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Estimados lectores,

Es un honor dirigirme a ustedes en este segundo volumen de nuestra revista
cientifica de la Clinica Universitaria Union Médica del Norte. Como coordinado-
ra de la Unidad de Investigacion doy fe del compromiso que tiene la clinica y
sus servidores con el avance de la ciencia médica, es por esto que me complace
presentarles los resultados de los estudios mas recientes llevados a cabo en
nuestra institucion.

En esta segunda edicion, hemos seleccionado doce articulos cientificos que
abordan temas de gran relevancia en el ambito médico. Desde reportes de
caso del area de pediatria y cirugia, hasta investigaciones originales del area de
patologia, urologia, cardiologia y medicina interna. Nuestra revista es un reflejo
del compromiso de la Clinica Union Médica del Norte con la promocion de la
investigacion de alta calidad en el ambito de la medicina y la salud. Los arti-
culos incluidos en esta edicion son testimonio de los esfuerzos sobresalientes
realizados por nuestros profesionales en diversas disciplinas. Desde el caso de
"Pancreatoblastoma en un paciente pediatrico” hasta la aplicacion de la “Cito-
metria de flujo de nueva generacion”, cada articulo representa un avance en
la comprension y el tratamiento de las enfermedades que afectan a nuestras
comunidades.

La investigacion no solo amplia nuestro conocimiento, sino que también tiene
un impacto directo en la atencion médica que brindamos. Los hallazgos de
nuestros estudios no solo enriquecen la base de evidencia soélida en la que ba-
samos nuestras decisiones clinicas, sino que también nos permiten implemen-
tar enfoques mas efectivos y personalizados para el tratamiento de nuestros
pacientes. La investigacion es una piedra angular en el camino hacia la mejora
de la salud y el bienestar de las personas, y es un pilar fundamental para al-
canzar los Objetivos de Desarrollo Sostenible de la Agenda 2030, en particular
aquellos relacionados con la salud y el bienestar.

Reconocemos la importancia que tiene la investigacion cientifica en el aporte
de evidencia soélida para mejorar la practica clinica y contribuir al logro de los
Objetivos de Desarrollo Sostenible. En nuestra revista, nos esforzamos por pro-
mover investigaciones que estén alineadas con estos objetivos, como la promo-
cion de la salud y el bienestar, la reduccion de las desigualdades en el acceso a
la atencion médica y la implementacion de practicas sostenibles en el ambito
sanitario.

Quiero aprovechar esta oportunidad para agradecer a todo el equipo de investi-
gadores, profesionales de |la salud, revisores y colaboradores que han contribui-
do a la realizacion de los estudios presentados en esta edicion. Su dedicacion y
compromiso son fundamentales para el progreso cientifico y para brindar una
atencion médica de calidad a nuestros pacientes. Es por ello que, me complace
presentarles esta segunda edicion de nuestra revista cientifica, la cual refleja
nuestro compromiso con la excelencia académicay con la busqueda constante
de soluciones innovadoras en el campo de la medicina. Espero que los articulos
seleccionados sean de su interés y les animo a que participen activamente en
esta plataforma de difusion cientifica.

Agradezco su atencién y les deseo una lectura provechosa.
Atentamente,

Dra. Natalia Garcia
Coordinadora Unidad de Investigacion
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HIPOVITAMINOSIS D EN EL EMBARAZO
¢SUPLEMENTACION ADECUADA
O APORTE INSUFICIENTE?

Anayanet Jaquez 2., José Fernandez ., Alexander Diaz©.

La vitamina D, es una prohormona
pluripotente soluble en grasa y has-
ta 1922 sélo relacionada con la salud
6sea, particularmente con la preven-
cion y el tratamiento del raquitismo
0. Hoy en dia es conocido que esta
prohormona juega varios papeles
v la salud dsea es sélo uno de ellos
0. La vitamina D modula la funcion
inmune, la proliferacion celular, la di-
ferenciacion celular y la apoptosis .
El descubrimiento de la distribucion
del receptor de vitamina D (VDR) en
el organismo humano ha propor-
cionado mas informacion sobre el
efecto pleiotropico de la vitamina.
Sus beneficios demostrados a nivel
de multiples sistemas como el sis-
tema nervioso central (SNC), el sis-
tema inmune, ademas de su efecto
antiinflamatorio, entre otros, se ha
fortalecido cada vez mas con nu-
merosos articulos 2. Sin embargo,
junto a los multiples efectos de esta
prohormona nos encontramos con
la realidad de su elevada deficiencia
a nivel mundial y en particular en la
poblacion obstétrica, pero ¢ A qué se
debe tanta hipovitaminosis D?

La hipovitaminosis D es una condi-
cion multifactorial y entre los mul-
tiples factores de riesgo o causas
encontramos la escasa exposicion
solar. Sin embargo, esta Ultima no se
recomienda para tratar o prevenir la
deficiencia, puesto que es necesaria
una exposicion de al menos 22% de
superficie corporal expuesta al sol
durante 10-15 minutos para lograr

sintetizar apenas 1000 Ul de vitami-
na D en los adultos, ademas la reco-
mendacion de aplicarnos protector
o filtros solares tiene mayor relevan-
cia en la salud preventiva y sobre
todo ante el hecho de que el efecto
adverso de una exposicion solar pro-

longada no controlada es muy alto
@)

Por otro lado, debemos recordar
que la segunda via de sintesis de la
vitamina D es la ingesta oral, ya sea
con alimentos o suplementos, en
este sentido se debe resaltar que los
alimentos bajos en grasa no tienen
un aporte significativo de vitamina
D debido a que esta es una vitami-
na liposoluble. A pesar de que exis-
ten patrones de alimentacion altos
en grasa, en la actualidad el consu-
mo de alimentos bajos en grasa es
mas comun ),y aun los regimenes
de alimentacion considerados altos
en grasa tienden a ser restrictivos
en calorias, por lo que las porciones
deben ser reducidas y por tanto la
absorcion de este micronutriente no
serfa optima.

El tercer punto de interés en el
mecanismo de hipovitaminosis D
orienta hacia la inflamacion sistémi-
ca cronica o aguda, leve, moderada
o severa. Ciertamente la inflamacion
es un factor de riesgo relevante y
posiblemente la principal causa de
hipovitaminosis D “. Lo anterior es
evidente gracias a los estudios rea-
lizados especialmente en la pobla-

cion de pacientes criticos, sin em-
bargo, el primer estudio al respecto
fue apenas en el 2009 ¥y luego de
esto existe evidencia en otras pobla-
ciones que padecen de enferme-
dades cronicas como enfermedad
inflamatoria intestinal, EPOC, diabe-
tes, entre otras, mostrando la asocia-
cion entre los mecanismos inflama-
torios y la hipovitaminosis D ©.

Principalmente en la poblacion obs-
tétrica existen factores especiales
de riesgo, donde se han observado
cambios en el segundo trimestre de
embarazo a nivel de los receptores
de vitamina D (VDR) localizados en
la placenta ). Estos cambios son los
responsables de la reduccion im-
portante de los niveles de vitamina
D séricos que se experimentan en
este trimestre y que posteriormen-
te se manifiestan con alteraciones
clinicas de gran importancia como
los trastornos hipertensivos del em-
barazo, que por afos han sido el
principal causante de la mortalidad
materno fetal en la Republica Do-
minicana, segun el Observatorio de
Mortalidad Materna y segun el ana-
lisis de la Organizacion Mundial de
la Salud. Ambas entidades resaltan
que la mortalidad materna en la Re-
publica Dominicana esta asociada
en un 80% a trastornos hipertensi-
vos del embarazo ©), en estos casos
los mediadores inflamatorios son
responsables de la evolucion de las
pacientes. Las citocinas inflamato-
rias estan implicadas en: preeclamp-

2Nutridloga clinica, investigadora biomédica. Clinica Universitaria Union Médica del Norte, Santiago de los Caballeros,

Republica Dominicana.

° Médico general. Clinica Universitaria Union Médica del Norte, Santiago de los Caballeros, Republica Dominicana.
¢ Médico general. Clinica Universitaria Union Médica del Norte, Santiago de los Caballeros, Republica Dominicana.
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sia, eclampsia y demas trastornos
hipertensivos del embarazo . Por
estas razones, es l6gico pensar que
la hipovitaminosis D en las distin-
tas poblaciones y particularmente
en la poblaciéon obstétrica presenta
una elevada relevancia clinica. La
determinacion de la concentracion
plasmatica de 25-hidroxivitamina D
(25(0OH) D) es la medicion elegida
esto debido a su vida media de has-
ta 15 dias, aun siendo esta la forma
inactiva de la prohormona. Por afios
los niveles inferiores a 30 ng/ml, se
han considerado hipovitaminosis
D.Este parametro fue propuesto y
validado gracias a estudios realiza-
dos en poblaciéon con osteoporosis
y osteopenia, de hecho, su valor real
es en funcidon a la prevencion de es-
tas patologias y su uso se ha exten-
dido indiscriminadamente a todas
las poblaciones 19
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La importancia a la hora de determi-
nar los puntos de corte es debido a
la variedad en los niveles de distin-
tas poblaciones. Segun estudios de
prevalencia hasta el 89% en la pobla-
cion adulta presenta hipovitamino-
sis D, logrando un mayor porcentaje
en la poblacion adulta con enfer-
medades crdnicas o inflamatorias ©,
entonces se debe identificar si estos
valores son adecuados para extrapo-
lar a todas las situaciones. Su asocia-
cion con diversas enfermedades de
riesgo como diabetes, hipertension,
enfermedades autoinmunes, obe-
sidad, infecciones adquiridas en el
hospital, enfermedades respiratorias
y otras, estan bien documentadas .

Durante el embarazo, independien-
temente de la alta prevalencia co-
nocida de deficiencia de vitamina
D que oscila entre el 6% y el 98,6%
con variaciones relacionadas con la

latitud, el origen étnico y el indice
de masa corporal ¥ la asociacion en-
tre los niveles bajos de vitamina D y
un resultado perinatal mas alto esta
bien establecida. Segun la data de
Holick y cols™ en la poblacion obs-
tétrica el punto de corte deberia ser
mayor de 30 ng/dl, basandose en la
evidencia de complicaciones peri-
natales con niveles de 30 ng/dl. Los
estudios revisados muestran una
asociacion a preeclampsia y parto
pretérmino (Gernard et cols y Tous
et cols) con niveles de 30 ng/ml M2

¢Pero se consideran estos estudios
suficientes? Estos estudios han
manejado muestras suficientes con
resultados estadistica y clinicamen-
te significativos, logrando valorar
mujeres gestantes con variabilidad
geografica que permite generalizar
los resultados; niveles inferiores a 30
ng/ml se asocian en general a mayo-
res complicaciones perinatales.

UNION & CIENCIA 5



Tabla 1. Asociacién preeclampsia con hipovitaminosis D

Autor / afo Poblaciéon y muestra Resultado

(pais de realizacién)

Los niveles mayores a 30 ng/ml al inicio del
ensayoy al final del embarazo se asociaron
con un menor riesgo de preeclampsia.

Mirzakhani et al. 12 (2016) 881 mujeres embarazadas
(Canada)

Los niveles de vitamina D fueron meno-
res en las mujeres embarazadas que pos-
teriormente desarrollaron preeclampsia
grave en comparacion con las que no lo
hicieron. La deficiencia materna de vitam-
ina D a las 23-28 semanas de gestacion se
asocio fuertemente con mayores probabil-
idades de preeclampsia grave.

Zhao et al. 19 (2017) 13,806 mujeres embarazadas

(China)

Malm et al. ™ (2023) 296 mujeres embarazadas Los niveles de vitamina D fueron mas bajos
entre los casos que fueron de inicio tem-
prano y/o nacieron SGA en comparacion
con los controles. Ademas, las concentra-
ciones altas se asociaron con menor riesgo

de preeclampsia.

(Suecia)

Albahlol et al. 18 (2020) 322 embarazadas Los niveles de vitamina D se asocian a

(Arabia Saudita)

complicaciones del embarazo.

Abreviaturas: SGA (Small- for-Gestational-Age)

Los niveles inferiores a 30 ng/dl se
asocian a multiples complicacio-
nes perinatales, pero dentro del
esquema o protocolo de vigilan-
Ccia obstétrica estda contemplada
la suplementacion, entonces ¢ Por
qué tanta deficiencia? ;Sera que
las  recomendaciones  actuales
de suplementaciéon con vitamina
D durante el embarazo no son
suficientes? La Organizacion Mun-
dial de la Salud en 2016 recomendo
la suplementacion solo si se docu-
menta la deficiencia con dosis de
200 Ul de vitamina D3 / dia; las re-
comendaciones globales de 2016 y
las de Europa Central 2013 en el em-
barazo recomiendan 600 Ul /diay el
limite superior durante el embarazo
segln la American Endocrine So-
ciety y el IOM es 4000 Ul / dia ™). Sin
embargo, estudios recientes se han
enfocado en demostrar que las re-
comendaciones actuales de suple-
mentacion de vitamina D en muje-
res embarazadas son insuficientes,
recomendando ademas el cribado
de la vitamina D y la suplementa-

6 UNION & CIENCIA

cion previa a la concepcion, junto a
una dosificacion individualizada.

En la busqueda de mantener unos
niveles optimos de vitamina D du-
rante el embarazo se han recomen-
dado dosis no menores a 4000 U/
dia ™, ya que esta dosis logra una
mayor circulacion sérica, sin efectos
adversos y ademas reduciendo las
temidas complicaciones asociadas
a la deficiencia. En el 2020, Kimball
et al sugeria suplementacion diaria
de hasta 6.000 Ul de vitamina D, en
mujeres embarazadas con sobre-
peso para lograr la normalizacion
de niveles séricos. En definitiva, el
rango objetivo recomendado para
las mujeres adultas embarazadas
es de 32 a 100 ng/ml, que parece ser
un rango seguro durante el embara-
70, pero los riesgos se disminuyen
cuando los niveles alcanzan 40 ng/
dl 19, Esto solo serd posible alcanzar
cuando asignemos una dosis con
evidencia cientifica de beneficios
como es el caso de 4000 Ul/dia, re-
cordando que en casos de deficien-

cia importante debemos recurrir a
la reposicion y luego a la suplemen-
tacion para lograr un efecto soste-
nido y obtener los beneficios ya se-
falados de la normalizacion de los
niveles de vitamina D en las mujeres
embarazadas.

La evidencia del beneficio potencial
de la suplementacion con vitamina
D en la poblacion obstétrica estan
bien establecidas. Sin embargo, a
pesar de las multiples evidencias de
la inefectividad de las dosis actuales
y de la necesidad de un aumento de
la dosis recomendada de vitamina D
durante el embarazo de 600 Ul has-
ta 4000 Ul/dia. Cabe resaltar, que a
pesar de contar con evidencia de los
beneficios de normalizacion de ni-
veles y necesidad de mantener los
niveles de la vitamina D por encima
de 30 ng/dl, carecemos de recomen-
daciones oficiales y actualizadas que
nos confirmen la seguridad de estas
altas dosis de vitamina D en la po-
blacion gestante.



Esta carencia del surgimiento de
protocolos actualizados sobre las
dosis 6ptimas de vitamina D debe
ser la premisa y estimulo para el
surgimiento de multiples estudios

gue contemplen actualizaciones es-
tandares de dosis de vitamina D por
cada trimestre del embarazo, sus
posibles consecuencias por déficit
o sobredosis de este, y mejor aun,

capaces de esclarecer estas dudas
con los demas micronutrientes y asi
establecer una gufa actualiza a nivel
nutricional gineco-obstétrica.

Tabla 2. Recomendaciones de suplementacion de vitamina D3

Autor / afio

en pacientes embarazadas

Evidencia

Resultado

Fogacci et al.? (2020)

Evidencia clinica disponible que respalda el uso
de algunos suplementos dietéticos que han dem-
ostrado disminuir la presion arterial en mujeres
embarazadas hipertensas. Se llevé a cabo una es-
trategia de buUsgueda sistematica para identificar
ensayos en MEDLINE (Biblioteca Nacional de Me-
dicina, Bethesda, Maryland, MD, EE. UU.; enero de
1980 a septiembre de 2019) y el Registro Cochrane
de Ensayos Controlados (La Colaboracion Cochrane,
Oxford, Reino Unido). Los términos “nutracéuticos’,
“suplementos dietéticos”, “embarazo”, “preeclamp-
ensayo clinico” y “humano” se incorporaron a

sia” “
una estrategia de busqueda electrénica.

En base a estos datos, se recomienda la
suplementacion de alrededor de 2,500
Ul/semana de vitamina D desde el prim-
er trimestre de gestacion, junto con el
seguimiento de la calcemia y la calciuria
como marcadores de sobredosis poten-
cial de vitamina D.

Kimball et al.?? (2020)

Revisamos y brindamos perspectivas con respecto
a varias recomendaciones de lalnstitute of Medi-
cine (IOM, Estados Unidos) y Health Canada, la Au-
toridad Europea de Seguridad Alimentaria (EFSA),
el Scientific Comité Asesor sobre Nutricion (SACN,;
Reino Unido), la Organizacion Mundial de la Salud,
la Endocrine Society y otros grupos de expertos por
etapa de la vida como una guia destinada al uso
clinico.

Recomiendan una suplementacion
de vitamina D3 de 1500-2000 IU/d en
mujeres embarazadas y lactantes, y de
3000-6000 |U/d en mujeres embaraza-
dasy lactantes con sobrepeso.

Motamed et al. @ (2019)

84 mujeres embarazadas (edad gestacional [<12
semanas) fueron asignadas aleatoriamente a uno
de dos grupos: (a) 1000 Ul/dia de vitamina D y (b)
2000 Ul/dia. Se realizaron evaluaciones bioguimicas
(25-hidroxicalciferol (25(0OH)D), hs-CRP y concen-
traciones de IL-10, IL-6 y TNF-O en el sobrenadante
del cultivo celular) de las madres al comienzo y a
las 34 semanas de gestacion. Las evaluaciones de
los bebés en el momento del parto comprend-
jeron concentraciones séricas de sangre del cordon
umbilical de 25 (OH) D, hs-CRP, IL-10, IL-6, TNF-O,
tamanos al nacer y puntaje de Apgar.

La suplementacion con 2000 Ul/dia de
vitamina D3 es mas efectiva que 1000 Ul/
dia en mujeres embarazadas en térmi-
nos de aumentar la 25(OH)D circulante,
mejorando los marcadores proinflama-
torios en particular el TNF-O en la madre
y la IL-6 en la sangre del cordén umbili-
cal. y mejorando a su vez, los resultados
neonatales, incluido el tamafo en el na-
cimiento.

Amrein et al.?? (2020)

Los articulos se recuperaron individualmente hasta
octubre de 2019 mediante busqueda en PubMed
(MEDLINE). Se excluyeron los estudios si no estaban
eninglés.

Teniendo en cuenta la literatura reciente,
la deficiencia de vitamina D se asocia con
peores resultados durante el embarazo,
y al menos 400-600Ul de suplemen-
tos diarios de vitamina D es razonable
para mujeres con un nivel de vitamina D
<40ng/mL, con dosis mas altas requeri-
das en deficiencia mas severa.

Abreviaturas: Ul (international units), hs-CRP (high-sensitivity C-reactive protein), IL (interleukin), TNF (tumor necrosis factor)
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ZERO SABA: SOLUCIONES GLOBALES
APLICADAS A QUISQUEYA

INTRODUCCION

El asma es una enfermedad respira-
toria cronica que afecta aproxima-
damente a 338 millones de personas
en todo el mundo . Su tratamiento
eficaz es fundamental para mejorar
la evolucion de los pacientes y redu-
cir la carga de morbilidad. En los ul-
timos anos, ha crecido el interés por
limitar el uso de beta-agonistas de
accion corta (SABA) como Unica for-
ma de tratamiento del asma .

Esta estrategia ha sido respaldada
por un numero creciente de inves-
tigaciones, que destacan los benefi-
cios potenciales de limitar el uso de
SABA, incluyendo un mejor control
del asmay una menor utilizacion de

Natalia Garcia?

recursos sanitarios, y sobre todo ba-
sandonos en las recomendaciones
recibidas por GINA en el 2019 donde
se establecid que el uso regular de
SABA generaba eventos adversos,
con mayor riesgo de presentacion a
emergenciasy riesgo de muerte @,

Por ello, la combinaciéon de CIS (cor-
ticoides inhalados) era vital para
mejorar los efectos no gendmicos
de amplificar la broncodilatacion
inducida por agonistas B2, suprimir
los mediadores inmunes, efectos
gendmicos de aumentar la trans-
cripcion de genes antiflamatorios
y disminuir la transcripcion de ge-
nes antiflamatorios, dentro de las

diversas cualidades que permiten
la perfecta simbiosis de CIS + SABA
(betadrenérgicos de corta duracion)
o LABA (betadrenérgicos de larga
duracion) ©.

En esta revision motivaremos obje-
tivos determinantes en optimizar la
salud de nuestros pacientes asmati-
Cos con tres objetivos basicos:

-Mejorar el manejo de nues-
tros pacientes con asma desde
emergencia.

-Implementar las experiencias
generadas en otros paises para
obtener mejores desenlaces cli-
nicos.

-Intervenir nuestro sistema de
salud y optimizar nuestros re-
CUrsos.

