia tienen una
causalidad neurologica, y aparece como
complicacién de los ACV en entre el 29%
y el 81% de los casos. Los pacientes que
la manifiestan la describen como una sen-
sacion de obstruccién o adherencia con el
paso del alimento.""?

La disfagia se puede clasificar en 2 tipos
dependiendo de su causa:"" disfagia me-
canica, que se debe a un bolo alimenti-
cio de gran tamafno o a una estenosis del
conducto deglutorio, y disfagia motora,
caracterizada por su asociacién con un
componente neurolégico, que se debe
a la incapacidad de coordinacion de los
movimientos deglutorios, a la debilidad
de las contracciones peristalticas o a una
inhibicién deglutoria alterada. Este ultimo
tipo de disfagia es la que generalmente
presentan los pacientes como consecuen-
cia de un ACV, debido a las alteraciones
neuroldgicas sufridas a nivel cerebral. De
cualquier forma, el grado de disfagia en el
ACV dependera de la zona afectada, asf
como de la gravedad del dafio.

La disfagia en el paciente con enfermedad
cerebrovascular es un problema frecuente
y es un marcador de mal prondstico, ya
que, en comparacion con los individuos sin
disfagia, aquellos que la presentan tienen
incrementos significativos en las tasas de
neumonia, desnutricién, deshidratacion,
tiempo de estancia hospitalaria, disca-
pacidad, costos de la atencion y morta-
lidad.’*'® Es de mencionar que los ACV
con compromiso del bulbo raquideo y del
tronco encefdlico tienen peor pronostico,
ya que afectan a la parte automatica de la
deglucion."”

En este contexto, se hace relevante con-
tar, como lo mencionan los autores del
articulo referido en el resumen Rastreo de
la Disfagia en Adultos con Accidente Ce-
rebrovascular,* con protocolos de rastreo
confiables y validos que permitan identi-
ficar a los enfermos con mayor riesgo de
disfagia. Algunos autores' han publicado
que las pruebas de valoracién para deter-
minar el grado de disfagia del paciente
deben asegurar la alimentacion mediante
via oral en caso de que esta sea posible,
definir si es necesario la utilizacién de una
dieta con un soporte nutricional determi-
nado, y precisar si es necesario realizar
una valoracién mas exhaustiva atendiendo
al grado de disfagia. También se requiere
que estas pruebas sean faciles de utilizar,
no suponer un riesgo para el paciente y
tener sensibilidad y especificidad elevadas.
Mas importante aun es que estas pruebas
sean de facil adquisicion y acceso, tanto
para paises de ingresos altos como para
los de ingresos bajos y medios, como son

310

las naciones latinoamericanas en las que la
prevalencia de ACV y disfagia asociada es
preocupante.

Maria Luz Gunturiz Albarracin
Instituto Nacional de Salud, Bogotd, Colombia

* https://siicsalud.com/dato/resiic.php/167326
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Insuficiencia cardiaca

Sr. Editor:

En las ultimas décadas han surgido muchas
opciones terapéuticas efectivas para el tra-
tamiento de los pacientes con insuficiencia
cardiaca con fraccién de eyeccién reduci-
da. Segun un metandlisis reciente, con un
tratamiento médico optimo puede dismi-
nuirse la mortalidad, con un hazard ratio
(HR) de 0.39 e intervalo de confianza del
95% (IC 95%) de 0.31 a 0.49." Es decir,



la mortalidad en el tiempo puede evitarse
en mas de la mitad de los pacientes tra-
tados adecuadamente. Ademaés, con el
tratamiento con dispositivos tales como
desfibriladores implantables o resincroni-
zadores, puede incrementarse ese bene-
ficio.? Sin embargo, todavia quedan mu-
chos desafios. En particular, la existencia
de insuficiencia mitral funcional moderada
a grave, presente hasta en el 40% de estos
pacientes, se asocia con peor pronostico,
con deterioro de la calidad de vida.®> La
dilatacién de las cavidades cardiacas que
causa la insuficiencia mitral, se ve a su vez
agravada por la presencia de insuficiencia
mitral, lo que da lugar a un ciclo vicioso
dificil de detener. Hasta tiempos recientes,
la Unica opcion era la cirugia de reemplazo
o reparacién de la vélvula, poco realizada
debido a su morbimortalidad elevada. En
el afo 2018 se publicaron los resultados
del estudio COAPT;* en el que se descri-
bieron los resultados de la utilizacion de
un dispositivo de implante transcutaneo,
que consiste en un pequefio broche que
sujeta los extremos de la vélvula afectada,
o MitraClip®. El hecho de poder implan-
tarse sin necesidad de una cirugia abierta
reduce drasticamente las complicaciones;
ademas, se demostréd un beneficio a los
24 meses con respecto al criterio de valo-
racion primario de internaciones por insu-
ficiencia cardiaca, con riesgo de complica-
ciones muy bajo. Recientemente se dieron
a conocer los resultados del seguimiento a
3 afos de estos pacientes.