H objetivo de |a terapia del asma es el control dela

niveles

® | -Llograr un buen control de los sintomas: evaluar
‘Jﬂj sintomas diurnos/despertares nocturnos

normales de actividad

o = Mantener
x'/ (ejercicio/escuela/trabajo)

enfermedad

Minimizar el riesgo de

»Lograr un buen control de los sintomas:
A rescatador SABA (<2 dias/semana) (sin
incluir la prevencién de BIE)

,\_f‘ » Mortalidad relacionada con el asma

@%'/ « Exacerbaciones

‘-‘/ « Limitacién persistente del flujo de aire

« Asociarse con el pacientellu familia: puede
conducir a una mejor satisfaccion, resultados de
salud, uso de los recursos de atencion medica

éy « Efectos adversos del tratamiento

GINA. Global strategy for asthma management and prevention, 2022, Disponible en: http:f/www.ginasthma.orgs
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BENEFICIOS DE LIMITAR
EL USO DE SABA

La inflamacion y el estrechamiento
de las vias respiratorias provoca sin-
tomas como tos, sibilancias y dificul-
tad para respirar . El tratamiento
con SABA se ha utilizado amplia-
mente como medicacion de alivio
rapido para los sintomas del asma;
sin embargo, la dependencia exce-
siva de los SABA se ha relacionado
con un menor control del asmay un
mayor riesgo de exacerbacion . Por
lo tanto, limitar el uso de los SABA
Unicamente al control del asma ha
sido un tema de interés en la comu-
nidad médica . En esta seccion, dis-
cutiremos los diversos beneficios de
limitar el uso de SABA en el manejo
del asma, centrandonos en la certe-
zay la precision.

A. Mejor control del asma

Uno de los beneficios mas signifi-
cativos de limitar el uso de SABA es
la mejora del control del asma. La
dependencia excesiva de los SABA
puede conducir a una disminucion
de la eficacia, lo que lleva a un au-
mento de la frecuencia de uso y de
las exacerbaciones 9. Al limitar el
uso de SABA, se anima a los pacien-
tes a utilizar sus medicamentos de
control con regularidad y segun lo
prescrito, lo que a su vez conduce a
un mejor control del asma y a una
reduccion de las exacerbaciones ©.
Esto esta respaldado por multiples
estudios, incluida la serie de estu-
dios SABINA (SABA use IN Asthma),
gue demostré que la reduccion del
uso de SABA se asociaba a una me-
jora del control del asmay a una re-
duccion de las exacerbaciones ©),

B. Reduccidén de las exacerbaciones
y de la utilizacién de recursos sani-
tarios

Las exacerbaciones son una carga

significativa para el sistema sanita-
rioy una causa importante de ingre-
sos hospitalarios en pacientes con
asmal”. Al limitar el uso de SABA,
los pacientes tienen menos proba-
bilidades de sufrir exacerbacionesy,
por lo tanto, menos probabilidades
de requerir hospitalizacion. Esto, a
su vez, conlleva una menor utiliza-
cion de recursos sanitarios y una dis-
mMinucion de los costes sanitarios &9,

C. Mayor calidad de vida

Los pacientes con asma que expe-
rimentan sintomas incontrolados y
exacerbaciones frecuentes a menu-
do informan de una disminucion de
su calidad de vida. Al limitar el uso
de SABA y mejorar el control del
asma, los pacientes pueden llevar
una vida mas activa y satisfactoria
con menos limitaciones debidas a
su enfermedad 19,

En la actualidad numerosas inves-
tigaciones demuestran un mal uso
de SABA, dentro de las que desta-
can el estudio INSPIRE en el 2006,
REALISE 2014 ™, v la encuesta anual
en la gque se cubrieron 3 continentes
donde se evidencio que los pacien-
tes contindan recibiendo atencion
para el Asma que no va acorde con
las pautas del GINA, es hora de ce-
rrar la brecha entre las guias GINA
y la practica clinica, el manejo del
asma sigue basandose en los para-
digmas de hace 50 afios.

Para esto proponemos recrear las
politicas publicas de salud asumidas
por Abu Dabi, Espafa, Argentina y
Reino Unido 1, estos paises han es-
tablecido normativas para mejorar
la salud de sus pacientes adoptan-
do protocolos de manejo del asma
integrando las terapias combinadas
de CIS -LABA en todo paciente egre-
sado de sus emergencias.

Evidencia de ello se recopilan en lu-
gares como Abu Dabiy en UK (Uni-

ted Kingdom) con el estudio SEN-
TINEL 3 donde han reducido el
impacto ambiental del uso de inha-
ladores, encontrando que el exceso
de huella carbono es de 334,461 to-
neladas /afo debido a un control su-
béptimo del asmay para Mayo 2022
Sentinel logré menos de 27,609 uso
de SABA equivalente a un ahorro de
773 metros cubicos de CO2 y esto se
traduce a 966 vuelos transatlanti-
cos de Leeds a Nueva York (.

En conclusion, la limitacion del uso
de SABA como Unico tratamiento
del asma tiene numerosos benefi-
cios, como la mejora del control del
asma, la reduccion de las exacerba-
cionesy de la utilizacion de recursos
sanitarios,y el aumento de la calidad
de vida 1®1®). Estos beneficios estan
respaldados por un conjunto signi-
ficativo de pruebas y pueden consi-
derarse precisos y fiables (019,

ESTRATEGIAS DE
IMPLEMENTACION

La aplicacion de una estrategia para
limitar el uso de SABA como uUnico
tratamiento del asma requiere un
enfoque polifacético. Para garanti-
zar su éxito, deben ponerse en mar-
cha las siguientes estrategias:

Proveedores de atencién sanita-
ria: Los proveedores de atencion
sanitaria, incluidos médicos y far-
macéuticos, desempefian un papel
fundamental en el tratamiento del
asma y el control del uso de SABA.
Es esencial que reciban formacion
sobre el uso adecuado de SABA Yy te-
rapias alternativas. Los proveedores
también deben implementar siste-
mas de monitoreo electrénico para
rastrear el uso de SABA por parte de
los pacientesy proporcionar retroali-
mentacion para ayudar a mejorar la
adherencia a sus planes de manejo.

Ministerio de Salud: Los ministe-

@ Neumologa. Clinica Universitaria Union Medica del Norte, Santiago de los Caballeros. Republica Dominicana.
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rios de sanidad deben promover la
adopciéon de directrices nacionales
sobre el asma que se ajusten a la es-
trategia GINA. Esto garantizara que
los pacientes reciban una atencion
coherente y basada en pruebas, y
que los proveedores tengan acceso
a la informacion mas actualizada so-
bre el tratamiento del asma.

Farmacia: Se debe animar a las far-
macias a que proporcionen recursos
educativos y servicios de asesora-
miento para ayudar a los pacientes a
comprender mejor el uso adecuado
de los SABA vy las terapias alternati-
vas. Las farmacias también pueden
desempefiar un papel en el segui-
miento del uso de SABA por parte
de los pacientes y proporcionar in-
formacion a los proveedores para
ayudar a mejorar el cumplimiento
de los planes de tratamiento.

Cada una de estas estrategias debe
aplicarse de forma coordinada para
garantizar su eficacia y sostenibili-
dad. Esto ayudara a garantizar que
los pacientes reciban la mejor aten-
cion posible y que se obtengan los
beneficios de limitar el uso de SABA.

DISCUSION
Y CONCLUSION

El asma es una enfermedad respira-
toria crénica que afecta a millones
de personas en todo el mundo, y su
tratamiento es crucial para garanti-
zar que los pacientes tengan la me-
jor calidad de vida posible . EI uso
de betaagonistas de accién corta
(SABA) ha sido una practica habitual
en el tratamiento del asma, pero
estudios recientes han demostrado
gue su uso excesivo puede producir
resultados adversos y reducir la efi-
cacia del control del asma (®. Limitar
los SABA como tratamiento Unico
del asma ha demostrado tener nu-
merosos beneficios, entre ellos un
mejor control del asma, una menor
utilizacion de recursos sanitarios,
una reduccion de las exacerbacio-
nes y una reduccion de las emisio-

nes de gases de efecto invernadero
(16)
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En conclusion, la aplicacion de la
estrategia de limitar el uso de SABA
como uUnico tratamiento para el
asma tiene el potencial de mejorar la
calidad de vida de los pacientes as-
maticos y reducir el impacto nega-
tivo del asma en el medio ambien-
te. Es necesario seguir investigando
para comprender plenamente los
efectos a largo plazo de esta estra-
tegia y perfeccionar las estrategias
de aplicacion para garantizar su éxi-
to. La implementacion de medidas
a nivel nacional para limitar el uso
de los SABA al tratamiento exclusivo
del asma requerira la colaboracion
de varias partes interesadas, inclui-
dos los profesionales sanitarios, los
farmacéuticos y las agencias guber-
namentales.

Para concluir procederé a enfatizar
iniciativas puntuales las cuales han
permitido mitigar esta enfermedad
respiratoria de alta prevalencia:

La iniciativa de estos paises como
Abu Dabi, Reino Unido reportaron
reduccién en la mortalidad, ingre-
sos hospitalarios, cese laboral y me-
joria de la calidad de vida (514,

Aportar a la preservacion del ecosis-
tema con la reducciéon de la conta-
minacion con CO2 derivado del uso
de aerosoles ),

Educar a nuestros pacientes com-
binando la educacién visual con la
informacion sobre cumplimiento
o adherencia al tratamiento es una
combinacion vital para mejorar los
desenlaces clinicos .

Para impactar al sistema debemos
educar desde la emergencia esta-
bleciendo protocolos de manejo
ambulatorio.

Educar a nuestros farmacéuticos y
crear politicas de salud que favorez-
can nuestros pacientes ().

REFERENCIAS
BIBLIOGRAFICAS

1. Venkatesan P. 2023 GINA report
for asthma. Lancet Respir Med [In-
ternet]. 2023 Jul11(7):589. Disponible
en:  http:/dx.doi.org/10.1016/S2213-
2600(23)00230-8

2. Reddel HK, FitzGerald IJM, Bate-
man ED, Bacharier LB, Becker A,
Brusselle G, et al. GINA 2019: a fun-
damental change in asthma ma-
nagement: treatment of asthma
with short-acting bronchodilators
alone is no longer recommended
for adults and adolescents [Inter-
net]. Vol. 53, European Respiratory
Journal. Eur Respiratory Soc; 2019.
Disponible en: https:/ferj.ersjournals.
com/content/53/6/1901046?fbclid=I-
WARO8fRes-HOveXiSx3RBgK3kV-
FP2sp34AfwXgUGC7myllaWpmZsd-
QtrDWWKM

3. Skolnik N, Norden M, Lugogo N,
Wright W. Use of ICS and Fast-Ac-
ting Bronchodilators in  Asthma:
Past, Present, and Future. J Fam
Pract [Internet]. 2023 Jul;72(6 Su-
ppl):S61-70. Disponible en: http:/dx.
doi.org/10.12788/jfp.0625

4. Mims JW. Asthma: definitions and
pathophysiology. Int Forum Allergy
Rhinol [Internet]. 2015 Sep:5 Suppl
1:52-6. Disponible en: http:/dx.doi.
org/10.1002/alr.21609

5. Nwaru Bl, Ekstrom M, Hasvold P,
Wiklund F, Telg G, Janson C. Overuse
of short-acting O2-agonists in asth-
ma is associated with increased risk
of exacerbation and mortality: a na-
tionwide cohort study of the global
SABINA programme. Eur Respir J
[Internet]. 2020;55(4). Disponible en:
https://erj.ersjournals.com/conten-
t/55/4/1901872?ctkey=shareline

6. Partridge MR, van der Molen T,
Myrseth SE, Busse WW. Attitudes
and actions of asthma patients on
regular maintenance therapy: the
INSPIRE study. BMC Pulm Med [In-
ternet]. 2006 Jun 13;6:13. Disponible



en: http://dx.doi.org/10.1186/1471-
2466-6-13

7. Lloyd A, Price D, Brown R. The im-
pact of asthma exacerbations on
health-related quality of life in mo-
derate to severe asthma patients
in the UK. Prim Care Respir J [In-
ternet]. 2007 Feb;16(1):22-7. Dispo-
nible en: http:/dx.doi.org/10.3132/
pcrj.2007.00002

8. Sadatsafavi M, FitzGerald JIM,
O'Byrne PM, Soliman M, Sriskan-
darajah N, Vicente C, et al. The
cost-effectiveness of as-needed bu-
desonide-formoterol versus low-do-
se inhaled corticosteroid mainte-
nance therapy in patients with mild
asthma in Canada. Allergy Asthma
Clin Immunol [Internet]. 2021 Oct
12:17(1):108. Disponible en: https:/doi.
org/10.1186/513223-021-00610-w

9. Bell J, Maslova E, Miller P, Wilkin-
son A, Janson C, Beasley R, et al.
Carbon footprint of maintenance
and reliever therapy (MART) versus
maintenance plus SABA (Mx+SA-
BA) regimens for asthma: Results
from the healthCARe-Based envi-
rONmental cost of treatment (CAR-
BON) programme. Eur Respir J [In-
ternet]. 2022 Sep 4 [cited 2023 Oct
1M];:60(suppl 66). Disponible en: ht-
tps:/ferj.ersjournals.com/content/60/
suppl_66/4578.abstract

10. Zeru TG, Engidawork E, Berha
AB. Assessment of Asthma Control
and Quality of Life among Asthma-
tic Patients Attending Armed For-
ces Referral and Teaching Hospital,
Addis Ababa, Ethiopia. Pulm Med
[Internet]. 2020 Jul 28;2020:5389780.
Disponible en: http:/dx.doi.
org/10.1155/2020/5389780

1. Price D, Fletcher M, van der Molen
T. Asthma control and management
in 8,000 European patients: the RE-
cognise Asthma and LInk to Symp-
toms and Experience (REALISE)
survey. NPJ Prim Care Respir Med
[Internet]. 2014 Jun 12;24:14009. Dis-
ponible en: http:/dx.doi.org/10.1038/
npjpcrm.2014.9

12. Global Asthma Network [Inter-
net]. [cited 2023 Oct 11]. Disponible
en: http://globalasthmanetwork.org/

13. Crowther L, Pearson M, Cum-
mings H, Crooks MG. Towards code-
signinrespiratory care:development
of an implementation-ready inter-
vention to improve guideline-adhe-
rent adult asthma care across pri-
mary and secondary care settings
(The SENTINEL Project). BMJ Open
Respir Res [Internet]. 2022 Feb 1 [ci-
ted 2023 Oct 11];9(1):e001155. Disponi-
ble en: https:;/omjopenrespres.omj.
com/content/9/1/e001155.abstract

14. Crooks MG, Crowther L, Cum-
mings H, Cohen J, Huang C, Pitel L,
et al. Improving asthma care throu-
gh implementation of the SENTI-
NEL programme: findings from the
pilot site. ERJ Open Res [Internet].
2023 May;9(3). Disponible en: http:/
dx.doi.org/10.1183/23120541.00685-
2022

15. Wilkinson A, Maslova E, Janson
C, Xu 'Y, Haughney J, Quint JK, et al.
Environmental Sustainability in Res-
piratory Care: An Overview of the
healthCARe-Based envirONmental
Cost of Treatment (CARBON) Pro-
gramme. Adv Ther [Internet]. 2022
May:39(5):2270-80. Dsiponible en:
http://dx.doi.org/10.1007/s12325-022-
02076-7

16. Sriprasart T, Waterer G, Garcia G,
Rubin A, Andrade MAL, Roguska A,
et al. Safety of SABA Monotherapy in
Asthma Management: a Systematic
Review and Meta-analysis. Adv Ther
[Internet]. 2023 Jan;40(1):133-58. Dis-
ponible en: http://dx.doi.org/10.1007/
S12325-022-02356-2

17. Bou-Saba AW, Kassak KM, Sa-
lameh PR. The current trends and
challenges towards good commu-
nity pharmacy practice and the way
forward. Explor Res Clin Soc Pharm
[Internet]. 2022 Jun;6:100152. Dispo-
nible en: http:/dx.doi.org/10.1016/].
rcsop.2022.100152

18. King MT, Kenny PM, Marks GB.
Measures of asthma control and
quality of life: longitudinal data pro-
vide practical insights into their rela-
tive usefulness in different research
contexts. Qual Life Res [Internet].
2009 Apr;18(3):301-12. Disponible en:
http://dx.doi.org/10.1007/511136-009-
9448-4

19. Tian J, McGrogan A, Jones MD.
Temporal and geographical varia-
tion in low carbon inhaler dispen-
sing in England, 2016 to 2021: an eco-
logical study. J R Soc Med [Internet].
2023 Feb;116(2):65-75. Disponible en:
http://dx.doi.org/101177/014107682211
33566

UNION & CIENCIA | 13



RESONANCIA MAGNETICA MUL:I'IPARAMETRICA
OPTIMIZANDO EL DIAGNOSTICO DEL

CANCER DE PROSTATA

Melina Hawa ?, Fausto Hernandez ®

INTRODUCCION

La evidencia sugiere que existe una relacion entre PI-
RADS (Prostate Imaging Reporting and Data System) y
la escala de Gleason en la biopsia de prdstata, en que las
puntuaciones PIRADS mas altas se asocian con un au-
mento de la puntuacion de Gleason en la biopsia y una
mayor probabilidad de detectar cancer de préstata cli-
nicamente significativo. Sin embargo, es importante se-
Aalar que las puntuaciones PIRADS por si solas pueden
no ser suficientes para tomar decisiones definitivas de
diagnostico o tratamiento, y también se deben conside-
rar otros factores como la historia clinica, los niveles de
PSA vy las preferencias del paciente. Existen dos mane-
ras principales de realizar las biopsias prostaticas: biopsia
por fusion cognitiva y biopsia por fusion por software.

OBJETIVO

Evaluar la asociacion entre el PIRADS de la resonancia
magnética multiparamétrica y la escala de Gleason de
la biopsia por fusion cognitiva, en pacientes que hayan
acudido a la consulta de urologia de la Clinica Universita-
ria Union Médica del Norte acudido a la consulta de uro-
logia de la Clinica Universitaria Union Médica del Norte.

MATERIALES Y METODOS

Se realizd una cohorte retrospectiva de casos, observa-
cional (transversal), con muestreo no probabilistico por
conveniencia. En este se incluyeron pacientes masculi-
nos, gue acudieron a la consulta de urologia, que presen-
taron sospecha clinica de patologia prostatica (elevacion
del PSA (Prostate-Specific Antigen) total), razén de PSA
menor de 10% o tacto rectal con hallazgos positivos) y
que se hayan realizado una resonancia magnética multi-
paramétrica de prostata durante los Ultimos 2 afos.

RESULTADOS

Se obtuvo una muestra de 36 pacientes, de los cuales
13 (36.1%) presentaron cancer de alto o bajo grado en las
biopsias. De aqguellos que presentaron PI-RADS 4-5, el
72.5% presentaron cancer de alto o bajo grado. Mientras
que de aquellos con PI-RADS 3, el 27.8% presenta cancer
de alto o bajo grado (ver Tabla 1, Tabla 2 y Tabla 3).

a Radidloga Oncodloga. Clinica Universitaria Unién Médica del Norte, Santiago de los Caballeros, Republica Dominicana.

b Urdlogo. Clinica Universitaria Unién Médica del Norte, Santiago de los Caballeros, Republica Dominicana.
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Tabla 1. Categorizacidon de los hallazgos de biopsia prostatica segun su localizacion.

Localizacién

Sin céncer o sin

Cancer de bajo grado'

Cancer de alto grado?

biopsia
Periferia derecha 4 0 3
Periferia izquierda 4 2 0
Periferia posterior 0 1 0
'I"ransicién hacia 1 0 0
apex
Ambas? 2 1 2
Zona de transicion 8 0 1
Zona de transicién 1 0 0
hacia el dpex
Zona de transicion 1 0 0
izquierda
Zona de transicion 1 0 0

derecha

'Cancer de bajo grado: Gleason 6(3+3) o Gleason 7(3+4). 2Cancer de alto grado: Gleason 7(4+3) y Gleason = 8

SAmbas: Los hallazgos de la biopsia se dieron tanto en la periferia como en la zona de transicion. p = 0.260

Tabla 2. Categorizaciéon de los hallazgos de biopsia prostatica segun su localizaciéon

Localizacion

Sin cancer o sin

categorizada.

Cancer de bajo grado’

Cancer de alto grado?

biopsia
Ambas? 2 1 2
Periferia 9 3 3
Zona de n (0] 1
transicion
No aplica 1 2 1

'Cancer de bajo grado: Gleason 6(3+3) o Gleason 7(3+4). 2Cancer de alto grado: Gleason 7(4+3) y Gleason = 8

3SAmbas: Los hallazgos de la biopsia se dieron tanto en la periferia como en la zona de transicion p = 0143
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Tabla 3. Hallazgos de resonancia magnética multiparamétrica prostatica segun la puntua-

cion PIRADS (Prostate Imaging Reporting and Data System) de acuerdo con su localizacién.

Localizacion | PI-RADS1 | PI-RADS 2 | PI-RADS 3 | PI-RADS 4 | PI-RADS 5 | No sospe-
cha
Ambas' o 1 2 o o
Periferia 0] 0] 5 0 0
Zona de 1 4 1 1 0
transicion
No aplica o} 0 2 0 1
TAmbas: Los hallazgos de la biopsia se dieron tanto en la periferia como en la zona de transiciéon. p = 0.097

DISCUSION

La resonancia magnética (RM) multiparamétrica de
prostata ha emergido como una herramienta primor-
dial en el diagndstico de cancer de prostata, tal como se
refleja en diversas guias y recomendaciones internacio-
nales de entidades uroldgicas 2. El estudio actual for-
talece esta posicion al evidenciar una asociacion signi-
ficativa entre las puntuaciones de PIRADS y la escala de
Gleason. De esta manera, el radidlogo, ya considerado un
actor clave en el diagnostico ), adquiere un papel aun
mas fundamentado, respaldado por la evidencia del va-
lor predictivo de PIRADS en nuestro estudio.