En el resumen Reparacion Transcatéter de
la valvula Mitral en la Insuficiencia Cardia-
ca: Evolucion Clinica a 3 Afios,* se detalla
que el uso del MitraClip® para tratar la
insuficiencia mitral de moderada a grave,
se asocié con una reduccion significativa
de las internaciones por insuficiencia car-
diaca, con un HR de 0.49 (p < 0.0001) y
un numero necesario a tratar (NNT) de 3.
Lo que es més importante, redujo la mor-
talidad del 55.5% al 42.8%, con un HR
de 0.67 (p = 0.001). Es decir, con tratar
a 3 pacientes se evita una internacién por
afio, y a los tres afios la mortalidad se re-
duce en términos absolutos un 12.7%, al
comparase con el tratamiento médico 6p-
timo Unicamente. Ademas, en un analisis
preestablecido por protocolo, se llevo a
cabo una comparacién entre los pacientes
que recibieron tratamiento con MitraClip®
luego de 24 meses, a pesar de estar en el
grupo control, y aquellos que no se cru-
zaron de grupo. En total se traté de 53
pacientes de 138, un 38% de los que ini-
cialmente habifan sido asignado Gnicamen-
te a tratamiento médico. Vale aclarar que,
para atenuar el sesgo de supervivencia, se
realizé un andlisis de supervivencia depen-
diente del tiempo. En este demostrd que
se redujeron la muerte y las internaciones
por insuficiencia cardiaca, incluso luego de
demorar el tratamiento durante 24 meses.
A pesar de estos resultados muy promiso-
rios, todavia quedan interrogantes por re-
solver. El principal estd dado por otro en-
sayo clinico de caracteristicas similares, el
MITRA-HF, en el cual no se observo bene-
ficio con el uso del mismo dispositivo.>Una

de las principales explicaciones a esta in-
congruencia es que en el estudio MITRA-HF
los pacientes tenfan mayor volumen de
fin de diastole (poco méas de 190 ml) con
respecto a los individuos del COAPT (alre-
dedor de 135 ml). A partir de esto surgi¢
el concepto de “insuficiencia mitral despro-
porcionada”, que indica que si la gravedad
de la insuficiencia predomina por sobre el
grado de dilatacion, el beneficio del tra-
tamiento con MitraClip® serd mayor. Este
concepto es sin dudas interesante, pero
todavia no se encuentra claramente com-
probado como criterio para definir el tra-
tamiento a priori. Finalmente, existen otros
dispositivos ademas del MitraClip® que se
encuentran en evaluacion. Recientemente,
el dispositivo PASCAL demostr6 no ser in-
ferior al MitraClip® en pacientes con insufi-
ciencia mitral funcional y riesgo quirdrgico
prohibitivo.®

En conclusién, existe evidencia de que el
tratamiento percutdneo de la insuficiencia
mitral funcional moderada a grave puede
ser muy beneficioso, pero al mismo tiempo
la seleccién adecuada de los pacientes es
fundamental para evitar riesgos y costos
innecesarios.