Numerosos estudios han avalado la eficacia de la RM
multiparamétrica en el diagnodstico de cancer de pros-
tata, deteccion temprana y localizacion de tumores @,
Nuestro estudio aporta al cuerpo de conocimientos
existente al enfocarse en la asociacion entre las puntua-
ciones de PIRADS v la escala de Gleason en biopsias por
fusion cognitiva. Los hallazgos coinciden con investiga-
ciones previas que mostraron una alta sensibilidad del
método PIRADS en la deteccion de cancer de prostata
(3). Este estudio, por lo tanto, contribuye a la compren-
sion del valor predictivo de PIRADS vy su relacion con la
escala de Gleason.

Es crucial entender que, aunque las puntuaciones de PI-
RADS tienen un fuerte valor predictivo, como se observa
en nuestros resultados, estas no deben ser el Unico factor
en la toma de decisiones clinicas. Tal como se subraya en
la introduccion, la historia clinica, los niveles de PSA y las
preferencias del paciente también son aspectos crucia-
les que deben considerarse. En este contexto, PIRADS se
integra como parte de un enfoque diagndstico mas am-
plio que incluye multiples variables. Similarmente, el uso
de la fusion cognitiva en lugar de la biopsia por fusion
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por software, pudiera ser una limitacion en cuanto a la
deteccion de cancer de prostata ©,

Los resultados del estudio actual son prometedores pero
también plantean la necesidad de futuras investigacio-
nes que confirmen y expandan estos hallazgos. Pueden
surgir preguntas sobre como estos resultados pueden
impactar las practicas actuales en diagndstico y trata-
miento, especialmente en la eleccion entre diferentes
métodos de biopsiay en estrategias de manejo posterior.

CONCLUSION

En resumen, nuestro estudio refuerza la importancia
de la RM multiparamétrica y del sistema PIRADS en el
diagndstico del cancer de prdstata, particularmente en
su capacidad para predecir las puntuaciones de Gleason
en biopsias. Sin embargo, también subraya la necesidad
de un enfoque de diagndstico mas integral que combi-
ne PIRADS con otros indicadores clinicos para una toma
de decisiones mas informada. Estos hallazgos tienen im-
plicaciones significativas para la practica clinica y abren
caminos para futuras investigaciones en este campo.
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CITOME'I"RiA DE FLUJO DE NUEVA GENERACION COMO
METODO DE DETECCION DE ENFERMEDAD
MINIMA RESIDUAL EN SANGRE

PERIFERICA DE PACIENTES CON MIELOMA MULTIPLE

Ana Gell?, Julia Gémez?, Noemi Acevedo?, Leticia Matias®, Félix Contreras®

IMPORTANCIA:

Mediante el uso de esta técnica mi-
nimamente invasiva podrian detec-
tarse muy precozmente recaidas en
los pacientes con mielo multiple.

RESUMEN

Introduccién: Los pacientes con
mieloma multiple requieren una
estricta monitorizacion para identi-
ficar a tiempo posibles recaidas sin
gue resulten en dafos irreversibles a
nivel multisistémico.

Materiales y métodos: Se realizd un
estudio de tipo prospectivo, expe-
rimental, no aleatorizado, de corte
lineal y de fuente primaria. Se selec-
cionaron 23 pacientes en respuesta
completa con diagndstico de mielo-
ma multiple y que recibieron trata-
miento de primera linea.

Resultados: En cada toma se evi-
dencia la presencia de células plas-
maticas tumorales circulantes para
3 pacientes distintos con porcenta-
jes 5.3%, 6.7% y 14.3%. Tras correlacio-
nar los hallazgos de médula dsea y
células plasmaticas tumorales cir-

culantes, se evidencia que, para la
primera toma, la mayoria de los re-
sultados son concordantes, repor-
tdndose médula 6sea (-) / células
plasmaticas tumorales circulantes
(-) (84.2%) aunado a médula dsea
(+) / células plasmaticas tumorales
circulantes (+) (53%). En la segunda
toma, el 66.7% de los casos fueron
equiparables; donde se evidencid en
un caso células plasmaticas tumora-
les circulantes (+) y médula 6sea (+).

Conclusién: La citometria de flujo
de nueva generaciéon permite de-
tectar muy pequefas cantidades de
células plasmaticas tumorales circu-
lantes. La deteccion células plasma-
ticas tumorales circulantes por cito-
metria de flujo de nueva generacion
es a veces la primera manifestacion
de recidiva de la enfermedad. Los
hallazgos de médula dsea y células
plasmaticas tumorales circulantes
para la primera toma evidencian
que casi todos los resultados son
concordantes y poseen significancia
estadistica.

Palabras claves: Mieloma multiple,
Enfermedad minima residual, Cito-
metria de flujo, Respuesta al trata-
miento, Células plasmdticas tumo-
rales circulantes.

ABSTRACT

Introduction: Patients with multiple
myeloma require strict monitoring
to identify possible relapses in time
without resulting in irreversible da-
mage at a multisystem level.

Materials and methods: A prospec-
tive, experimental, non-randomi-
zed, linear cut and primary source
study was carried out. Twenty-three
patients with a complete response
diagnosed with multiple myeloma
who received first-line treatment
were selected.

Results: In each shot the presence
of circulating tumor plasma cells is
evidenced for 3 different patients
with percentages 53%, 6.7% and
14.3%. After correlating the findings
of bone marrow and circulating tu-
mor plasma cells, it is evident that,

a Médico general. Escuela de Medicina. Facultad de Ciencias de la Salud. Pontificia Universidad Catdlica Madre y Maestra, Santiago, Republica Dominicana.

b Patologa. Laboratorio de Patologia Contreras Robledo. Clinica Universitaria Union Médica del Norte.

¢ Patélogo. Laboratorio de Patologia Contreras Robledo. Clinica Universitaria Union Médica del Norte. Docente de Escuela de Medicina. Facultad de Ciencias de la Salud. Pontificia Universidad Catdlica

Madre y Maestra, Santiago, Republica Dominicana
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for the first sample, most of the
results are concordant, reporting
bone marrow (-) / circulating tumor
plasma cells (-) (84.2%) with BM (+)
/ circulating tumor plasma cells (+)
(5.3%). In the second sample, 66.7%
of the cases were comparable, whe-
re circulating tumor plasma cells (+)
and bone marrow (+) were eviden-
ced in one case.

Conclusion: Next generation flow
cytometry allows to detect very
small amounts of circulating tumor
plasma cells. circulating tumor plas-
ma cells due to next generation flow
cytometry is sometimes the first
manifestation of disease recurrence.
The findings of bone marrow and
circulating tumor plasma cells for
the first sample prove that almost all
the results are concordant and have
statistical significance.

Keywords: Multiple Myeloma, Mi-
nimal Residual Disease, Flow Cyto-
metry, Response to treatment, Cir-
culating Tumor Plasma cells.

INTRODUCCION

El mieloma multiple (MM) es una
proliferacion neoplasica de células
plasmaticas que surge de la médula
6sea (MQ). Posee una mayor preva-
lencia en el sexo masculino predo-
minantemente en adultos mayores
de 50 anos (1,2). Usualmente se aso-
cia con la presencia de la proteina M
en el suero y/u orina, asi mismo se
evidencia daflo organico relaciona-
do con la neoplasia de células plas-
maticas (CP) (1,3). La novedosa téc-
nica de citometria de flujo de nueva
generacion (NGF) es un método que
ha probado ser altamente sensible y
tiene un valor prondstico significati-
vo mediante la deteccion de células
plasmaticas tumorales circulantes
(CPTC) en sangre periférica, permi-
tiendo diagnosticar y monitorizar a
los pacientes con neoplasias de CP
que han recibido tratamiento (4,5,6).
El Grupo Internacional de Trabajo
de Mieloma actualizd recientemen-
te los criterios de diagnostico espe-
cificos para el MM activo e incluyen

la presencia de células plasmaticas
clonales mas caracteristicas CRAB
o uno de los tres nuevos biomarca-
dores (relacion de cadenas ligeras
libres en suero involucradas/no invo-
lucradas = 100, y el nivel de cadenas
ligeras libres en suero involucradas
> 100 mg/dL, CP clonales de MO
> 60% y dos o0 mas lesiones focales
basadas en estudios de resonancia
magnética del esqueleto) (7). Para
valorar la respuesta al tratamiento
han propuesto las siguientes cate-
gorias: respuesta completa (RC) ri-
gurosa, RC, muy buena respuesta
parcial y respuesta parcial. En este
estudio se seleccionaron pacientes
en RC rigurosa y RC. La RC rigurosa
se caracteriza por la desaparicion de
la proteina M en suero u orina y au-
sencia de las CP tumorales en MO.

Enla RC ocurre una desaparicion de
la proteina M en suero u orinay <5%
de CP tumorales en la MO (8).

El objetivo del presente estudio fue
evaluar la utilidad de la citometria
de flujo nueva generacion para de-
tectar CPTC en sangre periférica de
pacientes con mieloma multiple.
Se planted establecer la correlacion
entre las CPTC y los niveles de be-

ta-2-microglobulina, de inmunoglo-
bulinasy del componente monoclo-
nal (CM), con el objetivo de valorar
su papel a nivel clinico. Fueron se-
leccionados pacientes diagnostica-
dos con MM que cumplieran con
los criterios de inclusion, tomando
como punto de referencia aquellos
que recibieron tratamiento de pri-
mera linea y que se encontraran en
RC al momento de iniciar el estudio.
Dentro de los criterios de exclusion
se encontraban: ser menor de edad,
haber desarrollado recidivas previas,
aunque actualmente estén en re-
mision completa, haber recibido un
esguema de tratamiento de segun-
da linea por recidiva y haber padeci-
do alguna vez enfermedad minima
residual. Se analizaron las muestras
mediante el citometro FasCanto Il
con el software Infinicyt (ver Figura
1), siguiendo la sisteméatica de Euro-
Flow utilizando un kit de deteccion
de CPTC donado por la compafia
Cytognos al Laboratorio de Patolo-
gia Contreras Robledo.

Figura 1. Analisis de CPTC mediante el software Infinicyt.
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PACIENTES Y METODOS

Se realizd un estudio de tipo pros-
pectivo, experimental, no aleatori-
zado, de corte lineal y de fuente pri-
maria y secundaria, realizado en el
periodo de enero 2022 y enero 2023.
Se seleccionaron 23 pacientes en
remision con diagnostico de mielo-
ma multiple en base a los criterios
IMWG y que recibieron tratamien-
to de primera linea. Se incluyeron
23 pacientes que cumplian con los
criterios previamente descritos. De
la poblacion estudiada, 52.2% de
los pacientes pertenecian al sector
publico (HRUIMCB = 12) y 47.8% al
sector privado (UMN = 8), (IMI| =2),
(HOMS=1).

La informacion recolectada fue ob-
tenida por analisis de muestras de
sangre periférica cada 3 a 6 me-
ses, mediante el uso del citometro
FACSCanto I, bajo las directrices
de EuroFlow para la preparacion de
muestras, anticuerpos, ajustes del
citometro y analisis de datos. Todas
las muestras se procesaron por pa-
télogos del LPCR y se correlaciona-
ron con las pruebas rutinarias de
laboratorio de cada paciente reco-
lectadas de los expedientes clinicos.
En primer lugar, los datos recolecta-
dos se tabularon en una hoja de cal-
culo en Microsoft Excel 2022.

En segundo lugar, se procedio a ve-
rificar los datos registrados con el
fin de realizar las correcciones perti-
nentes de los errores cometidos du-
rante el proceso de tabulacion. Por
ultimo, se analizaron los datos en el
programa estadjistico IBM SPSS Sta-
tistic, con la finalidad de determinar
si existia relacion entre la cuantifica-
cion de las CPTC y las variables estu-
diadas. El cruce de las variables fue
realizado empleando Spearman’s
rho, utilizando un 95% de intervalo
de confianza con un 5% de error.
Este estudio fue sometido ante el
Comité de Bioética de la Facultad
de Ciencias de la Salud de la PUC-
MM para cerciorarse de que los prin-
cipios éticos descritos anteriormen-
te fueran cumplidos.
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RESULTADOS

Se incluyeron 23 pacientes que cum-
plian con los criterios previamente
descritos. De la poblacion estudiada,
52.2% de los pacientes pertenecian
al sector publico y 47.8% al sector
privado. La mayoria de los pacientes
se encontraban en el subgrupo de
edad menor oigual a 55 afios, repre-
sentando un 56.5%.

La mayoria (n=22) presentaron ane-
mia (54.5%). Todos los pacientes
(n=21) tenian las plaquetas dentro
del rango de la normalidad. Mas
del 60% tenian los leucocitos en
parametros normales. En la mayor

parte de los pacientes (n=20), se
evidenciaron valores normales de
calcio, creatinina y albumina (85%,
85% y 80%, respectivamente). La
mayor parte de los pacientes tenian
el LDH en rangos normales (73.7%).
Las CLL tipo lambda (n=16) estaban
ausentes en la mayoria de los casos
(81.3%). Por otro lado, las CLL tipo ka-
ppa (n=15) estuvieron en casi todos
los casos (93.3%). El MM tipo IgGC fue
el mas frecuente, representando un
83.3% de los casos (n=12). La beta 2
microglobulina (n=11) estaba eleva-
daen gran porcentaje de los pacien-
tes (72.7%) (ver Tabla 1)

Tabla 1. Datos clinicos y de laboratorio de los pacientes con MM en RC al mo-
mento de inclusion al estudio en el periodo de enero 2022-enero 2023.

Presente  Ausente
No. (%) No. (%)
Anemia 12 (54.5) 10 (45.5)
Proteina Bence 1 (14.3) 6 (85.7)
Jones
CLL Kappa 14 (93.3) 1(67)
CLLLambda 3(18.8) 13 (81.3)
IgA 2 (16.7) 10 (83.3)
IgG 10 (83.3) 2 (16.7)
Bajo Normal
No. (%) No. (%)
B2M 0 (0) 3(27.3)
Plaquetas 0 (0) 21 (100)
Calcemia 3 (15) 17 (85)
Creatinina 1(5) 17 (85)
Albumina 2 (10) 16 (80)
LDH 2 (10.5) 14 (73.7)
Leucocitos 7 (33.3) 13 (61.9)



La mayor cantidad de muestras
(n=19) se obtuvieron en la primera
toma, contrario a la tercera extrac-
cion donde 7 pacientes fueron cap-
tados. En cada toma se evidencia la
presencia de CPTC para 3 pacientes
distintos con porcentajes 5.3%, 6.7%
v 14.3% respectivamente, represen-
tando el grupo minoritario (ver Ta-
bla 2). Al estudiar la asociacion entre
pico monoclonal y CPTC de la se-
gunda toma, se evidencia una con-
cordancia entre ambas variables, re-
portandose un pico monoclonal (-)
/ CPTC (-) para la totalidad de casos
(n=7).

Tras comparar la relacion existente
entre beta 2 microglobulina y CPTC
es pertinente enfatizar la discordan-
Cia entre ambas variables, reportan-
dose beta 2 microglobulina elevada/
CPTC (-) (63.6%).

Tabla 2. CPTC en pacientes con MM
en RC al momento de inclusion
al estudio en el periodo de enero
2022-enero 2023."

Presente Ausente

No. (%) No. (%)

1 1(53) 18 (94.7)

Toma 2 1(67) 14 (93.3)
3 1(14.3) 6 (85.7)

Fuente: Instrumento de recoleccion
de datos
(Medicion de EMR trimestral)

Tras correlacionar los hallazgos de
MO y CPTC para la primera toma,
se evidencia que la mayoria de los
resultados son concordantes, re-
portandose MO (-) / CPTC (-) (84.2%)
aunado a MO (+) / CPTC (+) (5.3%),
donde por medio de la prueba es-
tadistica Spearman’s rho se com-
prueba su significancia estadistica
(p = 0.016) (ver Tabla 3). Con relacion
al caso positivo en CPTC y médula

oOsea descrito previamente, pode-
mos visualizar los resultados anali-
zados de NGF (ver Figura 2).

En la muestra de MO, en el gje x se
observa una baja expresion del an-
tigeno CD19. Cabe destacar que se
pierde el CD19 cuando las células
son malignas. En el eje y, donde se
mide la complejidad celular, se evi-
dencian niveles bajos, por lo que, las
células estructuralmente son mas
simples con una menor cantidad de
estructuras granulares citoplasmati-
cas. De igual forma, en el espécimen
de SP, en el eje x se evidencia una
baja expresion de CDI9. En el eje vy,
se evidencia una alta expresion del
CD56, el cual es un antigeno abe-
rrante. Cabe destacar que se detec-
taron 0.93% de CPTC.

En la segunda toma, de un total de
15 muestras de CPTC, 6 pudieron ser
correlacionadas con MO, debido a
qgue un pequeno porcentaje de pa-
cientes contaban con MO disponi-
ble al realizar la extraccion. El 66.7%
(4 de los casos) fueron equiparables
en MO y SP. Cabe destacar que en
el primero de estos se evidencio
CPTC (+) / MO (+) (ver Tabla 4). Con
relacion al caso positivo en CPTC vy
MO descrito previamente, podemos
visualizar los resultados analizados
de NGF (ver Figura 3). En la muestra
de MO, en el eje x, se puede observar
la presencia de CD45. Este antigeno
se encuentra positivo tanto en célu-
las normales como malignas. En el
eje y, hay una elevada expresion de
CD38, el cual esta

altamente expresado en las células
plasmaticas en mieloma. Tras anali-
zar las CPTC, en el eje x se evidencia
pobre expresion de CD45. En el ejey,
tenemos pérdida de la expresion de
CD19, indicativo de malignidad. Se
detectaron 0.081% de CPTC.

Para la dltima toma, de un total de 7
extracciones de SP, se pudo correla-
cionar solamente una muestra con
MO por las limitantes descritas con
anterioridad, mostrando resultados
semejantes (ambas negativas). Me-

rece destacar que una paciente te-
nia CPTC (+) en la tercera toma, a pe-
sar de esto, no se realizaron cambios
en el tratamiento y no tenia biopsia
de MO disponible para correlacionar.

Tabla 3. CPTCy EMR en MO (toma 1).

CPTC

Presente
No. (%)
MO Presente 1(53)
Ausente O (O) 16 (84.2)
1(53) 18 (94.7)

Total

Fuente: Instrumento de recoleccion
de datos

Prueba estadistica: Spearman’s rho
Valor de p: 0.016

Valor de R:0.544

Tabla 4. CPTC y EMR en MO (toma
2).

CPTC

Presente
No. (%)
MO Presente 1(16.7)
0 (0) 3(50)
Total 1(167) 5(83.3)

Fuente: Instrumento de recoleccion
de datos

Prueba estadistica: Spearman’s rho
Valor de p: 0.016

Valor de R: 0.544
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Figura 2. Analisis de EMR en MO y CPTC mediante el software Infinicyt para

el primer caso positivo.
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Figura 3. Analisisde EMRy MO mediante el software Infinicyt para el segun-

do caso positivo.
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DISCUSION

El sexo femenino y el subgrupo de
edad de 36 a 55 afos fue el mas
prevalente. Se contrapone a lo ex-
puesto por la Organizacion Mundial
de la Salud (1), donde se sefiala que
el mieloma es predominante en el
sexo masculino y en mayores a 50
anos, con una mediana de edad de
diagndstico a los 70 anos.

La minoria de pacientes tenian pro-
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teina Bence Jones. En el estudio de
Flores Montero et al. (3), el 3% de los
pacientes presento esta proteina. El
mieloma tipo IgG kappa fue el mas
frecuente. De igual forma, Gonsalves
et al. (9), reportaron que la mayoria
de los participantes con mieloma
quiescente y ausencia de CPTC eran
del tipo 1gG. Gran parte de los casos
presentaban anemia. Terpos et al.
(10) también senalaron la presen-
cia de anemia en estos pacientes.
En la mayoria de los pacientes, los

valores de plaquetas, calcio, creati-
nina, albumina, LDH y leucocitos se
encuentraban dentro de la normali-
dad. Terpos, Bae, Tschautscher at al.
(10, 11, 12), sefalan que la media de
los valores de estos pacientes estaba
dentro del rango normal.

Para la mayoria de los pacientes no
se detectaron CPTC. Por igual, en el
estudio de Sanoja Flores et al. (13), en
83% de los pacientes con respuesta
completa y respuesta completa es-
tricta no se presentaron CPTC. La
mayoria de los pacientes presen-
taron B2M elevada y CPTC ausen-
te. Los hallazgos coinciden con los
encontrados por Gonsalves et al. @),
quienes demostraron que la media
de B2M estaba elevada en los pa-
cientes con mieloma quiescente y
CPTC ausente.

En la primera toma de muestra, los
resultados fueron concordantes en
MO y sangre periférica, con una rela-
cion estadisticamente significativa.
Mishima et al. (14) plantearon que la
mayoria de las mutaciones observa-
das en CPTC estaban presentes en
meédula dsea. Se contradice con los
resultados de Termini et al. (15), don-
de hubo una correlacion débil entre
el porcentaje de células plasmaticas
aberrantes detectadas en MOy san-
gre periférica.