Diego Costa
Hospital de Clinicas José de San Martin, Ciudad
de Buenos Aires, Argentina

* https://siicsalud.com/dato/resiic.php/166535
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Deficiencia de la hormona

de crecimiento

Sr. Editor:

Existen numerosas publicaciones en la li-
teratura cientifica que demuestran la re-
lacion entre la hormona de crecimiento
(GH), el factor de crecimiento similar a la
insulina tipo 1 (IGF-1) y el desarrollo y la
funcion del sistema inmunitario. Los auto-
res del articulo cuyo resumen, Terapia de
Reemplazo Hormonal en Ninos con Defi-
ciencia de Hormona de Crecimiento: Im-
pacto sobre el Perfil Ihmunoldgico," motivo
en nosotras este comentario, analizan los
efectos de la terapia con GH recombinante
sobre el perfil inmunolégico celular y hu-
moral, en una poblacion pediatrica espa-
fola con diagnoéstico de déficit de GH (con
exclusion de otras causas de baja estatura).
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Para el diagndstico utilizaron las directrices
de la Growth Hormone Research Society
del afio 2000. Evaluaron el perfil inmuno-
l6gico en células y niveles humorales. Con
respecto a la inmunidad celular, estudia-
ron: recuento celular y férmula leucocitaria
(total de linfocitos, monocitos y neutréfi-
los) y subpoblaciones linfocitarias (relacion
CD3+, CD4+, CD8+, CD4+/CD8+, CD19+
y células natural killer [NK]). Para la evalua-
cion de la inmunidad humoral midieron los
niveles de inmunoglobulinas circulantes
(IgM, I1gG e IgA), del inhibidor de C1 y los
complementos séricos C3 y C4. Ademas,
hicieron determinaciones de los niveles de
IGF-1 y de la proteina transportadora del
factor del crecimiento similar a la insulina
3 (IGFBP-3). Esos investigadores estudiaron
71 nifos con déficit de GH, con edades
comprendidas entre 5y 17 afos (prome-
dio 12 afnos). En una primera instancia,
fase retrospectiva, se compard el perfil
inmunolégico entre nifios en tratamiento
con GH subcutdnea (casos) frente a un
grupo naive de tratamiento (controles); y
una segunda fase, prospectiva, los nifos
que pertenecian al grupo control recibie-
ron terapia con GH y fueron reevaluados
luego de 6 meses de tratamiento.

En la fase retrospectiva, no encontraron
diferencias significativas en la inmunidad
humoral; sin embargo, en la inmunidad
celular observaron cambios (aunque no
significativos) y un incremento en el nime-
ro de monocitos en los pacientes tratados.
En la segunda fase (prospectiva) no hubo
diferencias significativas en el complemen-
to, pero registraron un ligero descenso de
las subpoblaciones linfocitarias y de la IgA,
y una disminucion significativa de la IgG y
la IlgM, con incremento solo del IGF-1y del
recuento de monocitos. Las limitaciones
de este estudio, segun refieren los auto-
res, seria el tiempo de seguimiento en la
fase prospectiva, ya que la valoracion a los
6 meses no serfa suficiente para reflejar el
papel de la GH sobre el sistema inmunita-
rio, asi como la falta de categorizacion se-
gun el estadio puberal, que influiria sobre
el proceso de maduracion de dicho siste-
ma. La accion efectiva del tratamiento con
GH incremento los niveles de IGF-1y de su
proteina transportadora.

La modificacién en el recuento de monoci-
tos en estos pacientes fue un hallazgo sin
precedentes en la literatura; sin embargo,
aclaran los autores, en ningln caso este
aumento ha excedido el limite superior
del rango de normalidad. Esta observacién
esta avalada por estudios in vitro que do-
cumentan que la GH estimularia la serie
monocitica. Finalmente, el seguimiento de
estos pacientes de forma protocolizada,
continuando con estos andlisis, permitiria
avanzar sobre el impacto a largo plazo de
la terapia con GH recombinante humana.

Paola Claudia Prener
Hospital Interzonal Especializado de Agudos y
Crénicos San Juan de Dios, La Plata, Argentina

Claudia M. Melillo
Instituto Médico Mater Dei, La Plata, Argentina

1 https://www: siicsalud.com/dato/resiic.
php/168987
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Instrucciones para los autores

Sistema SIIC de Ediciéon Asistida (SSEA)

La Sociedad Iberoamericana de Informacion Cientifica (SIIC) cred y desarroll6 el Sistema SIIC de Edicion Asistida (SSEA) con el objetivo de facilitar la publicacion de articulos
cientificos en colecciones periddicas de calidad. La utilizacion del SSEA es Unicamente autorizada a los autores que presentan articulos para su evaluacion y posterior publica-
cion. Estos autores acceden a SSEA mediante la direccion de correo electrénico del autor, el nimero de ICE provisto en la carta de invitacién y una clave de ingreso creada por

el autor la primera vez que accede.

Solicitud de presentacion

Los autores interesados en presentar un articulo para su
evaluacion y posterior edicion en las publicaciones de la
Sociedad Iberoamericana de Informacion Cientifica (SIIC)
deberan acceder a
www.siicsalud.com/presentacionpreliminar.php donde com-
pletaran un formulario llamado Presentacién Preliminar.
Inmediatamente luego de completar y enviar el formulario
recibiran una Carta de Invitacion.

Los autores no deberan pagar honorarios por presentar
sus articulos en las publicaciones impresas o virtuales de
SIIC ni tampoco son transferidos a los autores los costos de
produccion editorial, con la excepcién de las traducciones
cientificas al inglés encargadas a SIIC por los autores de
originales en castellano o portugués.

Procesos de la edicion

Proceso 1 - Aceptacion de la invitacion

El autor acepta la invitacion para presentar un articulo so-
bre el tema de su interés. Este proceso de una sola etapa
solicita unos pocos datos profesionales y otros relaciona-
dos con el articulo que el autor se compromete concluir en
una fecha determinada.

Estos datos permitiran difundir anticipadamente el trabajo
y su probable fecha de publicacion. Se le aclara al autor
que ello ocurrirfa al obtener su aprobacion.

Proceso 2- Remision del articulo

Los autores remitiran sus articulos en linea en www.siic.
info/ssea

Proceso de Remision Usted ha ingresado al Proceso de
Remision de su articulo.

Importante: Usted puede completar este formulario en
una vez o guardarlo y completarlo en etapas durante 7
dias contados desde la fecha en que concluyé la Etapa
1. En ese lapso puede corregir los campos que considere
necesario.

Recomendamos Guardar la informacion de cada paso
para evitar reescribirla en caso de interrupciones involun-
tarias o previstas.

Si desea realizar consultas o solicitar ayuda hagalo mediante
Mensajes a SIIC (www.siicsalud.com/main/sugerencia.php).
Etapa 1 - Identificacion

1A. Al entrar al sistema por primera vez escribird su Nom-
bre de Usuario (direccién de correo electronico del autor)
y su Numero de Referencia ICE que figura en la invitacion
recibida como columnista experto. Luego pulse el boton
“Acceso a SSEA”. Si no posee un NUmero de Referencia
ICE, contactese con Mensajes a SIIC.

La siguiente pantalla contiene la Introduccién al Sistema

SSEA y sus pasos. Léala atentamente. Luego pulse “Ingre-
so” Escriba sus datos y siga las sencillas indicaciones del
sistema y de estas Instrucciones.

1B. El autor designara a la persona que asumira el sequi-
miento del proceso. Esta persona, Responsable del Proceso
(RP), garantizara la comunicacion con SIIC y viceversa, cen-
tralizara el vinculo con los eventuales coautores y facilitara
la fluidez del vinculo con los supervisores que iniciaran su
labor al concluirse la Remision del Articulo. Durante los
procesos Remisién del Articulo y Evaluacién del Articulo,
el/la RP se relacionara con el Coordinador Editorial de SIIC
y con los supervisores que corresponda segun el tema en
analisis: normas de edicion, cientifico, inglés biomédico,
estilo literario, iméagenes, informética y referatos externos.
Aconsejamos mantener el/la RP mientras el articulo se en-
cuentre en evaluacion.

La tarea editorial culmina con la publicacion del articulo
aprobado o cuando se notifica al autor su desaprobacion.
Etapa 2 - De los autores

2.A. Datos Personales

Autor/es

Incluya los datos completos del autor principal (nombre com-
pleto, direccion postal y electrénica, titulo académico, la fun-
cion y el lugar donde se desempena profesionalmente, etc.).
Breve CV

Redacte un breve CV de alrededor de 100 palabras donde
conste su nombre, titulo académico, posicion actual, espe-
cialidad y los temas de investigacién que le interesan.