Debido a que los criterios propues-
tos eran altamente especificos, el
volumen de pacientes fue limitado,
dando como resultado una muestra
pequefa. El tiempo de seguimien-
to fue muy corto, aunado a que los
resultados para CPTC no pudieron
ser correlacionados en su totali-
dad con biopsias de meédula ésea
por falta de recursos econdmicos.
Como limitacion del estudio cabe
destacar gue en nuestro entorno
la monitorizacion no estd estanda-
rizada y no se registran todas las
variables estudiadas en los expe-
dientes clinicos. Es preciso mencio-
nar que en ninguno de los récords
medicos se evidenciaron cambios
en los tratamientos, a pesar de pre-
sentar EMR en sangre periférica.



Se concluye que la NGF permite de-
tectar muy pequefias cantidades de
CPTC. La CPTC por NGF es a veces
la primera manifestacion de recidiva
de la enfermedad. De los casos po-
sitivos para CPTC con citometria, a
dos pacientes se les realizé la biopsia
de MO y tuvieron correlacion positi-
va con los hallazgos en la citometria
de SP.

AGRADECIMIENTOS

A todo el personal del Laboratorio
de Patologia Contreras Robledo de
la Clinica Universitaria Union Médi-
ca. A la compafia Cytognos por los
kits donados para realizar nuestra
investigacion.

A la Dra. Rita Hernandez y a los Re-
sidentes, Dra. Pineda y Dra. Brito, del
Departamento de Hematologia del
HRUIMCB vy a los hematoélogos que
aportaron pacientes al estudio: Dra.
Liliana Ferndandez, HOMS: Dr. Luis
Cepeda, Instituto Materno Infantil;
Dra Yaira Pichardo, Dra. Martha Pé-
rez, Dra. Virginia Lugo y Dra. Betty
Pérez, Clinica Universitaria Union
Médica.

REFERENCIAS
BIBLIOGRAFICAS

1. Swerdlow, S.H., Campo, E., Harris,
N.L., Jaffe, E.S., Pileri S.A., et Al. (2017).
WHO Classification of Tumours of
Haematopoietic and Lymphoid Tis-
sues. Edicion 4. Lyon, Francia: Inter-
national Agency for Research on
Cancer (IARC); 2017. Capitulo 13, Ma-
ture B-cell neoplasms; paginas 216-
342,

2. Bergstrom, D. J,, Kotb, R, Louzada,
M. L., Sutherland, H. J,, Tavoularis, S.,
et Al. Consensus Guidelines on the
Diagnosis of Multiple Myeloma and
Related Disorders: Recommenda-
tions of the Myeloma Canada Re-
search Network Consensus Guide-
line Consortium. Clin Lymphoma
Myeloma Leuk [Internet]. 2020 [16
de octubre del 2023]; Volumen (20):
e352-e367. Disponible en: https:/doi.

org/10.1016/j.cIm!.2020.01.017

3. Kumar, S. K, Callander, N. S., Ade-
kola, K., Anderson, L. Baljevic, M,
et Al Multiple Myeloma, Version
3.2021. NCCN. [Internet]. 2020 [16
de octubre del 2023]; Volumen (18):
1685-1717. Disponible en: https:/doi.
org/10.6004/jnccn.2020.0057

4. Flores-Montero, J., Sanoja-Flores,
L., Paiva, B, Puig, N., Garcia-Sanchez,
et Al. Next Generation Flow for hi-
ghly sensitive and standardized de-
tection of minimal residual disease
in multiple myeloma. Leuk. [Inter-
net]. 2017 [16 de octubre del 2023];
Volumen (31): 2094-2103. Disponible
en:10.1038/leu.2017.29

5. Sanoja-Flores, L., Flores-Montero,
J., Garcés, J. J, Paiva, B, Puig, N, et
Al. Next generation flow for minima-
lly-invasive blood characterization
of MGCUS and multiple myeloma
at diagnosis based on circulating
tumor plasma cells (CTPC). Blood
Cancer J. [Internet]. 2018 [16 de octu-
bre del 2023]; Volumen (8): 1-11. Dis-
ponible en: https:/doi.org/101038/
s41408-018-0153-9

6. Schmitz, A, Brgndum, R. F.,, Jo-
hnsen, H. E., Mellgvist, U. H., Waage,
A, et Al. Longitudinal minimal resi-
dual disease assessment in multi-
ple myeloma patients in complete
remission - results from the NMSG
flow-MRD substudy within the
EMNO2/HO95 MM trial. BMC cancer.
[Internet]. 2022 [16 de octubre del
2023]; Volumen (22): 1-11. Disponible
en: https://doi.org/10.1186/512885-
022-09184-1

7. Mikhael, 3., Ismaila, N., Cheung, M.
C., Costello, C., Dhodapkar, M. V., et
Al. Treatment of Multiple Myeloma:
ASCO and CCO Joint Clinical Practi-
ce Guideline. J.Clin. Oncol. [Internet].
2019 [16 de octubre del 2023]; Volu-
men (37): 1228-1263. Disponible en:
https://doi.org/10.1200/JC0O.18.02096

8. Moreau, P, San Miguel, J., Sonne-
veld, P., Mateos, M. V,, Zamagni, E., et
Al. Multiple Myeloma: ESMO Clinical

Practice Guidelines for diagnosis,
treatment and follow-up. Annals
of Oncology: Official Journal of the
European Society for Medical On-
cology. [Internet]. 2017. [2023]. DOI:
10.1093/annonc/mdx096

9. Gonsalves WI., Rajkumar SV., Dis-
penzieri A, et Al. Quantification of
circulating clonal plasma cells via
multiparametric  flow cytometry
identifies patients with smoldering
multiple myeloma at high risk of
progression. Leukemia 2017;31:130-
135.  [Internet]. 2016. [2023]. DOI:
10.1038/1eu.2016.205

10. Terpos E. Kostopoulos 1.V, Kas-
tritis E., et Al Impact of Minimal
Residual Disease Detection by Ne-
xt-Generation Flow Cytometry in
Multiple Myeloma Patients with
Sustained Complete Remission af-
ter Frontline Therapy. Hemasphere.
[Internet]. 2019. [2023]. DOI: 101097/
HS9.0000000000000300

1. Bae, M. H,, Park, C. J,, Kim, B. H,,
Cho, V. U, Jang, S, et Al. Increased
circulating plasma cells detected
by flow cytometry predicts poor
prognosis in patients with plasma
cell myeloma. The Official Journal of
the International Clinical Cytometry
Society. Cytometry Part B (Clinical
Cytometry). [Internet]. 2018;94(3),
493-499. [2023]. DOI: https:/doi.
org/10.1002/cyto.b.21606

12. Tschautscher, M. A., Jevremovic,
D. Rajkumar, V., Dispenzieri, A., Ku-
mar, S, et Al. Prognostic value of
minimal residual disease and poly-
clonal plasma cells in myeloma pa-
tients achieving a complete respon-
se to therapy. American Journal of
Hematology. [Internet]. 2019;94(7),
751-756. [2023]. DOI: https:/doi.
org/10.1002/ajh.25481

13. Sanoja-Flores, L., Flores-Montero,
J., Puig, N, Contreras-Sanfeliciano,
T, Orfao, A, et Al. Blood monitoring
of circulating tumor plasma cells
by next generation flow in multi-
ple myeloma after therapy. [Inter-
net]. Blood. 2019;134(24), 2218-2222.

UNION & CIENCIA 23



[2023]. DOl https://doi.org/101182/
blood.2019002610

14. Mishima, V., Paiva, B., Shi, J., Park,
J., Manier, S, et Al. The Mutational
Landscape of Circulating Tumor
Cells in Multiple Myeloma. [Inter-
net]. Cell reports. 2017,19(1), 218-224.
[2023]. DOI: https:;//doi.org/101016/].
celrep.2017.03.025

15. Termini, R, Zihala, D., Terpos, E.,
Perez-Montana, A., Jelinek, T. et Al.
PETHEMA/GEM and iMMunocell
Cooperative Groups. Circulating Tu-
mor and Immune Cells for Minimally
Invasive Risk Stratification of Smol-
dering Multiple Myeloma. Clinical
Cancer Research : an Official Journal
of the American Association for Can-
cer Research. [Internet]. 2022;28(21),
4771-4781. [2023]. DOI: https://doi.
org/10.1158/1078-0432.CCR-22-1594

Emergencia
Adultos

24 HORAS

24 UNION & CIENCIA

CLiNICA
| _ UNION MEDICA

.i LA EXCELENCIA AL ALCANCE DE TODOS




iACTUALIZATE
Y DESCARGA LA

APP UNIVERSAL!

La App Universal es tu aliada digital para
brindarte informacién sobre tus productos,
coberturas y servicios. iTodo para ahorrarte
tiempo y simplificarte la vida!

s
L

Red de
prestadores

Carnets

¢$]

Solicitud de
reembolsos

Con la App Universal cubres tus
necesidades de servicio y te

Pagos de
polizas

o
FO)

Autorizacion
de cobertura

&3

Informacioén
de dependientes

acompafiamos cuando mas lo

necesitas. iDescdrgala ya!

Cobertura de
medicamentos

O --
D L}
=
Verificacion estatus
afiliados

[

Notificaciones
de consumo

2 SEGUROS
G M UNIVERSAL.

i



REHABILITACION CARDIACA Y PRE-HABILITACION
DESDE FASE | COMO PILAR EN EL EXITO
POST-TRASPLANTE CARDIACO

Derys Valerio?, Javier AvalosP, Jorge Lara¢, Cecilia Jiménez®

RESUMEN

Se presenta un masculino de 57
anos, con antecedentes morbidos
conocidos de diabetes mellitus tipo
2 de 23 anosde evoluciony con habi-
to tabaquico de 6-8 paquetes anos.
El mismo presentd un infarto agudo
al miocardio, por el cual le realizaron
un cateterismo, encontrando en la
arteria coronaria derecha placa do-
minante con placa ulcerada proxi-
mal, y obstruccion total aguda con
trombo organizado timi 5. Por falta
de mejoria clinica es sometido a ci-
rugia de trasplante cardiaco y poste-
riormente integrado al programa de
rehabilitacion cardiaca, reduciendo
su encamamiento y mejorando el
perfil cardio-respiratorio del pacien-
te utilizando el programa de reha-
bilitacion cardiaca ERAS (Enhanced
recovery after surgery).

Palabras claves: Rehabilitacion,
Pre-habilitacion, cirugia de trasplan-
te cardiaco.

INTRODUCCION

La rehabilitacion cardiaca es el con-
junto de actividades desarrolladas
por un equipo interdisciplinario que
tiene como objetivo la recuperacion
de los pacientes que han presentado

algun evento cardiovascular. La fase
| de la rehabilitacion cardiaca co-
munmente es aplicada en pacientes
con cirugias cardiovasculares como
la revascularizacion miocardica, vy
cambios o plastias valvulares; ideal-
mente, comienza en etapas preope-
ratorias y continda hasta el egreso
hospitalario 0. Estas intervenciones
no solo han mostrado mejoria a ni-
vel cardio-respiratorio, sino que han
mostrado reduccion de los niveles
de ansiedad y depresion en pacien-
tes obesos y con sobrepeso, en los
cuales se ha descrito alta prevalen-
cia de estos fendmenos ©. La reha-
bilitacion cardiaca temprana consta
de distintas fases en las cuales se
describen; Fase | o intrahospitala-
ria; Fase Il o convencional y Fase Il
o de mantenimiento, cada una con
la finalidad de mejorar la calidad de
vida de los pacientes, evitar recu-
rrencia de eventos cardiovasculares
y mejorar el perfil psico-metabdlico
del paciente en dependencia a la
etapa clinica que se encuentre el
paciente ¥,

La Sociedad de Recuperacion Mejo-
rada después de la Cirugia Cardia-
ca (ERACS, por sus siglas en inglés
“Enhanced Recovery After Cardiac

Surgery”) como otras instituciones,
consta de distintas herramientas
evaluadoras que predicen el tipo de
terapia y a su vez la intensidad de
la misma, esto adecuado al estadio
clinico y prondstico de los pacientes
“. como es el caso del paciente pre-
sentado. Este reporte de caso tiene
como objetivo mostrar de forma
tangible la eficacia de estas herra-
mientas y como repercuten en be-
neficio de los pacientes candidatos a
estas terapias.

INFORMACION DEL
PACIENTE

Masculino de 57 afios de edad, con
antecedente de tabaquismo 6-8 pa-
quetes anos y diabetes mellitus tipo
2 desde hace 23 aflos, en tratamien-
to con metformina/glibenclamida
850/5 cada 12 horas.

HALLAZGOS CLINICOS

Presentd un infarto agudo al mio-
cardio con elevacion del segmento
ST en region inferior, fue llevado a
cateterismo donde se encontré con
una arteria coronaria descendente
anterior (DA) tipo 2 gensini, sin lesio-
nes, timi 3; circunfleja no dominante

2Cardiodlogo - Rehabilitador cardiaco. Clinica Universitaria Union Médica del Norte, Santiago de los Caballeros, Rep. Dominicana.
b Cardidlogo - Rehabilitador cardiaco y cardidlogo deportivo. Clinica de cardiologia. Centro polanco Lamartine, Ciudad de México

(CDMX), México.

¢ Cardidlogo - Rehabilitador cardiaco y cardidlogo deportivo. Clinica de cardiologia. Ciudad de México (CDMX), México.
dInternista-Cardidloga-Cardiologia Nuclear de Clinica Union Médica del Norte, Santiago de los Caballeros, Republica Dominicana.
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sin lesiones, timi 3; coronaria dere-
cha con placa ulcerada proximal y
obstruccion total aguda con trombo
organizado, timi 5. Se intentd una in-
tervencion coronaria percutanea en
la coronaria derecha, pero la misma
fue fallida por alta carga trombotica.

Curso con choque cardiogéni-
co, permaneciendo con baléon in-
traadrtico de contrapulsacion por
48 horas, aminas vasoactivas y en
ventilacion mecanica por 9 dias. Se
le realizd trasplante cardiaco apro-
ximadamente 2 meses después del
primer evento.

Ingreso a porgrama de
rehabilitacién cardiaca
FASE | etapa 1

INTERVENCION
TERAPEUTICA

Ya en sala clinica se inicia el progra-
ma de Rehabilitacion Cardiaca Fase
I

Dia 1. Etapa I, TA 80/50
mmHg

Dia 2: Etapa Il

Dia 3: Etapa IV. CE portatil.

Dia 4: Etapa IV. Deambula-
cion con andadera.

Etapa Il: consiste en intervencion de
la resistencia aerdbica, intervencion
de cualidades fisicas que van desde
fuerza, coordinacion y equilibrio. Se
obtuvieron los siguientes resultados:

Egreso de UCI a sala clinica

1. Depresion: 27 a 15 puntos.
2.Ansiedad: 27 a 24 puntos.
3.5ex0: 0 a 0 puntos.

4.Calidad de vida: 18 a 64%
5.Fuerza: 33 a 63 puntos.
6.Equilibrio: 54 a 80 puntos.

7. Elasticidad 66 a 83 puntos.
8.Coordinacion: 50 a 100 puntos.

Primera CPEP:
VT1: 2.2, VAT: 3.3, VT: 3.5

Segunda CPEP:
VT1: 35 VAT: 55, VT: 6.2

Continué con Fase lll, que consiste
en telerehabilitacion, una cita de 30
minutos, se prescribe volumen de
entrenamiento, resistencia aerdbica
y fuerza, presentando mejoria clini-
ca significativa.

Acude a Fase Il de
rehabilitacién cardiaca

S ———

Infarto agudo de miocardio
y colocacion de
marcapaso transitorio
transvenoso femoral.

Trasplante cardiaco
ortotépico.
Ingreso a UCI

Egreso del Centro

Finalizacion de la
Fase Il

Esquema 1. Linea de tiempo del desarrollo de la enfermedad y mejoria del paciente.

DISCUSION

La rehabilitacion cardiaca es el con-
junto de actividades necesarias para
asegurar que las personas con en-
fermedades cardiovasculares ten-
gan una condicion fisica, mental y
social Optima que les permita ocu-
par por sus propios medio un lugar
tan normal como les sea posible en
la sociedad ©.

La pre-habilitacion por otro lado, se
define como el conjunto de activida-
des necesarias previas a una inter-
vencion que se establecen con el fin
de fortalecer fisicamente y enfrentar
su recuperacion de la mejor manera
posible. En conjunto con la rehabi-
litacion, son actividades necesarias
asociadas al fortalecimiento de los
distintos componentes del bienes-
tar. Ambas combinadas persiguen
el objetivo comun de la recupera-

cion, solo que la rehabilitacion hace
referencia a que alguna funcion se
ha perdido y amerita ser restaurada
y la pre-rehabilitacion implica que
alguna funcion se perdera © y tiene
que ser fortalecida antes del decai-
miento natural, donde el paciente
tendra que enfrentar algun proceso
quirdrgico que agotara las severas
cardiopulmonares metabdlicas vy
periféricas.
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Esto se contrasta con lo visto en
otros estudios, en los cuales obser-
varon que durante el periodo pre y
postoperatorio, la distancia de cami-
nata de 6 minutos y Timed Up and
Go mejoraron significativamente
en ambos grupos. Sin emlbargo, en
el grupo de intervencion hubo una
delta de 50.5 m en caminata de 6
minutos vs 14.2 m en grupo control
y de Timed Up and Go una delta de
-0.8 senintervenciony de Olsen el
grupo control. Preoperatoriamente
fue mayor el cambio en el grupo de
intervencion.

Efectos similares se demostraron en
el periodo postoperatorio con mejo-
ria en el grupo de intervencion, con
delta de caminata 6 m +47.2 vs con-
trol +5.7 m, del basal al final del pro-
grama de rehabilitacion cardiaca.
Asi como de Timed Up and Go con
delta de + 1.4 sintervencidny + 26 s
en control.

Los objetivos principales de Enhan-
ced Recovery After Surgery (ERAS)
con los protocolos de rehabilitacion
cardiaca y pre-habilitacion son la
prevencion de la morbimortalidad,
preservacion del estado funcional y
cognitivo, asi como mejorar la recu-
peracion en el periodo peri y posto-
peratorio 7, a través de una gama
de intervenciones especificas y di-
rigidas a los diferentes sistemas. Se
ha demostrado que después de una
cirugfa hay una disminuciéon de la
capacidad fisioldgica y funcional en
un 40 % 7 por lo tanto, la ERAS re-
comendd la rehabilitacion para pa-
cientes sometidos a cirugia electiva
con multiples comorbilidades o des-
acondicionamiento significativo.

El programa de rehabilitacion sigue
siendo incierto y existe una necesi-
dad creciente de individualizar cada
componente del programa. Sin em-
bargo, en este caso empleamos los
mismos componentes de la reha-
bilitacion cardiaca, haciendo énfa-
sis en aquellas esferas del bienestar
que podrian perderse durante el
perioperatorio, como capacidad pul-
monar, fragilidad o estado psicolégi-
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co que enfrenta el paciente cuando
va a ser sometido a una intervencion
cruenta que requiere de control
emocional con resultados optimos,
mejorando significativamente la ca-
lidad de vida del paciente y el tiem-
po de recuperacion.

CONCLUSIONES

En las personas que son candidatos
a trasplante cardiaco, la rehabilita-
cion cardiaca supervisada tiene un
impacto favorable en la salud car-
diovascular. Al afadir la pre-habili-
tacion cardiaca se asegura una con-
dicion fisica, mental y social éptima
en estos pacientes. Obteniendo asi,
mejoras significativas de la calidad
de vida, menores tiempos de recu-
peracion y hospitalizaciones.

ASPECTOS ETICOS

El paciente fue informado sobre el
uso de su informacion clinica con
fines de publicacion de contenido
cientifico acordado en un consenti-
miento informado. Todo esto bajo la
premisa de que su informacion per-
sonal no seria revelada en ningun
aspecto de la publicacion.

CONFLICTOS DE INTERES

Los autores declaran no tener con-
flictos de intereses que influyan en
los resultados de la presentacion de
caso.
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LESION VASCULAR ISQUEMICA AGUDA DE
ARTERIA RENAL SEGMENTARIA ANTEROSUPERIOR:
REPORTE DE CASO

José Sicard?, Victor Liz?, Rosseisela Castillo®, Maria GémezP

RESUMEN

El infarto renal es una afeccién rara
que a menudo se diagnostica erro-
neamente como trastornos renales
mas comunes debido a sintomas
similares. Este informe de caso des-
taca a un paciente de 52 anos con
antecedentes de hipertension, que
se presentd con lumbago severo y
fue diagnosticado con un infarto
renal segmentario en el polo supe-
rior del rindn izquierdo. Se describe
la evolucion clinica del paciente, la
evaluacion diagnostica y la gestion
multidisciplinaria que involucra a
los departamentos de urologia y he-
matologia. Se hace hincapié en la
importancia de un diagnostico tem-
prano a través de técnicas de ima-
gen, tales como la tomografia axial
computarizada. Se discuten estrate-
gias de tratamiento, que incluyen la
anticoagulacion y el manejo del do-
lor. Este caso subraya la necesidad
de un alto indice de sospecha para
garantizar un diagnostico oportuno
Yy una gestion adecuada del infarto
renal.

Palabras claves: isquemia renal
aguda (IRA), isquemia aguda de ar-
teria segmentaria anterosuperior.

Abreviaturas: (IRA) Isquemia renal
aguda, (TAC) Tomografia axial com-
putarizada.

INTRODUCCION

Elinfartorenal es una patologia poco
frecuente y cuyas manifestaciones
suelen ser similares a cuadros rena-
les mas habituales como la litiasis
renal, causando esto confusion en
el diagnodstico temprano de la pato-
logfa. Debido a que la principal ma-
nifestacion clinica de ambas entida-
des es la lumbalgia o el dolor tipo
cdlico renal, en primera instancia,
cuando este ocurre de manera subi-
ta se suele atribuir a litiasis renal, es-
pecialmente en aquellos pacientes
con antecedentes de litiasis a repe-
ticion. Al ser un sintoma tan comun,
su diagnostico y manejo puede ser
complejo para los especialistas cli-
nicos, sobre todo hoy en dia donde
el estilo de vida del paciente influye
de manera directa e indirecta en la
causa de este padecimiento . La
incidencia del infarto renal suele ser
del 0.007% al 1.4% a nivel mundial,
aunque se estima que su inciden-
cia real probablemente sea supe-
rior a la detectada . La finalidad de
este reporte de caso es presentar el
diagnostico, manejo y tratamiento
de una enfermedad poco incidente
y con escasa bibliografia disponible
como es el infarto renal.

Las evidencias en cuanto a la efecti-
vidad del tratamiento para este gru-
po de pacientes han sido limitadas

por los errores cometidos durante
el proceso de diagnostico de este
cuadro y, ademas por la ausencia
de ensayos clinicos con alto nivel de
evidencia como son los estudios con
distribucion aleatorizada. Asimis-
mo, se le suma el hecho de que este
cuadro clinico puede presentarse
en cualguier grupo etario y suele
asociarse mas frecuentemente al ta-
baquismo, sedentarismo, obesidad,
antecedentes cardiacos y nivel so-
cioecondmico bajo ©.

El infarto renal, ya sea por isque-
mia de su arteria principal o cual-
quiera de sus ramas, esta asociado
en primera instancia a un estado
tromboembdlico, mas frecuente en
pacientes con antecedentes de hi-
pertension arterial o insuficiencia re-
nal. Debido a que es una patologia
poco frecuente o poco diagnostica-
da, no existe una amplia informa-
cion bibliogréafica y los datos encon-
trados corresponde a casos aislados
de pequenos estudios, por lo que no
se cuenta con un algoritmo de tra-
tamiento consensuado por los orga-
nismos internacionales ©. Razén por
la que se debe realizar un manejo
multidisciplinar de acuerdo a las ne-
cesidades del paciente y a los crite-
rios del profesional médico.

a Urdlogo. Clinica Universitaria Union Médica del Norte, Santiago de los Caballeros, Republica Dominicana.
b Médico general. Clinica Universitaria Union Médica del Norte, Santiago de los Caballeros, Republica Dominicana.
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CASO CLINICO

Se trata de un paciente de 52 anos
con antecedentes morbidos cono-
cidos de hipertension arterial de
larga data, quien fue ingresado por
cuadro de lumbalgia de una sema-
na de evolucion, refirid un 10/10 en
la escala subjetiva del dolor, no se
irradia a ninguna otra localizacion
vy es descrito de tipo cdlico. En ho-
ras de la madrugada, al no tolerar
el dolor, sin previa medicacion, de-
cide acudir a un centro de salud via
emergencia. Al dia siguiente acude
a la consulta de urologia donde tras
evaluacion inicial se le solicita TAC,
la cual evidencid reporte de infarto
renal segmentarlo en polo superior
de rindn izquierdo, por lo que, ante
tal hallazgo se decide su ingreso
hospitalario e interconsulta con el
departamento de hematologia para
manejo multidisciplinario. Paciente
con historia de policitemia asociado
a sintomas como astenia, adinamia,
disnea, visidon borrosa y dolor toraci-
co que mejoraban tras flebotomia.
Su Ultima flebotomia se realizé hace
2 anos. Niega uso de drogas, alergia
a medicamentos, objetos o comidas,
transfusiones previas, tabaquismo o
cirugias previas;, toma alcohol y café
de manera ocasional.

Al examen fisico, el paciente se en-
contraba consciente, orientado en
sus tres esferas y febril con 37.60C de
temperatura axial, tension arterial
de 130/80mmHg, 84 lat/min. Ritmo
cardiaco regular, no se ausculta so-
plo. Pulmones con ruidos respirato-
rios presentes, murmullo vesicular
presente, No se auscultd estertores,
roncus, ni crepitantes. Abdomen se-
migloboso, depresible, no doloroso a
la palpacion superficial o profunda,
Nno masas, No visceromegalia, pufo
percusion positiva en fosa lumbar
izquierda. Extremidades simétricas,
moaviles, sin edema, pulsos periféri-
Cos presentes.

El hemograma de ingreso reveld he-
matocrito 50%, hemoglobina 17.1g/
dL, fibrindgeno 533mg/dL vy eritro-
sedimentacion 36mm/hr aumenta-

do con dato positivo de estado de
hipercoagulabilidad, razén por la
cual, el departamento de hemato-
logia decide manejo con heparina
de bajo peso molecular y abordaje
de eritrocitosis, ademas de realizar
doppler de vasos venosos de miem-
bros inferiores y angiotomografia de
térax para descartar otros sintomas
de trombosis con resultados nega-
tivos.

Figura 1. TAC de abdomen contras-
tada: ausencia de captacion de con-
traste por el rindén izquierdo

Figura 2. Estudio de imagen: An-
giotomografia de abdomen con
contraste endovenoso: ausencia de
captacion de contraste en polo an-
terosuperior del rindn izquierdo.

Tras realizar estudio de imagen de
tomografia axial computarizada
(TAC) de abdomen (Fig.1) se observa
una imagen de “stop” en corte co-
ronario que dio un diagnodstico de
infarto renal segmentario en polo
superior renal izquierdo y constipa-
cion. El rindn derecho no presentd
alteraciones. Luego se somete a an-
giotomografia con contraste no ioni-
co de abdomen (Fig. 2) a nivel de la
arteria segmentaria superior del ri-
AoN izquierdo, donde se observa le-
sion vascular isquémica aguda de la
arteria segmentaria anterosuperior
del rindn izquierdo, condicionando
a isquemia del polo superior ipsila-
teral. De igual modo, para descartar
la presencia de trombofilia se deci-
de realizar angiotomografia de térax
donde no se evidencia oclusion arte-
rial, malformaciones arteriovenosas
ni dilataciones saculares. Del mismo
modo, se realiza doppler arterial y
venoso de miembros inferiores para
descartar datos de estenosis o trom-
bosis venosa profunda.
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Tomando en cuenta los anteceden-
tes de hipertension arterial, eritroci-
tosis y hematocrito elevado; se de-
cide anticoagulacion a dosis plena
con heparina de bajo peso molecu-
lar de 7,500 Ul cada 24 horas, cloni-
xinato de lisina 125mg y propinoxato
clorhidrato 10mg (1 ampolla) cada 8
horas para manejo del dolor, lactulo-
sa 10ml via oral hasta evacuar, solu-
cion salina 1000mI al 0.9%, paraceta-
mol 1g EV. Se le realizd hemograma
control todos los dias a las 6 am has-
ta serdado de alta al tercer dia luego
de su ingreso, evidenciando mejoria
del cuadro clinico de dolor, consti-
pacion y fiebre. Paciente se encon-
traba estable con mejoria de cuadro
clinico por lo que se decide dar de
alta por parte del departamento de
urologia, se le indica antiagregante
y se le coloca cita control en una se-
mana con los departamentos de he-
matologia y urologia con finalidad
de seguimiento.

DISCUSION

La isqguemia renal aguda es una pa-
tologia poco frecuente que cuenta
con una alta morbimortalidad que
en mas de la mitad de sus casos no
estd asociada a enfermedad cardia-
ca. Debido a su incorrecto o tardio
diagnostico suele llevar al paciente
al avance de la enfermedad renal
“_ A pesar de ser una enfermedad
infrecuente, Caravaca-Fontan et al.
@ describen 62 casos donde 30 de
ellos fueron de origen cardiogénico.
Aunque los 32 pacientes restantes
con IRA no cardiogénica eran mas
jovenes que los demas, presentaban
menos comorbilidades y frecuencia
de tratamiento previo con anticoa-
gulantes. No se observaron diferen-
cias entre ambos grupos y el 38% de
los pacientes no tuvieron una evolu-
cion favorable.

La embolia renal suele ser la etiolo-
gia mas frecuente de la isquemia re-
nal aguda.Y esimportante tomar en
cuenta su ubicaciéon, puesto a que
en dependencia de la misma sera la
severidad de la enfermedad isqué-
mica ©. La isquemia renal aguda
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suele darse en la arteria renal princi-
pal y se estima que, en menor medi-
da en sus arterias segmentarias, es
por esta razén que suele ser menos
favorable su evolucion. Se observo
una incidencia de un 2% de isque-
mia renal causada por tromboem-
bolismo en un reporte publicado de
casi 30,000 pacientes con fibrilacion
atrial, los cuales estuvieron en segui-
miento durante 13 afos . Por otro
lado, en un estudio estadistico pu-
blicado en 1940 sobre infarto renal,
se revisaron los protocolos de 14,411
autopsias donde se observd una in-
cidencia de tan solo 1.4% de los pa-
cientes que tenian infarto renal agu-
do por tromboembolismo renal ©.

Bourgault et al. ® publicaron una
de las series de casos mas grande
respecto al infarto renal idiopatico.
Realizaron un estudio de cohorte
retrospectivo donde enviaron cues-
tionarios a 14 departamentos de
nefrologia y medicina interna fran-
cesas con la finalidad de evaluar el
manejo del infarto renal agudo. Ob-
tuvieron 94 pacientes con diagnds-
tico de infarto renal por estudio de
imagen radioldgica desde los afos
1989 hasta el afio 2011. De estos pa-
cientes, al 88.2% se le confirmod su
diagnostico con estudios de ima-
gen de tomografia axial computa-
rizada (TAC) de abdomen, donde se
evidencid uno o multiples defectos
triangulares en el parénquima re-
nal, a 7.4% se les realizd resonancia
magnética (RM) para confirmar el
diagnostico vy 4.4% se diagnostico
exclusivamente por angiografia, la
cual mostré oclusion o defecto en
el llenado de la arteria renal. Los pa-
cientes fueron divididos en 4 grupos
segun su causa: idiopatico, cardiaco,
trastornos de hipercoagulabilidad
y lesion renal. Ningun esquema de
tratamiento fue sugerido a partir de
esta investigacion. Los autores sugi-
rieron ofrecer un tratamiento en de-
pendencia al tiempo que transcurre
desde la aparicion de los sintomas
hasta el diagndstico por imagen, asi
como la causa aparente del infarto
renal. Sin lugar a dudas, el retraso
en la deteccion de esta enfermedad

estd dado en gran medida a su fal-
ta de incidencia, lo que lleva al per-
sonal sanitario a no tener presente
esta patologia a la hora de realizar
un diagnostico diferencial 7.

La tomografia computarizada de
abdomen con contraste endoveno-
so es la herramienta por eleccion
para establecer el diagndstico co-
rrecto y temprano de esta patologia
189 Sj el paciente acude al centro
de salud de manera inmediata lue-
go de la presentacion de la sintoma-
tologia, y se le realiza un diagndstico
clinico temprano, al realizar el estu-
dio tomografico se suelen observar
hallazgos positivos entre los dias 1y
6 luego de iniciado el cuadro . Gra-
cias a los sintomas presentados en
el paciente se le realizé una sonogra-
fia de abdomen buscando descartar
cualquier patologia renal de tipo
obstructiva; ante persistencia en el
dolor y hallazgos negativos, se de-
cide realizar una TAC de abdomen
simple y con contraste endovenoso
que arrojaron datos de isquemia en
la arteria renal segmentaria ante-
rosuperior. El diagndstico definitivo
se establece con la angiotomogra-
fla de abdomen donde se observo
ausencia de captacion del contras-
te en polo anterosuperior del rindn
izquierdo. La sonografia o ecografia
renal tiene una sensibilidad muy
baja para el diagndstico de infarto
renal con solo un 11%, por lo que no
se recomienda su uso en la practica
clinica 7.

Tras obtener el diagndstico de infar-
to renal es importante descartar to-
das las posibles causas que llevaron
a este acontecimiento. Por lo que se
debe realizar electrocardiograma,
angiografia de térax, doppler tanto
venoso como arterial de miembros
inferiores y panel de trombofilia.
Esto con fines de encontrar las po-
sibles causas del infarto renal, asi
como descartar estenosis o trombo-
sis venosa profunda. Sin embargo, la
causa sigue siendo desconocida en
un 28.7% de los casos ?. Sise toma
en cuenta la anatomia renal, la ar-
teria renal de divide en arteria seg-



mentaria superior o apical, arteria
segmentaria anterosuperior, arteria
segmentaria anteroinferior, arteria
segmentaria posterior y arteria seg-
mentaria inferior. Estas segmenta-
ciones suelen ser visibles a través de
angiotac a nivel abdominal siendo
de vital importancia, puesto a que la
sensibilidad en la reconstruccion vo-
lumétrica alcanza hasta un 100% en
la deteccion de las arterias renales
principales y accesorias. Los hallaz-
gos quirurgicos y tomograficos sue-
len ser de un 95% de los pacientes
). Es importante tomar en cuenta
cémo la angiotomografia juega un
papel importante en la temprana
deteccion de isquemia en las arte-
rias renales 19,
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No existen guias establecida para el
tratamiento de esta patologia. Por
esta razon, el tratamiento suele ser
en dependencia a la causa aparen-
te, sintomatologia presentada y el
diagnostico por estudio de imagen.
Como tratamiento de primera li-
nea se suelen administrar anticoa-
gulantes, los cuales mientras mas
temprano se inicien, mas favorable
el prondstico para el paciente. Esto
se debe a que la reperfusion del
parénguima renal suele aumentar
en dependencia al tiempo de ini-
cio en el tratamiento con respecto
a la aparicion de los sintomas en
comparacion a aquellos pacientes
con diagndstico tardio @M. De igual
modo, se debe evaluar manejo del
dolor segun las caracteristicas clini-
cas y el uso de antihipertensivo en
los pacientes con antecedentes car-
diacos. En casos puntuales, se eva-
[Ua la trombdlisis local y tromboas-
piracion para aquellos pacientes con
infarto renal bilateral o incluso el uso
de stent y tratamiento antiplaque-
tario en aquellos pacientes con le-
sion ateroesclerdtica asociada @ No
obstante, es importante tomar en
cuenta que el tratamiento conser-
vador suele ser el mas viable ante el
tratamiento quirdrgico y reservar el
tratamiento quirdrgico a pacientes
con rifdn solitario o trombosis renal
bilateral 03,

En el caso de los pacientes con oclu-
sion de una arteria segmentaria, el
manejoy el prondstico puede ser in-
cluso mas favorable ™. En el caso de
nuestro paciente la arteria que su-
frid isquemia fue la arteria segmen-
taria anterosuperior. por lo que solo
el segmento renal que es irrigado
por dicha arteria se ve afectada ante
el infarto. Al no contar con un proto-
colo o algoritmo a seguir para estos
casos, se decidid la administracion
de anticoagulante de manera am-
bulatoria y mantener estricta vigi-
lancia de manera multidisciplinaria.

CONCLUSION

En conclusion, el infarto renal es
una afeccién rara que a menudo

se presenta con sintomas que se
asemejan a trastornos renales mas
comunes como los calculos rena-
les, causando cierta dificultad para
su diagndstico temprano. En este
caso en particular, un paciente de
52 afos con antecedentes de hiper-
tension y policitemia presentd lum-
bago severo, lo que llevd al diagnods-
tico de infarto renal segmentario en
el polo superior del rifdn izquierdo.
El manejo del infarto renal debe im-
plicar un enfoque multidisciplinario,
teniendo en cuenta la historia me-
dica del paciente y los posibles fac-
tores de riesgo. Ademas, este caso
subraya la importancia de las citas
de seguimiento para garantizar una
recuperacion adecuada y un moni-
toreo continuo.

En un contexto mas amplio, el diag-
nostico temprano y preciso del in-
farto renal sigue siendo un desafio
debido a su rarezay la superposicion
de sintomas con otras afecciones
renales. Se requiere mas investiga-
cion y ensayos clinicos para mejorar
la comprension y el manejo de esta
condicidn, especialmente en pa-
cientes con factores de riesgo como
hipertension e hipercoagulabilidad.
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SOPORTE VITAL EXTRACORPOREO (ECLS) PARA
PACIENTES ADULTOS EN FALLA RESPIRATORIA

Carolyn Aquino?®

INTRODUCCION

Soporte Vital Extracorpdreo (ECLS
por sus siglas en inglés) o ECMO
(Membrana de Circulacion Extracor-
porea) es un circuito de bypass car-
diopulmonar temporal para soporte
de vida extracorpdrea en pacientes
con insuficiencia respiratoria y/o
cardiaca potencialmente reversible
que han fallado a manejo intensivo
masivo [,

En 1972, se informa sobre la primera
aplicacion exitosa de Soporte Vital
Extracorpdreo (ECLS por sus siglas
en inglés) en un adulto con insufi-
ciencia respiratoria ). En este caso
se inici6 como medida de rescate
la membrana de oxigenacion extra-
corpdérea veno-arterial (ECMO V-A)
en un paciente de 24 aflos que de-
sarrolld Sindrome de Distrés Respi-
ratorio Agudo (SDRA) relacionado a
un traumatismo, refractario al tra-
tamiento convencional de la época:
volumen tidal alto, presion positi-
va al final de la expiracion (PEEP) 8
CMH20, fraccion inspirada de oxige-
no (Fio2) 100%. Después de 75 horas
se suspendio el soporte de ECMO y
el paciente se recupera.

Hoy en dia, con la excepcion de los
ensayos clinicos, ECLS todavia se
considera en pacientes con insufi-
ciencia respiratoria como una posi-

ble intervencion de rescate @. Si bien
faltan grandes ensayos controlados
aleatorios que demuestren la efica-
cia de ECLS para mejorar los resulta-
dos importantes de los pacientes, la
decision de usar ECLS generalmente
se basa en el equilibrio de riesgos y
beneficios potenciales en cada caso
individual. Es por esto, que este arti-
culo de revision busca dar a conocer
la aplicacion de ECLS en pacientes
con insuficiencia respiratoria.

Los principios que guian la seleccion
de candidatos con insuficiencia res-
piratoria para ECLS incluyen: 1) Un
alto riesgo de muerte a pesar de la
optimizacion del tratamiento con-
vencional; 2) el diagndstico de una
enfermedad potencialmente rever-
sible; y 3) la ausencia de contraindi-
caciones 2343,

La ventilacion mecanica (VM) es
la terapia estandar para apoyar el
soporte de gases y mejorar la su-
pervivencia en pacientes con insu-
ficiencia respiratoria, puede no ser
suficiente en los peores casos o pue-
de potenciar y empeorar la lesion
pulmonar (lesion pulmonar induci-
da por el ventilador VILI) al produ-
cir sobredistension y reclutamiento
tidal ciclico @,

@ Internista-Intensivista, Cuidados Criticos Respiratorios, ECMO.
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En pacientes con insuficiencia res-
piratoria, ECLS es un modo de apo-
yo basado en una sélida base fisio-
l6gica. ECLS mantiene de manera
efectiva un intercambio de gases
adecuado, reemplazando la funcion
respiratoria a través de un pulmon
artificial, descargando asi el sistema
respiratorio, lo que permite la recu-
peracion “89,

Dado que el objetivo principal de
ECLS en pacientes con insuficiencia
respiratoria es mejorar la ventilacion
y la oxigenacion, se puede utilizar
con los siguientes objetivos princi-
pales: 1) como rescate por hipoxe-
mia refractaria; 2) como rescate de
la hipercapnia refractaria; 3) como
rescate de la ventilacion mecanica
perjudicial.

Las causas comunes de insuficien-
Cia respiratoria con hipoxemia re-
fractaria que requieren ECLS inclu-
yen sindrome de distrés respiratorio
agudo (SDRA), disfuncion primaria
del injerto después de trasplante de
pulmaon, embolia pulmonar aguda,
neumonia eosinofilica aguda, he-
morragia alveolar, fistula bronco-
pleural grandes. De estas causas el
SDRA ha sido el foco de la mayoria
de los estudios en ECLS en pacien-
tes con insuficiencia respiratoria ),



INDICACIONES

ENSAYO CLIiNICO

Indicaciones

ELSO @

Uno o mas de los siguientes:

1. Insuficiencia respiratoria
hipoxémica (PaO,/ FiO, < 80
mmHg), tras manejo meédico
optimo, incluyendo en ausen-
cia de contraindicaciones, una

ESTUDIO CESAR ™

4. Proceso reversible con-
siderado asi al menos
por uno de los expertos
ECMO.

5. Edad mayor 18 afos e

Edad superior 18 afos.
Hipoxemia:

1.

EOLIA ™)

PaO,/FiO, < de 50 mmHg
durante > 3 horas.

por mas de 7 dias con
Pplat > 30 cmH, Oy FIO,
>90%.

prueba en decubito prono. inferior a 65 afios. 2. PaO,/FiO, < de 60 mmHg
o . : : durante > 6 horas.

2. Insufiencia respiratoria hi-

percapnica (pH <7.25) a pesar | 6. Hipoxemia:

de ventilacion mecanica con- |- Indicado si el Murray [ 3. Hipercapnia: PaCO, > 60

vencional optima (frecuencia Score es de 3 o supe- mmHgy pH <725 durante

respiratoria 35 Ipm y presion rior. mas de 6 horas.

meseta [Pplat] < 30 cmH,0). Considerado, si el Mu-

3. Soporte como puente al rray S.Core es de 250

trasplante de pulmon o disfun- .Superlor..

cién primaria del injerto des- | 7- Hipercapnia — descom-

pués del trasplante de pulmoén. | pensada con pH < 72 a

pesar del manejo con-
vencional optimizado.
Contraindicaciones | Contraindicaciones relativas | Criterios de exclusion:

de ECMO V. . ) L . 1. Embarazo.