2.B. Complementos

Fotografia personal

Agregue su fotografia personal digitalizada en por lo me-
nos 300 dpi (“dots per inch”) en archivo JPG o TIFF.
Comuniquenos si le interesaria participar como revisor
externo.

2.C. Coautores

De contar con coautores, por favor, incluya también los
datos completos respectivos. Pueden incluirse hasta diez
autores.

2.D. Articulos Editados

Articulos registrados en SIIC

Si'ya es Columnista Experto de SIIC nuestra base de datos
registra articulos suyos editados anteriormente en SIIC o
en otras publicaciones. Si precisa corregir alguna cita pue-
de hacerlo en ella.

Otros articulos de su autoria

Registre aqui y en los subsiguientes sectores de Articulos
editados las citas de cada uno de los trabajos del autor
principal que mejor expresen su especializacién. Puede

indicar hasta 10 articulos editados. Recomendamos que
sean lo més recientes posible.

Esta informacién, como la recogida en otras partes de
SSEA, contribuird a que el lector profundice el conoci-
miento del autor principal. Los trabajos editados en las
colecciones virtuales de SIIC enlazan a las paginas de sus
respectivos autores, elaboradas sin cargo alguno para ellos
por el Departamento editorial de la institucion.

2.E. Carta de presentacion

Podré presentar el articulo mediante una carta amena, es-
crita en tono coloquial, en la que tendré la posibilidad de
sintetizar las principales conclusiones del estudio y descri-
bir brevemente situaciones especiales acontecidas durante
la investigacion.

Si el autor lo desea, incluird el nombre de los coauto-
res y los reconocimientos que considere adecuados.
Por favor, dirigirla a Director Editorial de SIIC.

Etapa 3 - Del articulo

Tipos de Articulos

El autor elegira el formato apropiado para el contenido
que intenta difundir. Los articulos de publicaciones cienti-
ficas se distribuyen en los siguientes tipos principales (Ar-
ticulos originales, articulos de revision y metanalisis,
informes de opinion, articulos descriptivos [casos clini-
cos, estudios observacionales, informes breves, comuni-
caciones especiales, etc.], articulos de consenso y normas
clinicas préacticas, correspondencia, resefias de libros o de
articulos publicados en otras fuentes).

En estas Instrucciones consideramos los dos primeros.
Articulo Original

Los articulos que describen los resultados de investiga-
ciones originales, por ejemplo estudios aleatorizados y
controlados, estudios de casos y controles, estudios obser-
vacionales, series de casos (clinico o preclinico [in vitro, in
vivo, ex vivo, in silico]), deben constar de Resumen, Intro-
duccién, Materiales y Métodos, Resultados y Conclusiones.
La Introduccién es una breve referencia a las generalidades
del tema por abordar y a su importancia. La dltima frase
de la Introduccion debe estar referida a lo que los autores
van a presentar o describir.

Instrucciones completas en:
www_siic.info/ssea/instrucciones_sic_web.php

Ante cualquier inquietud, comuniquese por medio de Men-
sajes a SIIC: www siicsalud.com/main/sugerencia.php.
(Versién SSEA, n0613)

SOCIEDAD IBEROAMERICANA DE INFORMACION CIENTIFICA (SIIC)

Instrucdes para os autores

Pedido de apresentacao

Guidelines for authors

Os autores interessados em apresentar um artigo para avaliacao e posterior edicao nas
publicacoes da Sociedade Iberoamericana de Informacion Cientifica (SIIC) deverao aces-
sar www_siicsalud.com/presentacionpreliminar.php onde preencherdo um formulario
chamado Apresentacao Preliminar.

Imediatamente ap6s o preenchimento e envio do formulario receberdo uma Carta-
-Convite.

Processos da edicao

Processo 1 - Aceitagao do convite

O autor aceita o convite para apresentar um artigo sobre o tema de seu interesse. Este
processo de uma so etapa pede alguns poucos dados profissionais e outros relaciona-
dos ao artigo que o autor se compromete a concluir em uma determinada data.

Estes dados irdo difundir antecipadamente o trabalho e a provavel data de sua publica-
¢&o. Esclarece-se ao autor que isso acontece quando obtiver a aprovagao.