. Hemorrag|a del sistema | 1. yent|]aC|on mecanica |5 \c s 45
nervioso central (SN.C)' Invasiva agresiva (F!O2 3. Insuficiencia  respiratoria
Patologia del SNC irre- > 80% Presion Pico crénica o necesidad de
versible e incapacitante. >30 c¢cmH,O) durante oxigeno o ventilacién me-
Sangrado sistémico. mas de 7 dias. canica No invasiva
Contraindicaciones a la|2. Signos de sangrado 4 Inestabilidad ﬁemodi—
anticoagulacion. intracraneal o de otra| namica con criterios de
Inmunosupresion. contraindicacion  de ECMO VA
Mayor edad (aumenta heparinizar. 5 Parada ca.rdiaca
el riesgo de muerte con 3. Cama no disponible 6. Neoplasia con éxpectativa
el aumento de la edad, en centro ECMO. ’ de vida inferior a 5 afos.
pero no se establece un 7. Lesion neurologica irrever-
umbral). sible
Ventilacion  mecanica ’

¢QUE TIPO DE CANULA-
CION UTILIZAR CON PA-
CIENTES EN FALLA RES-
PIRATORIA?

En caso de hipoxemia refractaria el
ECMO configuracion Veno Venosa
(ECMO-VV) es la que se aplica con

mayor frecuencia, debido a que se
requieren altos flujos para lograr la
oxigenacion durante el ECLS. Si la
hipoxemia se acompafia con shock
vasodilatador, el ECMO-VV podria
seguir siendo el modo de eleccion,
mientras que los vasopresores ac-
tden para controlar la resistencia
vascular sistémica baja. Ademas, con
la disfuncion ventricular derecha se-

cundaria a insuficiencia respiratoria,
la funcion puede mejorar con la re-
version rapida de la vasoconstriccion
hipoxémica con ECMO-VV 19,

Si la insuficiencia ventricular izquier-
da o biventricular concomitante
complica la insuficiencia respirato-
ria que resulta en hipoperfusion de
organos, el ECMO venoarterial (EC-
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MO-VA) o una configuracion hibri-
da [p.ej, ECMO venoarterial-venoso
(ECMO-VAV)] seria mas apropiada

(10)

CONCLUSION

AUln se considera el ECLS en pacien-
tes con falla respiratoria como in-
tervencion de rescate por lo que se
requiere la realizaciéon de grandes
ensayos controlados aleatorizados
que demuestren la eficacia del ECLS
para mejorar el intercambio de ga-
ses. No existe un consenso que dic-
te los criterios de inicio para la colo-
cacion de ECMO, ni del tiempo ideal
para su colocacion.

REFERENCIAS
BIBLIOGRAFICAS

1. Hill 3D, O'Brien TG, Murray
JJ, et al. Prolonged estracorporeal
oxygenation for acute post-trauma-
tic respiratory failure (shock-lung
syndrome). Use of the Bramson
membrane lung. N Engl J Med.
1972;286:629-634.

2. (ELSO) ELSO. Extracorporeal
Life Support Organization (ELSO)
Guidelines for Adult Respiratory Fai-
lure. 2013.

3. Agerstrand CL, Brocchetta
MD, Brodie D. ECMO for adult respi-
ratory failur:current use and evolving
applications. ASIO J. 2014,60:255-262

4. Brodie D, Brocchetta MD.
Extracorporeal memrane oxygena-
tion for ARDS in adult. N Engl Med.
2011;365:1905-1914.

5. Richard C, Argaud L, Blet A,
et al. Extracorporeal Ife support for
patient with acute respiratory dis-
tress sindrome: report of a Consen-
sus Conference. Ann Intensive Care.
2014:415. ent and Use of Rescue
Therapies. Semin Respir Crit Care
Med. 2015;36:823-834.

38 UNION & CIENCIA

6. O'Gara B, Fan e, Talmor DS.
Controversies in the management
f Severe ARDS: Optimal Ventilador
Managem

7. Slutsky AS, Ranieri VM. Ven-
tilador-induced lung injury. N Engl J
Med. 2013; 369:2126-2136.

8. Maclaren G, Combes A,
Bartlett RH. Contemporary extracor-
poreal membrane oxygenation of
adult respiratory failure: life support
in the new era. Intensive Care Med.
2012;38:210-220.

o. Gattinoni L, Carlesso E, Lan-
ger T. Clinical reviw: Extracorporal
membrane oxygenation. Crit Care.
2011, 15:243.

10. Del Sorbo L (2017). Chapter
37: Indications and contraindica-
tions for ECLS in Adults with Respi-
ratory Failure. Brogan T (Ed.). Extra-
corporeal Life Support: The ELSO
Red Book 5th Edition (pp 415-427).

1. Lynch W (2017). Chapter 38:
ECLS Cannulation for Adults with
Respiratory Failure. Brogan T (Ed.).
Extracorporeal Life Support: The
ELSO Red Book 5th Edition (pp 429-
437).

12. Peek GJ, Clemens F, Elbour-
ne D, Firmin R, Hardy P, Hibbert C,
Killer H, Mugford M, Thalanany M,
Tiruvoipati R, Truesdale A, Wilson A.
CESAR: conventional ventilatory su-
pport vs extracorporeal membrane
oxygenation for severe adult respi-
ratory failure. BMC Health Serv Res.
2006 Dec 23:6:163. doi: 101186/1472-
6963-6-163. PMID: 17187683, PMCID:
PMC1766357.

13. Sameed M, Meng Z, Mar-
ciniak ET. EOLIA trial: the future
of extracorporeal membrane oxy-
genation in acute respiratory dis-
tress syndrome therapy? Breathe
(Sheff). 2019 Sep;15(3):244-246. doi:
10.1183/20734735.0363-2018.  PMID:
31508163, PMCID: PMC6717615.



ifToma de muestra
desde tu consultorio!

Solicita
Ext. 2800 / 2801

Un equipo de bioanalistas
tomara la muestra en su suite.

y ¢} UNION MEDICA DEL NORTE
[ ¢ " CLINICA UNIVERSITARIA

EEEEEEEEEEEE AL ALCANCE DE TODOS

UNION & CIENCIA 39



PREVALENCIA DE ASMA GRAVE Y FACTORES ASOCIA-

DOS EN ADULTOS QUE ASISTEN A LA CONSULTA DE
NEUMOLOGIA Y SERVICIO DE EMERGENCIA EN LA
CLINICA UNIVERSITARIA UNION MEDICA DEL NORTE

Awilda Rodriguez?, Yerica BetancesP, Natalia Garcia®, Paola Gottschalk?, Nelson Martinez®

RESUMEN

Objetivo: Determinar la prevalencia
del asma grave en adultos que acu-
dan a las consultas de neumologiay
servicio de emergencia de la Clinica
Universitaria Union Médica Del Nor-
te durante el periodo del 8 de sep-
tiembre del 2022 al 20 de enero del
2023.

Metodologia: Se realizd un estudio
descriptivo transversal de fuente pri-
maria y secundaria, desde 09-2022
a 01-2023 en la Clinica Universitaria
Unién Medica del Norte a través de
un cuestionario de 22 preguntas
realizadas a pacientes con diagnods-
tico de asma, previo a firma de con-
sentimiento informado.

Resultados: Se analizaron 57 pacien-
tes donde el 75.4% fueron mujeres y
un 24.6% hombres, los cuales oscilan
en una edad =36 representando un
38.6%. La prevalencia de asma grave
fue de 12.25%, donde 80.7% tienen
> 5 afos diagnosticados. Del total,
281% utilizan medicacion de resca-
te y 52.6% estd mal controlado. La
falta de recursos afecta el 19.3%. Los
factores ambientales mas relacio-
nados son: temperatura fria (68.4%)
vy humedad (75.4%). Las infecciones

respiratorias dominantes fueron: si-
nusitis (42.1%) y rinitis (40.4%).

Conclusién: La prevalencia de asma
grave es baja, siendo el factor de
riesgo mas influyente la poca adhe-
rencia al tratamiento que no se ve
influenciado por su costo. Se eviden-
cid que, a mayor frecuencia de sin-
tomas diurnos y nocturnos, mayor
es la prevalencia. Resultado relevan-
te para desarrollar terapias que se
adapten al grupo heterogéneo de
pacientes.

Palabras claves: asma grave, preva-
lencia, adherencia, tratamiento, fac-
tor de riesgo.

INTRODUCCION

El asma es un importante problema
de salud mundial que afecta del 8
al 12% de las personas en el mun-
do, aumentando en prevalencia en
paises con un desarrollo industrial
mas rapido 0. Ademas, implicando
una reduccion en la calidad de vida,
asi como también, una elevacion
de costos sociales y econémicos 2.
En esta condicion, la gravedad varia

desde muy leve a grave, la forma gra-
ve solo afecta a alrededor del 5% de
los pacientes, pero es responsable
de un gran componente de la car-
ga total de la enfermedad y propor-
ciona aproximadamente la mitad
de los costos directos relacionados
con el asma. Este dato favorecio la
inversion en su investigacion, lo cual
llevd a un posterior descubrimien-
to de la heterogeneidad de asma
grave, asi como al reconocimiento
de grupos mas homogéneos de-
nominados fenotipos. Esto resulta
relevante, puesto a que favorece a
planes de tratamiento mas espe-
cificos para los pacientes. Segun el
Global Asthma Report del 2014, la
OMS estima gue aproximadamente
unos 334.000.000 individuos se en-
cuentran afectados mundialmente,
existiendo la posibilidad de que esta
cifra aumente a 100 millones para
20259,

El objetivo general de esta investiga-
cion fue determinar la prevalencia
del asma grave en adultos que acu-
dan a las consultas de neumologia
y servicio de emergencia de la Cli-
nica Universitaria Union Médica Del
Norte durante el periodo del 8 de

2 Especialista en Medicina Interna, egresada de Clinica Universitaria Unidon Médica del Norte. Pontificia Universidad Catodlica Madre
y Maestra (PUCMM), Santiago de los Caballeros, Republica Dominicana.
© Especialista en Medicina Interna, egresada de Clinica Universitaria Union Médica del Norte. Pontificia Universidad Catdlica Madre
y Maestra (PUCMM), Santiago de los Caballeros, Republica Dominicana.
¢Neumologa-Fibrobroncoscopia y fisiologia respiratoria. Clinica Universitaria Union Medica del Norte, Santiago de los Caballeros.

Republica Dominicana

dReumatodloga e Inmunologia Clinica. Clinica Universitaria Union Medica del Norte, Santiago de los Caballero. Republica Dominicana.
¢ Magister en Investigacion Biomeédica. Pontificia Universidad Catolica Madre y Maestra, Santiago de los Caballeros, Republica

Dominicana.
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septiembre del 2022 al 20 de enero
del 2023.Asimismo, tuvo como obje-
tivo describir los factores de riesgo
asociados, valorar el asma grave de
acuerdo a la edad, segun el sexo y
conforme a los sintomas diurnos y
nocturnos.

METODOS

Se tratd de una investigacion des-
criptiva transversal de fuente pri-
maria y secundaria. La poblacion
fueron aquellos pacientes con asma
qgue acudieron a las consultas de
neumologia y los que en algdn mo-
mento se presentaron al servicio de
emergencia que cumplieron con
los criterios de inclusion. Se em-
pled una muestra no probabilistica
por conveniencia; en los criterios
de inclusion se tomd en cuenta el
ser mayor de edad, pacientes de la
consulta de neumologia y servicio
de emergencia que cumplieron con
los criterios de asma segun las guias
Cema y Gina, personas que acep-
taron participar en la investigacion
tras firmar el consentimiento infor-
mado y aquellos con asma dificil
de tratar que progresaron a asma
grave. Por otro lado, en los criterios
de exclusion se incluyeron los que
tenfan historial clinico incompleto y
la imposibilidad para tener acceso al
historial clinico.

Dentro de las variables estudiadas
se encuentran: asma grave, frecuen-
cia, sintomas de asma, factores de
riesgo, calidad de vida, costos de los
medicamentos, edad, sexo, proce-
dencia, exacerbacion de asma, uso
de sustancias ilicitas (tabaco, cigarri-
llos, alcohol, drogas, farmacos), con-
taminacion ambiental, temperatura,
ejercicios, infecciones respiratorias,
obesidad y atopia. La informacion
recolectada fue obtenida por un
cuestionario de 4 apartados, divi-
didos en datos sociodemograficos,
evaluacion del conocimiento del
paciente sobre asma, factores clini-
cos y de riesgo asociados, factores
psicoldgicos; costo de los farmacos
y control de la enfermedad. Asimis-
mo, la validacion del estudio se rea-

lizd mediante un comité de exper-
tos, los cuales determinaron que las
preguntas del cuestionario de reco-
leccion responden a las variables y
los objetivos del estudio. Se obtuvo
el consetimiento informado de los
participantes y los datos obtenidos
fueron debidamente manejados vy
solo el personal del equipo investi-
gador tenian acceso a los datos y re-
sultados de las encuestas.

Se realizé la tabulacion en el pro-
grama Microsoft office 365 ProPlus
Excel y para el andlisis estadistico
se empled el programa IBM SPSS
version 21. En el cruce de variables
se utilizé la prueba de chi cuadrado.
Ademads, en esta investigacion se
cumplieron los principios bioéticos
de autonomia, beneficencia, no ma-
leficencia y justicia.

RESULTADOS

Se obtuvo informacién de 57 pacien-
tes adultos, de los cuales 7 (12.3%) te-
nian diagndstico de asma grave, por
lo que con la informacién de la tabla
1 se procedid a realizar el calculo de
la prevalencia del asma grave en el
estudio.

Tabla 1. Padecimiento del asma grave
de la poblacién.

Variable N (%)
Asma grave

Si 7 (12.3)
No 50 (87.7)

Fuente: Instrumento de recoleccion
de datos

Prevalencia

7
Asma Grave = . ~123%

57

Entre los factores de riesgo que
afectan a los pacientes con asma
grave, los 7 pacientes con este diag-
nostico piensan que la humedad ha
sido uno de los causantes de la pro-

gresion de su enfermedad, asi como
también de las exacerbaciones. Con
relacion a los habitos toxicos 3 (13%)
refiere que el cigarrillo es uno de los
gue mas les ha afectado. A su vez, el
factor ambiental mas relacionado
fue los olores fuertes segun 5 (16.1%),
seguido por el humo de lefa repre-
sentado por el 20% de la poblacion
del estudio. Con relacion al padeci-
miento de las enfermedades respi-
ratorias, las mas comunes fueron
la bronquitis (23.1%), seguido por el
8.7% que ha presentado rinitis. Por
otra parte, la edad mas predominan-
te corresponde al rango entre los 36
afnos o0 Mas, sin embargo, al realizar
el cruce estadistico, la relacion de
asma grave con edad no presenta
significancia estadistica (p=0.490)
(Tabla 2). Respecto al asma grave re-
lacionado con el sexo, se obtuvo que,
de un total de 7 participantes con
asma grave, las mujeres represen-
taron el 14% con un valor de p=.004%
gue muestra dependencia las varia-
bles (Tabla 3).

Tabla 2. Prevalencia del asma grave
de acuerdo a la edad.

Asma grave
No Si Total
N (%) N (%) N (%)
Edad

18a23 |6(857%) 1(004.3%) |7 (100%)
24229 |14(875%) |2(125%) |16 (100%)
30a35 |12 (100%) 0 (0.0%) |12 (100%)
36omas |18 (81.8%) |4 (182%) |22(100%)
Total 50 (87.7%) | 7 (12.3%) | 57(100%)

Fuente: Instrumento de recoleccion
de datos

X?=2.418, gl 3, p=.490
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Tabla 4. Prevalencia del asma grave de acuerdo a la frecuencia de
los sintomas diurnos.

Tabla 3. Prevalencia del asma
grave de acuerdo al sexo.

Asma grave

Asma Grave

No Si Total Frecuencia sintomas No Si Total
o o o diurnos o o o
Sexo N (%) N (%) N (%) N (%) N (%) N (%)
H H 0, [ ()
Mujer |37(86.0%) | 6(14.0%) | 43(100%) Diario 2(40.0%) 3(60%) >(100%)
Mas de 1vez por dia 3(50.0%) 3(50%) 6(100%)
Hombre | 13(92.9%) | 1(7.1%) 14(100%)
1-2 veces por semana | 14(100% 0(0%) 14(100%)
Total 50(87.7%) | 7(12.3%) | 57(100%)
Mas 2 veces por 17(100%) 0(0%) 17(100%)
semana

Fuente: Instrumento de recoleccion de
datos. 1vez en cualquier 6(100%) 1(100%) 6(100%)

X2=, gl 1, p= .004 semana
2 veces al mes 0(0.0%) 1(100%) 1(100%)
Mas 2 veces al mes 1100%) 0(0%) 1(100%)
En la relacion del asma grav: nl
a relacion del asma grave con la 1vez al afio 6(100%) 0(0%) 6(100%)

presencia de sintomas diurnos, el
12.5% de los participantes con asma Ninguna 1(100%) 0(0%) 1(100%)
grave afirma presentar sintomas

_ o Total 50(87.7%) 7(12.3%) 57(100%)
diurnos, dando el cruce estadistico
un valor de p=.706, por lo que no Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
se muestra significancia estadistica X?=31.936, gl 8, p=.000
entre las variables. En cuanto a la
frecuencia de los sintomas diurnos
(Tabla 4), los resultados muestran Tabla 5. Prevalencia del asma grave de acuerdo a la frecuencia

que 7 de 57 participantes que pa- de despertares nocturnos.
decen asma grave, presentan una
alta frecuencia de sintomas diur-

nos al menos dos veces por mes y Asma Grave

de mayor frecuencia tienen estos :

sintomas diariamente. Tomando en Frecuencia de desper- No Si Total

cuenta el valor de p=000 se aprecia tares nocturnos N (%) N (%) N (%)

una dependencia de las variables.

En cuanto al cruce de las variables Diario 3(100%) | O(0.0%) 3(100%)

de asma grave con la frecuencia de Mas de 1vez por dia 0(00%) | 6(100%) 6(100%)

despertares nocturnos, 7 de los 57

participantes que padecen asma 1-2 veces por semana 1(100% 0(0.0%) 1(100%)

grave tiene una alta frecuencia de Mas 2 veces por se- 9 (90%) 1(10%) 10(100%)

presentar despertares nocturnos al mana

menos Mas de 2 veces por semana, 1vez en cualquier 40100%) | 0(0.0%) 4(100%)

y de mayor frecuencia mas de 1 vez semana

por dia. Tomando en cuenta el valor

de p=.000 se puede apreciar una 2 veces al mes 6(100%) 0(0.0%) 6(100%)

significancia estadistica (Tabla 5). Mas 2 veces al mes 8(100%) | 0(0.0%) 8(100%)
1vez al afio 7(100%) 0(0.0%) 7(100%)
Ninguna 2(100%) 0(0.0%) 2(100%)
Total 50(87.7%) | 7(12.3%) 57(100%)

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
X?= 48.645, gl 8, p=.000
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Se mostré que aquellos pacientes
con asma grave, 5 (21.7%) a veces po-
dian cubrir los costos del tratamien-
to, mientras solo 2 (6.5%) pueden cu-
brirlos sin problemas, para un valor
de p=.191, no resultando el costo del
tratamiento significativo en el con-
trol de la enfermedad en estos pa-
cientes.

DISCUSION

En la Republica Dominicana no se
ha encontrado un registro sobre la
prevalencia del asma grave en adul-
tos, por lo que la meta primordial de
esta investigacion fue la identifica-
cion de estos pacientes, pudiendo
llevar a conocer la prevalencia de
asma grave de un total de 57 parti-
cipantes, correspondiente al 12.3%,
presentando una gran similitud a
los datos aportados en el estudio
de Gutiérrez et al. donde se calculd
que el asma grave representa apro-
ximadamente entre el 5% y el 10%
de la poblacion total de asma a nivel
mundial “. En cuanto a los factores
de riesgo, se evidencioé que la mayo-
ria de los participantes no fuman, sin
embargo, el 16.6% menciona la hu-
medad como un factor desencade-
nante importante. A su vez, los an-
tecedentes de atopia a los alimentos
representd un 98.2% e infecciones
respiratorias tales como la rinitis un
231%. Similar a los hallazgos encon-
trados en el estudio de llonka et al.
© donde se concluyé que dentro de
los participantes el 75% presentaba
antecedentes de atopia.

Se conoce que el buen control del
asma esta relacionado con multiples
elementos que favorecen o desfavo-
recen la estabilidad de la enferme-
dad. En este trabajo de investiga-
cion se demostré que la relacion del
asma grave con la edad de los par-
ticipantes no tiene una significancia
estadistica. Sin embargo, respecto a
datos de frecuencia los resultados
concuerdan con la informacion bi-
bliografica disponible, mostrando
una tendencia a predominar por en-
cima de la cuarta década de la vida.
Por otro lado, la relacién del asma

Tabla 8. Costo de los medicamentos y control de la enfermedad.

Asma grave

Costo Si Total

N (%) N (%) N (%)
A veces puede cubrirlos 18 (78.3%) 5 (21.7%) 23 (100%)
No puede cubrirlos por el 3 (100%) 0 (0.0%) 3 (100%=j)
alto costo
Puede cubrirlos sin pro- 29 (93.5%) 2 (6.5%) 31 (100%)
blema
Total 50 (87.7%) | 7(123%) | 57 (100%)
Fuente: Instrumento de recoleccion, p=.191

grave con el sexo mostro una mayor
frecuencia del sexo femenino diag-
nosticado con asma grave (14.0%) y
un valor de p=.500, por lo que no se
encuentra una significancia entre
ambas variables. Un dato parecido
al encontrado en el estudio de Ro-
driguez et al. donde se evaluaron
187 pacientes, 84 hombres (44.92%)
y 103 mujeres (55.08%) siendo mayor
la frecuencia del sexo femenino 7.

Los sintomas diurnos en los pacien-
tes asmaticos son frecuentesy se re-
lacionan con la gravedad del asma.
En este estudio se obtuvo que, del
total de los 7 participantes con asma
grave, el 100% presenta sintomas
diurnos. Por igual, no se obtuvo un
valor de p significativo (p= .422). Por
otro lado, se compard el estudio
descriptivo transversal que se llevo
a cabo en 50 pacientes asmaticos
con sintormas nocturnos atendidos
por consulta externa en el Hospital
Neumoldgico Benéfico Juridico, en
el periodo comprendido de mayo
de 2017 a mayo de 2018 , en el cual
determinaron que del total de la
muestra analizada predominaron
los pacientes con hipersomnia diur-
na, 56% (30% moderada frecuencia
y el 26 alta frecuencia), 75% (50%
moderada frecuencia y el 25 alta fre-
cuencia) con asma leve, 437 % (25%
moderada frecuencia y el 187 alta
frecuencia) con asma moderada y
57.7% (26.9% moderada frecuencia y
30.8% alta frecuencia) con asma se-

vera . Sin embargo, cabe destacar
que la presencia de estos sintomas
para el desarrollo de asma grave es
importante, en este estudio se evi-
dencia la frecuencia de estos sin-
tomas, mostrando que al menos 2
veces al mes los participantes en el
estudio los presentaban. Por igual,
se obtuvo un valor de p (p=.000), lo
que resulta clinicamente significati-
VO, por lo que, a mayor presentacion
de estos sintomas diurnos, mayor es
el riesgo de desarrollar asma grave y
mal controlado.

Como se puede evidenciar, estos
pacientes presentaron despertares
nocturnos con un porcentaje mayor
y una frecuencia de al menos 2 veces
por semana, para un valor (p=.000),
resultando en una relacion con el
desarrollo del asma grave; similar al
a estudio de Vennera et al. en el que
los pacientes estudiados exhibieron
despertares nocturnos con una fre-
cuencia (=1 dia/semana) (.

Con relacion al impacto entre el
costo de los medicamentos vy la
adherencia al tratamiento, la cual
también se ha relacionado con la
progresion del asma grave. Se mos-
tré que aquellos pacientes con asma
grave en su mayoria, 5 (21.7%) a veces
podian cubrir los costos, mientras
que solo 2 (6.5%) pueden cubrirlos
sin problemas, para un valor de p=
191, no resultando significativo en el
control de la enfermedad en estos

UNION & CIENCIA 43



pacientes, lo cual se justifica debido
a que la poblacidon en estudio fue
solo del sector privado. En contraste
con un estudio realizado por Agache
et al. donde se explica que el eleva-
do costo de los medicamentos ha
limitado el acceso de los pacientes,
constituyendo asi, un gran proble-
ma en la calidad de vida del pacien-
te. Por otro lado, se encontré que el
10.9% de la poblacion estudiada tie-
ne conocimiento de la enfermedad,
lo que resulta tener una gran im-
portancia, puesto a que esto influye
en la progresion del asma grave. En
contraste con el estudio de Venne-
ra et al. ' concluyeron que solo el
10% de los pacientes con asma grave
que fueron evaluados en el estudio
estaba controlado segun los crite-
rios GEMA.

Una de las limitantes que presen-
16 este estudio, es que la poblacion
fue pequena, por lo que a futuro se
puede considerar realizar una inves-
tigacion que incluya tanto centros
publicos como privados. De esta
forma se pueden desarrollar politi-
cas de salud y programas basados
en las guias GINAy GEMA, pero mas
consistente con la realidad de la
poblacion dominicana. Una de las
debilidades del estudio se relaciona
con que la mayoria de los pacientes
no tenian conocimiento acerca de la
dosis de los medicamentos que uti-
lizan, siendo necesario excluir la va-
loracion de la gravedad a través de
la dosis y medicamentos utilizados.
De igual modo, muchos de los pa-
cientes que acudian a consulta o a
los servicios de emergencia eran de
nuevo ingreso y no conocidos por la
institucion. A su vez, es importan-
te tener en cuenta que la respues-
ta subjetiva de los pacientes sobre
los factores de riesgo puede estar
influenciada por diversos sesgos,
como la memoria selectiva, tenden-
cia a dar respuestas socialmente de-
seables, entre otros. Con relacion a
las fortalezas del estudio, resultod Util
realizar la investigacion en la institu-
cion, esto debido a la concurrencia
significativa de la poblacion enfer-
ma por multiples causas en com-
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paracion con otros centros de salud
privada.

CONCLUSION

En general, la prevalencia del asma
grave es baja en comparacion con
lo esperado. De aquellos factores
de riesgo que afectan a los pacien-
tes con asma grave, los 7 pacientes
con este diagnostico piensan que la
humedad ha sido una de las causas
de la progresion de su enfermedad.
Las mujeres muestran mayor preva-
lencia de asma y parecen ser la po-
blacion con un mayor diagnoéstico
presentando una tasa del 14% (tasa
de prevalencia). La edad no mostro
ser dependiente del asma grave, sin
embargo, hubo una clara tenden-
cia, donde mientras mas afos tenia
el paciente mayor probabilidad de
presentar la enfermedad.

En cuanto a la presencia de sinto-
mas diurnos, presentd una frecuen-
cia de 100% en los pacientes con
asma grave, pero no se encontro
una asociacion entre el asma grave
y la presencia de estos sintomas. Sin
embargo, se observd que, a mayor
frecuencia de los sintomas diurnos,
mayor prevalencia del asma grave
(valor de p=000) En cuanto a los
despertares nocturnos, toda la po-
blacion que presenta asma grave,
refiere presentar despertares noc-
turnos, a su vez se evidencid que
mientras Mas presente estuvieron
los despertares nocturnos, mas pro-
bable era presentar asma grave. (va-
lor de p=.000). Por ultimo, se mostro
qgue aquellos pacientes con asma
grave en su mayoria soélo a veces po-
dian cubrir los costos con 5 del total
de 7 asmaticos graves.
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PERFUSION MIOCARDICA POR TOMOGRAFIA COMPU-
TARIZADA POR EMISION DE FOTON SIMPLE SINCRONI-
ZADO CON ELECTROCARDIOGRAMA (CGATED-SPECT)
EN PACIENTES POST-COVID-19, DIFERENCIAS
CON RELACION AL SEXO

INTRODUCCION

Los coronavirus son un grupo de vi-
rus de la familia Coronaviridae, que
tienen su origen en los animales.
Hasta el 2019 solo dos de ellos eran
altamente patogénicos para los hu-
manos con capacidad de provocar
infecciones graves 0. A finales del
2019 se identifica un tercer patége-
no, el coronavirus del sindrome res-
piratorio agudo grave tipo 2 (SARS-
CoV-2, por sus siglas en inglés) que
produce la enfermedad de corona-
virus 2019 (COVID-19, por sus siglas
en inglés) . Hasta agosto 2022, se
han reportado en México unos 6.7
millones de casos y mas de 300 mil
muertes ),

Una de las complicaciones que au-
menta la morbi-mortalidad de estos
pacientes son las manifestaciones
cardiovasculares, entre estas estan
los eventos cardiacos isquémicos y
Nno isquémicos (arritmias, miocardi-
tis, pericarditis) “. Los pacientes con
COVID-19 tienen un aumento de
riesgo de 45.3 veces de presentar in-
cidentes cardiovasculares y 7.3 para
enfermedad cardiaca isquémica ©.
Existe aun controversia en cuanto a
la fisiopatologia que lleva al SARS-
CoV-2 a producir afectacion mio-
cardica, pero se ha visto que la en-
zima convertidora de angiotensina 2

Cecilia Jiménez?

(ECA-2) ©) la trombosis microvascu-
lar y la alteracion del suministro-de-
manda oxigeno estan involucrados
7 asi como hay una alteracion infla-
matoria y de la pro-coagulacion en
el endotelio vascular &),

Estudios reportan un mayor nume-
ro de casos severos y una morta-
lidad de hasta 2.4 veces mayor en
los hombres 19 Las mujeres tienen
menor susceptibilidad a infecciones
virales por una mejor respuesta in-
mune innata Iy adaptativa @, am-
bas promovidas por los estrégenos,
a diferencia de la testosterona que
suprime la funcion inmunoldgica, lo
que permite mas rapida eliminacion
del virus y sintomas mas leves ™. La
respuesta inflamatoria desregulada,
promueven un estado protrombod-
tico que llevan a infarto miocardico
14 como los hombres tienen peor
respuesta inmunoldgica presentan
mayor disfuncion cardiaca (57,

Se ha observado una menor morta-
lidad en las mujeres infectadas por
el SARS-CoV-2, incluso en aquellas
con enfermedad cardiovascular es-
tablecida, se cree que esto es de-
bido a que ellas tienen una mejor
capacidad de respuesta reparativa
luego de una injuria cardiovascular

7. También se cree que el hecho de
que el gen de la ECA-2 se encuentre
en el cromosoma X, y que las mu-
jeres tengan dos, pueda ejercer un
efecto de proteccion ¥ pues altos
niveles de ECA-2 incrementan unas
enzimas que limitan la unién del
SARS-CoV-2 con la ECA-219),

Existen diversas modalidades de es-
tudios de imagen no invasiva, con
capacidad de evaluar la perfusion
miocardica, que se han realizado en
pacientes luego de la infecciéon por
la COVID-19, dentro de estos estan
los estudios de perfusion miocardi-
ca, como el Gated-SPECT 9. Se han
realizado pocos estudios que utili-
cen Gated-SPECT para evaluar per-
fusion miocardica en pacientes que
hayan presentado infeccion con la
COVID-19, sin embargo, existen dos
en los cuales se encontré mas alte-
raciones en el grupo de pacientes
que presento la enfermedad @22, En
el primero no se reporta la diferencia
en el sexo @y en el segundo no es-
tan los datos de la cantidad de hom-
bres y mujeres ?2. A sabiendas de
que los hombres tienen mayor inci-
dencia de enfermedad arterial coro-
naria (EAC), pero las mujeres tienen
mayor mortalidad y peor prondstico
3 seria de importancia conocer si

@ Internista- Cardidloga-Cardiologia Nuclear de Clinica Union Médica del Norte, Santiago de los Caballeros, Republica

Dominicana.
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estas diferencias persisten ante una
EAC iniciada o precipitada por la CO-
VID-19, pues esto podria tener impli-
caciones terapéuticas y pronosticas.
Por lo que, el objetivo del estudio fue
establecer la diferencia en los resul-
tados de perfusion miocardica de
pacientes con antecedentes de in-
feccion por el SARS-CoV-2 evaluados
mediante Gated-SPECT en relacion
al sexo.

METODOLOGIA

Se realizd un estudio en un Unico
centro descriptivo, retrospectivo de
fuente secundaria, a partir de los da-
tos recolectados de la base de datos
del Servicio de Cardiologia Nuclear
en el Centro Médico Nacional "20 de
Noviembre" ISSSTE desde abril 2021
a junio 2022. La poblaciéon consistid
en los pacientes que se realizaron un
estudio de Gated-SPECT por presen-
tar sintomas cardiovasculares con
sospecha de cardiopatia isquémica
o con diagndstico de cardiopatia is-
guémica. Los criterios de inclusion
incluyeron que el paciente se hubie-
ra realizado una prueba de reaccion
de la polimerasa PCR y/o antigénica,
vy que se hubiera realizado un estu-
dio de Gated-SPECT. Los criterios de
exclusion fueron los pacientes con
antecedente de COVID-19 menor a
un mes, pacientes con hipertension
pulmonar y/o cardiopatia congénita,
asi como aquellos cuyo estudio no
fuera optimo para interpretacion.
Basados en estos criterios fueron in-
cluidos en el estudio un total de 107
pacientes.

Los datos generales como los socio-
demograficos, comorbilidades vy re-
sultados del Gated-SPECT fueron re-
colectados de una base de datos de
los pacientes que asisten al Servicio
de Cardiologia Nuclear y los resulta-
dos de las angiografias fueron toma-
dos del sistema intrahospitalario. El
estudio fue aprobado por los comi-
tés de Investigacion, Etica y Biose-
guridad del Centro Médico Nacional
"20 de Noviembre” ISSSTE.

Se realizd el protocolo reposo-es-
fuerzo de un dia, con tecnesio
99m-sestamibi para valorar la perfu-
sion miocardica. El tipo de esfuerzo
realizado fue farmacoldgico y mixto.
Se hizo esfuerzo farmacolégico con
dipiridamol a 67 pacientes en infu-
sion de 0.56mcg/kg v a 4 pacien-
tes con adenosina en infusion de
140mcg/kg/min en 4 minutos. Los
pacientes con esfuerzo mixto fueron
9 pacientes que realizaron cicloer-
gémetroy 5 pacientes en banda, to-
dos junto a dipiridamol en dosis ya
mencionadas. Se les aplicd 400MBq
de tecnesio 99m-sestamibi en el re-
poso y 800OMBg en el esfuerzo, con
imagenes tomadas de 30 a 45 mi-
nutos luego de aplicadas las dosis.

Las imagenes fueron toma-
das en una gammacamara SIE-
MENS®-Symbia-S, con tecnologia
IQ-SPECT y colimadores SMART-
ZOOM. Las imagenes obtenidas
fueron analizadas de forma visual
de acuerdo a la severidad de los de-

fectos leves, moderados a severos
tanto en reposo como en el esfuerzo
en las imagenes estaticas. Ademas,
se realizd un analisis semicuantitati-
vo calculado de acuerdo al software
automatico Cedars-Sinai, asi como
el calculo de la fraccion de eyeccion.
Los resultados fueron interpretados
por dos cardidlogos nucleares expe-
rimentados. Se considerd fraccion
de expulsion conservada aquella
>45% vy lesiones angiograficas signi-
ficativas las >50%.

Los datos recolectados fueron ta-
bulados y procesados en Microsoft
Excely IBM SPSS Statistic version 22.
Se evaluo la relacion entre variables
cualitativas con la prueba estadistica
Chi-cuadrado o Fishery en todos los
cruces se utilizé un nivel de confian-
za del 95%. El analisis descriptivo se
realizd empleando estadistica des-
criptiva como frecuencia, porcenta-
je, media y desviacion estandar.

Tabla 1. Caracteristicas generales de la poblacién

Hombres 48 | Mujeres Total N (%)

(56%) 38 (44%) 86 (100%)
Edad 56 +12 56 14 56 13
Antecedentes
Hipertension arterial 28 (58%) 26 (68%) 54 (63%)
Diabetes Mellitus 18 (38%) 12 (32%) 30 (35%)
Dislipidemia 23 (48%) 17 (45%) 40 (47%)
Cardiopatia isquémica 15 (31%) 4 (M%) 19 (22%)
Insuficiencia renal 8 (17%) 10 (26%) 18 (21%)
Tabaquismo actual 8 (17%) 4 (11%) 12 (14%)
Tabaquismo pasado 17 (35%) 7 (18%) 24 (28%)
Sin antecedentes/ 1 antece- 13 (27%) 12 (32%) 25 (29%)
dente
2 0 mas antecedentes 35 (73%) 26 (68%) 61 (71%)
COVID-19
COVID-19 leve 29 (60%) 24 (63%) 53 (62%)
COVID-19 moderado 14 (29%) M (29%) 25 (29%)
COVID-19 severo 5 (10%) 3 (8%) 8 (9%)

UNION & CIENCIA | 47



Resultado Gated-SPECT
Sin isquemia 18 (38%) |23 (61%) |41 (48%)
Isquemia total 30 (62%) |15 (39%) | 45 (52%)
Isquemia leve 10 (38%) | 6 (21%) |16 (30%)
Isquemia moderada 19 (40%) | 8 (21%) |27 (31%)
Isquemia severa 1(2%) 1(3%) 2 (2%)
Infarto 29 (85%) |6 (15%) | 35 (60%)
Infarto no transmural 23 (48%) | 4 (11%) 27(31%)
Infarto transmural 6 (12%) |2 (5%) 8 (9%)
FEVI conservada 43 (90%) | 36 (95%) | 79 (92%)
Tratamiento
Angiografia 18 (38%) |2 (5%) 20 (23%)
Sin lesiones 9 (19%) |1(3%) 10 (12%)
Lesiones >50% 9 (19%) |1(3%) 10 (12%)
ICP 9 (19%) |1 (3%) 10 (12%)

Abreviaturas: COVID-19 (enfermedad de coronavirus-2019), FEVI (fraccion de expul-
sion del ventriculo izquierdo), Gated-SPECT (tomografia por emision de foton sim-
ple sincronizada por electrocardiograma), ICP (intervencion coronaria percutanea).

Los resultados generales de la po-
blacion muestran (Tabla 1) un total
de 86 pacientes que cumplieron con
los criterios de inclusion del estudio,
48 (56%) hombres, edad promedio
de 56 + 12 anos. Las comorbilidades
mas frecuentes presentadas en am-
bos sexos fue hipertension arterial
en 28 (58%) hombres y en 26 (68%)
mujeres, seguido por dislipidemia
en 23 (48%) hombres y en 17 (45%)
mujeres; la cardiopatia isquémica
fue reportada en 14 (31%) hombres
vy en 4 (11%) mujeres. Un total de 13
(27%) hombresy de 12 (32%) mujeres
no tenian antecedentes o solo uno
y 35 (73%) de los hombresy 26 (68%)
de las mujeres 2 o0 mas anteceden-
tes.

Todos los pacientes habian presen-
tado la COVID-19 desde hacia al me-
nos un mes; 29 (60%) y 24 (63%) de
los hombres y mujeres respectiva-
mente, pertenecid al grupo de CO-
VID-19 leve; 14 (29%) y 11 (29%) de los
hombres y mujeres respectivamen-
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te, al grupo de COVID-19 moderado;
y 5 (10% vy 3 (8%) de los hombres y
mujeres respectivamente, al grupo
de COVID-19 severo. w

De acuerdo a los resultados del Ga-
ted-SPECT, un total de 45 (52%) de
los pacientes presentaron algun
grado de isquemia. La isquemia leve
se evidencié en 10 (38%) hombres
y en 6 (21%) mujeres, la isquemia
moderada en 19 (40%) hombres y 8
(21%) mujeres e isquemia severa en
1(2%) y 1 (3%) hombres y mujeres,
respectivamente. Mas del 90% de
los pacientes presentaron fraccion
de expulsion del ventriculo izquier-
do conservada. Fueron llevados a
cateterismo 18 (38%) hombres y 2
(5%) mujeres, la mitad de cada gru-
po (9 hombres y 1 mujer) no tenian
lesiones coronarias aterosclerdticas
significativas y la otra mitad tenia
lesiones coronarias aterosclerdticas
>50%, quienes fueron todos revas-
cularizados por intervencion percu-
tanea coronaria.

Los resultados de comparar la gra-
vedad de COVID-19 y los resulta-
dos del Gated-SPECT, evaluados de
acuerdo a la severidad de isquemia
miocardica, de acuerdo al sexo y en
la poblacion total se detallan en lo
adelante y se pueden observar en
las graficas 1, 2 y 3. No hubo signifi-
cancia estadistica en ningun grupo.

Grafica 1. Relacion gravedad de CO-
VID-19 y severidad de isquemia mio-
cardica por Gated-SPECT en hom-
bres.
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Grafica 2. Relacion gravedad de CO-
VID-19 y severidad de isquemia mio-
cardica por Gated-SPECT en muje-
res.
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Independientemente de la severi-
dad de la COVID-19, en los tres gru-
pos la mayoria de los pacientes no
presentaron isquemia miocardica
(Grdfica 1). De los pacientes que, si
presentaron algun grado de isque-
mia miocardica, fue mas frecuen-



te la isquemia moderada con CO-
VID-19 leve y moderado, seguido de
isquemia leve. En pacientes con CO-
VID-19 severo la frecuencia de isque-
mia leve y moderada fue en igual
porcentaje.

Una tendencia similar ocurre en las
mujeres (Grdfica 2), donde en los
tres grupos de COVID-19, resultaron
en su Mmayoria sin isquemia miocar-
dica. De las pacientes que presen-
taron isquemia, fue en su mayoria
isquemia moderada para COVID-19
leve y moderado, seguido de isque-
mia leve. Para la que padeci¢ CO-
VID-19 severo e isquemia, esta fue
de grado leve.

Al comparar la funcién ventricular
con la severidad de la COVID-19, ob-
servamos que independientemente
de la severidad de la enfermedad, la
FEVI se mantuvo conservada en el
91% y 96% de los pacientes con CO-
VID-19 leve y moderada, y en 8% de
los pacientes con COVID-19 severo.
No hubo significancia estadistica en
ninguno de los cruces.

Un total de 20 pacientes fueron lle-
vados a cateterismo, en su mayoria
con isquemia moderada, con signi-
ficancia estadistica (p= 0.0001). La
mitad de todos estos pacientes te-
nian lesiones ateroscleroéticas signi-
ficativas (>50%) y todos estos fueron
revascularizados por intervencion
coronaria percutanea.