Processo 2- Envio do artigo

Os autores enviargo seus artigos on line em www.siic.info/ssea

Processo de Envio

Vocé entrou no Processo de Envio de seu artigo.

Importante: Vocé pode preencher o formulério de uma vez ou salva-lo e conclui-lo
em etapas ao longo de 7 dias a partir da data de concluséo da Fase 1. Nesse lapso

de tempo pode editar os campos conforme necessario.

Recomendamos Salvar a informacéao a cada passo para evitar ter que reescrever no
caso de interrupgoes involuntarias ou previstas.

Se voceé tiver duvidas ou quiser pedir ajuda faca-o por meio de Mensajes a SIIC (www.
siicsalud.com/main/sugerencia.php).

Etapa 1 - Identificacdo

1A. Ao entrar no sistema por primeira vez escreva o seu Nome de Usuério (e-mail do
autor) e o nimero de referéncia ICE que esta no convite recebido como colunista espe-
cialista. Em seguida, pressione o botdo “Acesso a SSEA". Se n&o possuir um Numero
de Referéncia ICE, entre em contato com Mensajes a SIIC.

A préxima tela contém a Introducao ao Sistema SSEA e seus passos. Leia atentamente.
Em sequida, pressione “Entrada”. Introduza os seus dados e siga as indicacoes simples
do sistema e das Instrucoes.

Instrucoes completas na:

www_siicsalud.com/instruccoes_sic_web.php

Caso surja qualquer duvida, comunique-se com expertos.siic@siicsalud.com.
(Versao SSEA, n0613).

Sociedad Iberoamericana de Informacion Cientifica (SIIC).

Presentation requirement

Those authors who wish to submit an article for evaluation and publication in the
Sociedad Iberoamericana de Informacion Cientifica (SIIC) should access
www_siicsalud.com/presentacionpreliminar.php and fill in the form called Preliminary
Presentation.

Immediately after completing and sending the form, you will receive an Invitation
Letter

Editing Processes

Process 1 - Invitation Acceptance

The author accepts the invitation to write an article about a subject of his/her interest.
This one-stage process requires certain professional details and others related to the
articles that the author pledges to provide by a stipulated date.

These details will allow the paper to be disseminated in advance with its probable
date of publication, while ensuring the reader that that will only occur upon obtaining
approval.

Process 2 - Submission of the Article

Authors will submit their articles on line at www.siic.info/ssea

Submission Process

You have accessed the Submission Process for your article

Important:

You can complete this form at a time or you can save it and complete it at different
moments over 7 days. This period starts when the author finishes Stage 1. During this
period you can make those corrections you consider necessary.

We recommend that you Save the information at each stage to avoid having to enter it
again in case of involuntary interruptions.

If you wish to ask for help or you have any questions, please write to Mensajes a SIIC
(www.siicsalud.com/main/sugerencia.php).

Stage 1 - Identification

1A. When you first access the System you will write your User Name (email address of
the author) and your Reference ICE Number that appears in the invitation received as
expert columnist. Then, please click the button “Access to SSEA”. If you do not have a
Reference ICE Number, contact Mensajes a SIIC

The next page contains the Introduction to the SSEA System and its stages. Read it carefully.
Then click “Enter”. Write your personal data and follow the easy instructions given by
the system and these Guidelines

Complete guidelines in:

www.siicsalud.com/guidelines_sic_web.php

For further information or inquiries, please contact expertos.siic@siicsalud.com.
(SSEA version, 82814).

Sociedad Iberoamericana de Informacién Cientifica (SIIC).
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La evaluacion por pares de nuestros articulos

La revista Salud(i)Ciencia y las colecciones Trabajos Distinguidos y Temas Maestros agradecen a los revisores externos la
dedicacion de su tiempo, conocimiento y experiencia para evaluar la calidad de los articulos originales, las revisiones, los
casos clinicos y los estudios observacionales recibidos por la Sociedad Iberoamericana de Informacién Cientifica (S/IC).

Asi como para los autores estas contribuciones representan la posibilidad de recoger comentarios constructivos de sus
propios textos (que finalmente se aprobaran o no), para los lectores, destinatarios de las revistas, las evaluaciones por
pares aseguran el rigor cientifico de su actualizacion continua.
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