De los pacientes sin antecedentes o
con unantecedente 12 (48%) presen-
taron isquemia (p= 0.95). De estos 5
tuvieron isquemia leve (3 hombres
vy 2 mujeres), 7 isquemia moderada
(5 hombres y 2 mujeres), no hubo
pacientes con isquemia severa. Sin
significancia estadistica (p=1.0) (Gra-
fica 5).

De los pacientes con 2 o0 mas an-
tecedentes 33 (54%) presentaron
isquemia (p= 095). De estos 11 tu-
vieron isquemia leve (7 hombres y
4 mujeres), 20 isquemia moderada,
(14 hombres y 6 mujeres) y 2 isque-
mia severa, (1 hombre y 1 mujer). Sin

significancia estadistica (p=1.0) (Gra-
fica 4).

Grafica 3. Paciente sin antecedente
o con un antecedentey la severidad
de isquemia en relacion con el sexo.
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Grafica 4. Paciente con dos 0 mas
antecedentes y la severidad de is-
guemia en relacion con el sexo.
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De los pacientes sin cardiopatia is-
qguémica conocida, 32 (48%) presen-
taron isquemia (p=0.31) (19 hombres
(p= 0.69) y 13 mujeres (p=0.81)). En
todos los pacientes, el territorio co-
ronario que mas frecuentemente
se vio afectado con isquemia fue la
region inferior, siendo esta region
la mas frecuente en los hombres,
mientras que en las mujeres la mas
frecuente fue la anterior.

DISCUSION

El estudio evalud los resultados por
Gated-SPECT en pacientes con an-
tecedentes de COVID-19 y con sin-
tomas cardiovasculares. Los resul-
tados demostraron que mas de la
mitad de los pacientes presentaron
isqguemia, en mayor porcentaje is-
guemia moderada, siendo mas fre-
cuente en hombres. De los llevados
a cateterismo, en menos de la mitad
de los pacientes con isquemia leve
y moderada se encontraron lesiones
aterosclerdticas significativas.

Se ha documentado que la lesidn
miocardica es comun en los pa-
cientes con COVID-19, reportando-
se en un 20-40% de los pacientes
hospitalizados #* 29 Los sindromes
coronarios agudos relacionados a
la COVID-19 son propiciados por in-
flamacion sistémica que llevan a
ruptura de la placa aterosclerotica,
tormenta de citoquinas y formacion
de microtrombos, siendo todo esto
mas frecuente en los hombres en
comparacion con las mujeres (2. Se
cree, ademas, que la mayor propen-
sion a sindromes coronarios agudos
es debido a la mayor expresion de
ECA-2 en los pericitos que llevan a
mayor disfunciéon microvascular 9.
El dafo microvascular no fue eva-
luado directamente por nuestro es-
tudio, pero podemos suponer que
es una de las causas por las cuales,
la mayoria de los pacientes con is-
guemia miocardica leve y moderada
a los que se les realizd cateterismo
cardiaco, no presentaron lesiones
aterosclerdticas significativas.

Se ha descrito que el término de
COVID-19 de larga duracion lo pre-
sentan entre el 10% y 30% de los pa-
cientes ?7 y se define como aquellos
pacientes que presentaron la in-
feccion por SARS-CoV-2 'y mas de 4
semanas después los sintomas per-
sisten, reaparecen o se desarrollan
sintomas nuevos ¥, En el sistema
cardiovascular los sintomas mas im-
portantes son dolor toracico, disnea
y angina . El dolor toracico durante
la COVID-19 y su persistencia puede
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deberse al dafno del endotelio vas-
cular directo por el SARS-CoV-2 o
de forma indirecta por la respuesta
inmunitaria; existen varias hipotesis
de que esto se asocia a miocardi-
tis, pericarditis, espasmo coronario,
EAC nueva o empeoramiento de la
ya existente disfuncidon microvascu-
lar, entre otras 2. Los sintomas y los
hallazgos del cateterismo cardiaco
(en los pacientes con y sin lesiones
aterosclerdticas) encontradas en los
pacientes de nuestro estudio, pu-
dieran deberse a una de estas hipo-
tesis anteriormente mencionadas,
sin embargo, es dificil establecer a
cual en especifico, pero posiblemen-
te se deba a multiples factores que
combinados propician un ambiente
ideal para el desarrollo y/o progre-
sion de EAC.

Los hombres tienen mayor riesgo
de presentar injuria miocardica, por
factores como mayor enfermedad
cardiovascular pre-existente, me-
canismos hormonales y genéticos
que proporcionan protecciéon en las
mujeres, asi como antiinflamatorios
29 |lo cual concuerda con nuestros
hallazgos de mayor alteracion en
la perfusion miocardica, especifica-
mente hablando de isquemia e in-
farto. Ademas, con mayor frecuencia
los hombres fueron llevados a cate-
terismo cardiaco y se encontraron
lesiones aterosclerdticas significati-
vas, en comparacion con las muje-
res.

Un estudio similar fue realizado por
Araz M, et al. con pacientes que pre-
sentaron infeccion por COVID-19 en
los Ultimos 6 meses a los que se les
realizé Gated-SPECT y se los com-
pard con pacientes gque No tuvieron
infeccion, encontrandose que el pri-
mer grupo mostré mas isquemia,
necesidad de angiografias y poste-
rior revascularizacion @ A pesar de
que en el presente estudio no hubo
comparacion con un grupo gue no
hubiera tenido la COVID-19, si se en-
contré que mas del 50% de los hom-
bres con COVID-19 leve y moderado
presentaron algun grado de isque-
mia miocardica, asi como el 37% de
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las mujeres con COVID-19 leve y 44%
con COVID-19 moderado. Asimismo,
se observd que solo el 19% de los
pacientes fueron llevados a catete-
risno cardiaco, 48% de ellos termi-
naron necesitando intervencion co-
ronaria percutanea.

Se ha visto que posterior a los 3 me-
ses luego de la infeccion, el 40% de
los pacientes presentan disfuncion
diastdlica, 30% disminucion del stra-
in global longitudinal, 10% realce tar-
dio de gadolinio y 18% aumento de
biomarcadores cardiacos, por igual,
estos pacientes estan en riesgo au-
mentado del desarrollo de arrit-
mias, insuficiencia cardiaca e infarto
miocardico V. Todos estos factores
pueden aumentar la mortalidad y
empeorar el prondstico de los pa-
cientes a corto y largo plazo, por lo
cual es importante diagnosticar y
estratificar el riesgo para luego va-
lorar la conducta clinica adecuada
gue mejore estos efectos adversos.
En cuanto a la evaluacion de la fun-
cion ventricular sistélica encontra-
mos que en al menos el 90% estaba
conservada en ambos sexos.

En un estudio realizado por Cap M,
etal.endonde se compard a pacien-
tes sin enfermedad aterosclerdtica
qgue habian presentado infeccion
por la COVID-19, contra aquellos sin
historia de la misma a los cuales se
les realiz6 Gated-SPECT, encontra-
ron una asociacion entre haber teni-
do la COVID-19y presentar alteracio-
nes en la perfusion, pues del grupo
de la COVID-19, el 26% (88 pacientes)
tenfan isquemia miocardica y 23%
(77 pacientes) tenian defectos en el
reposo, en comparacion con el 19%
(297 pacientes) y 16% (244 pacien-
tes) respectivamente del segundo
grupo #?. En este estudio el 83 (88%)
de los pacientes no tenia historia de
cardiopatia isquémica, de los cuales,
el 40 (48%) presentaron isquemia
miocardica, mas frecuente en hom-
bres que en mujeres, porcentajes
mayores a los encontrados por el es-
tudiode Cap M et al.ysimilaralore-
portado en la literatura en cuanto a
mayor afectacion cardiovascular en

los homlbres 9

Kim B, et al. realizaron un estudio
en pacientes con COVID-19 leve o
asintomatico y sin EAC, a los que
se les realizd Gated-SPECT y se en-
contré que 78% tenian defectos de
perfusion, predominantemente de
la pared septal (71%), seguido de la
inferior (68%) y la anterior (36%), al-
gunos de los cuales fueron poste-
riormente llevados a evaluacion an-
giografica, encontrando que 95% no
tenia enfermedad arterial coronaria
obstructiva, sugiriendo enfermedad
microvascular 2. En el estudio reali-
zado encontramos que la pared mas
afectada fue la inferior en los hom-
bres y la anterior en las mujeres, sin
embargo, no estamos seguros de la
razon de la predileccion de un terri-
torio coronario, ni de porqué es dife-
rente entre ambos sexos. Ademas,
encontramos que el 52% de los pa-
cientes que fueron llevados a cate-
terismo cardiaco no tenian lesiones
aterosclerdticas  significativas, por
lo que concordamos en que podria
tratarse de enfermedad microvas-
cular.

CONCLUSIONES

En pacientes con antecedentes de
COVID-19 mas de la mitad de los
pacientes presentd isquemia mio-
cardica. La presencia y grado de is-
guemia miocardica no se relaciond
a la severidad de la COVID-19, ni al
sexo. La isguemia miocardica se pre-
sentd en mayor porcentaje en grado
moderado y en hombres. Alrededor
de un tercio de los pacientes fueron
[levados a cateterismo cardiaco, casi
la mitad de los casos ameritaron
intervencioén coronaria percutanea,
siendo esto mas frecuente en hom-
bres. Los hallazgos pueden deberse
al dafo del endotelio vascular di-
recto por el virus o indirecto por la
respuesta inmunitaria, que puede
llevar a espasmo coronario, enfer-
medad coronaria nueva o empeo-
ramiento de la existente, entre otras.
Los resultados nos indican que a
pesar de que el Gated-SPECT esta
indicado en pacientes de riesgo



cardiovascular intermedio/alto, en
pacientes con historia de COVID-19,
independientemente del riesgo car-
diovascular, pudiera recomendarse
la realizacion del estudio, esto en
presencia de sintomas indicativos
de cardiopatia isquémica, esto de-
bido al porcentaje de pacientes que
resultaron con isquemia, incluso en
aqguellos sin antecedentes madrbidos
conocidos.
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TRICOBEZOAR GASTRIC'ZO: HALLAZGO FORTUITO EN
PACIENTE ASINTOMATICA, REPORTE DE CASO.

Maura Sued?, Jennifer Pérez®, Yamilka Canahuate®

IMPORTANCIA

El tricobezoar por sus temibles com-
plicaciones y escasos casos en pe-
diatria es importante saber identifi-
carlo, y tratarlo a tiempo, ademas de
estar relacionado en algunas ocasio-
nes con trastornos psicoldgicos.

RESUMEN

El bezoar es una masa por acumu-
lacion de material no digerido en el
tracto gastrointestinal. Los tricobe-
zoares (bezoar constituido por pelo)
suelen ser gastricos, pero pueden
extenderse hacia el intestino delga-
do (sindrome de Rapunzel) siendo
poco frecuentes en edad pediatrica,
y provocando en algunos casos obs-
truccion intestinal.

Se presenta un caso de una femeni-
na de 10 anos, sin trastornos psicolo-
gicos ni emocionales referidos, que
consulta a su pediatra de cabecera
por sintomas clésicos de parotiditis.
Durante la exploracion fisica, se pal-
pa a nivel abdominal una masa cur-
va a nivel de epigastrio, que sobre-
pasa linea media, sin presencia de
dolor o molestia. Se realiza sonogra-
fla abdominal, la cual se reporta sin
evidencia patoldgica, por lo que lue-
go se indica una tomografia com-
putarizada de abdomen, que pone
de manifiesto los signos radiologi-
cos tipicos de un bezoar gastrico. Se
interconsulta a gastroenterologia

pediatrica para realizar endoscopia
diagnostica resultando positiva para
tricobezoar gastrico.

Se considera como opciéon terapéuti-
ca realizar extraccion por laparosco-
pia, para luego tomar como manejo
mas oportuno una laparotomia, la
cual fue realizada exitosamente con
extraccion completa del tricobezoar.
El postoperatorio discurrid sin com-
plicaciones.

Palabras claves: tricobezoar, bezoar,
asintomatico, laparotomia, reporte
de caso.

INTRODUCCION

El bezoar es una masa por acumu-
lacion de material no digerido en
el tracto gastrointestinal, y son mas
comunes a nivel gastrico. Se cree
que el término “bezoar” se deriva
de la palabra arabe "badzehr" o per-
sa "panzehr" las cuales significan
"contraveneno" o "antidoto" En la
antigUedad, se pensaba que los be-
zoares de animales tenian propie-
dades medicinales y magicas, y se
consideraban antidotos contra una
variedad de venenos y enfermeda-
des (1). Se clasifican de acuerdo a su
composicion, pudiendo contener:
pelos humanos o animales (tricobe-
zoar), fibras vegetales, hojas, raices,
semillas, cascaras (fitobezoar), los

cuales son los mas comunes, fibras
artificiales procedentes de mufe-
cas, alfombras, gomas, minerales,
lacas o proteinas de leche (lactobe-
zoar) y algunos medicamentos ©.

Actualmente el término “bezoar”
hace referencia a un problema mé-
dico potencialmente grave que re-
quiere un diagndstico oportuno vy
una terapia adecuada. La sospecha
clinica de esta entidad se establece
en pacientes jovenes habitualmente
de sexo femenino que tienen masa
epigastrica palpable y en algunas
ocasiones baja de peso negando la
ingesta de cabello, como en el pre-
sente caso.

El objetivo del estudio de este caso
clinico es contribuir a la identifica-
cion del bezoar asintomatico, asi
como de su diagndstico y sus posi-
bles opciones terapéuticas. Para ello,
se empled el método histdérico 16gi-
coy el analisis documental.

CASO CLIiNICO

Se trata de una paciente femenina
de 10 afos, sin antecedentes pato-
l6gicos, psicolégicos ni emocionales
segun refiere la madre, que consulta
a su pediatra de cabecera por ede-
ma y dolor facial correspondiente a
una parotiditis de tres dias de evo-
lucion. A la exploracion fisica como

2Residente de segundo ano de pediatria. Clinica Universitaria Union Médica del Norte, Santiago de los Caballeros, Republica
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hallazgo positivo, excluyendo los
signos de parotiditis, se evidencia
abdomen plano, depresible, no do-
loroso, a la palpacidon en epigastrio
masa de bordes redondos, lisos, fija,
no dolorosa, de aproximadamente 7
cm, que sobrepasa la linea media.
Se indica sonografia de partes blan-
das (cuello), la cual reporta paro-
tiditis derecha y adenomegalias
cervicales, por lo cual se maneja
con antiinflamatorios no esteroides.
Ademas, una sonografia abdominal
que concluye sin evidencia patologi-
ca. Ante no reflejar alteracion a nivel
sonografico y madre admitir trico-
tilomania hace varios anos atras, se
indica una tomografia axial com-
putarizada (TAC) abdominal con
administracion de contraste oral e
intravenoso en la cual se evidencio
los signos radioldgicos tipicos con-
gruentes con un bezoar gastrico
(Fig. 1-2); ocupando area gastrica
masa compleja de margenes regu-
lares, paredes engrosadas bien deli-
mitada de aproximadamente 106.0
mms. X 33.0 mms. la cual comprime
y desplaza colon transverso.

Figura 1. Tricobezoar por TAC abdo-
minal.

FASE SIMPLE

Figura 2. Tricobezoar por TAC abdo-
minal.

La paciente fue interconsultada con
gastroenterologia pediatrica con el
fin de realizar endoscopia diagnos-
tica y terapéutica, resultando positi-
va para tricobezoar gastrico (Fig. 3).
La extraccion completa del cuerpo
extrano no fue posible, por lo que
se considera como opciéon terapéu-
tica realizar procedimiento por la-
paroscopia, para luego tomar como
manejo Mas oportuno una laparo-
tomia, la cual fue realizada exitosa-
mente con extraccion completa del
tricobezoar (Fig. 4)y con comproba-
cion de ausencia de progresion de la
masa hacia el duodeno. El postope-
ratorio discurrid sin complicaciones
y la evolucion posterior fue satisfac-
toria, actualmente siendo seguida
por consulta de pediatria.

Figura 4. Tricobezoar por TAC abdo-
minal.

DISCUSION

El tricobezoar es una patologia gas-
trointestinal rara en la poblacion
pediatrica (<1%), ademas de ser facil-
mente confundida y pasada por alto
por su sintomatologia no especifica.
Los pacientes presentan una varie-
dad de cuadro clinico, desde estar
asintomaticos hasta dolor abdomi-
nal, con masa abdominal palpable.
Una vez diagnosticado, amerita una
intervencién urgente, ya que un
diagnostico tardio puede provocar
complicaciones graves ¥. Debido a
la naturaleza indigerible de la super-
ficie de las fibras capilares, estas di-
ficilmente son expulsadas por peris-
talsis, lo que resulta en su retencion

Figura 3. Tricobezoar gastrico por endoscopia.
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dentro del pliegue de la mucosa
gastrica ¥, ademas de que son rete-
nidos a nivel del piloroy la accion de
agitacion del estémago contribu-
ye a enredar el cabello nuevo en el
molde ya formado.

El contenido acido del estémago
desnaturaliza la proteina del cabello
vy le da al bezoar su color oscuro ©.
No todos los casos de bezoares se
relacionan con alteraciones menta-
les. En una serie de casos, se eviden-
cid que el 50% de los participantes
no contaban con enfermedades
psiquiatricas, ni emocionales ©. Sin
embargo, la tricofagia exige un tra-
tamiento psiquiatrico adecuado, de
lo contrario no son infrecuentes las
recidivas del tricobezoar (20 % de los
casos) ©.

El presente caso se reporta como
excepcional, a pesar de la larga data
de tiempo transcurrido (3 afos) des-
de la tricotilomania hasta el hallaz-
go fortuito, la paciente se mantuvo
asintomatica y sin complicaciones
asociadas. Segun la experiencia de
diecisiete casos reportados 7, la sin-
tomatologia y complicaciones mas
comunes vistas en la poblacion de
su estudio incluyen: quince pacien-
tes (88%) con dolor abdominal vy
vomitos, ocho (47%) con distension
abdominal, siete (41%) pacientes de-
sarrollaron complicaciones secun-
darias al tricobezoar: intususcepcion
y gangrena un paciente, obstruccion
de intestino delgado en cuatro, per-
foracion gastrica y sangrado rectal
Masivo en uno y pancreatitis aguda
transitoria e hipertension en uno. En
la operacion, nueve (54%) pacientes
desarrollaron sindrome de Rapun-
zel, seis (35%) contaron con tricobe-
zoar gastrico y dos (12%) con tricobe-
zoar en el intestino delgado.

Para el diagnostico de esta entidad
es fundamental la historia clinicay la
evaluacion fisica del paciente, ade-
mas de los estudios de imagenes. La
sonografiay la tomografia computa-
rizada de abdomen deben de reali-
zarse; sin embargo, el estandar de
oro lo constituye la endoscopia de
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las vias digestivas altas, que desem-
pefia un papel fundamental en su
diagnostico y tratamiento cuando
es posible. Se intenta la extirpacion
endoscopica cuando sea factible
(8). En aquellos casos en los que no
lo es, el abordaje quirdrgico se con-
vierte en el tratamiento de eleccion,
como ocurrié en este reporte de
caso, en el cual la laparotomia fue
tomada como método terapéutico
mas apropiado.

CONCLUSION

El tricobezoar es una patologia gas-
trointestinal rara en la poblacion
pediatrica, pero debe de ser consi-
derada como diagndstico diferen-
cial principalmente en pacientes de
sexo femenino con masa palpable a
nivel de epigastrio.

Este reporte de caso resalta como
meétodo diagnostico de eleccion la
tomografia abdominal contrasta-
da junto con la endoscopia y como
terapéutico, la laparotomia. Este
dltimo discurrid sin ningun tipo de
complicacion, y fue exitoso al extraer
completamente el cuerpo extrafo.
Ademas, se recomendd seguimien-
to con psicologia, a pesar de que no
todos estos pacientes padecen de
trastornos mentales, pero por sus
posibles recidivas se sugiere un ma-
nejo integrado.
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PANCREATOBLASTOMA EN PACIENTE PEDIATRICO:
REPORTE DE CASO EN ADOLESCENTE

Alicia Rivas?, Juan Jiménez Bloise®, Luisa Collado¢, Clara Pérez¢

RESUMEN

El pancreatoblastoma es un tumor
raro que aparece generalmente a
los 5 afos de edad. El siguiente re-
porte de caso tiene como objetivo
reportar un caso en un adolescente
de 13 anos, con historia de dolor ab-
dominal, constipacion y vomitos. Se
le realiza tomografia abdominal que
reporta imagen redondeada, hete-
rogénea, en topografia de la cabeza
del padncreasque mide 71x71cm.Se
realiza toma de biopsia en la que por
estudios de inmunohistoquimica se
reporta un pancreatoblastoma.

Palabras claves: pancreatoblasto-
ma, pediatria, tumor pancreatico,
tumores raros, diagnostico.

INTRODUCCION

El pancreatoblastoma es clasifica-
do como un tumor raro debido a su
baja incidencia a nivel mundial. En
la edad pediatrica es el tumor pan-
creatico mas comun, en un 10-20%
de todos los tumores pancreaticos,
presentandose a una edad media
de 5 anos 2. Se ha visto que de los
pacientes diagnosticados con pan-
creatoblastoma, el 60% tienen el sin-
drome de Beckwith-Wiedemann, y
ademas en los nifos se ha relacio-
nado con poliposis adenomatosa
familiar (PAF) @)

Este tipo de tumor se piensa que
ocurre por la persistencia de los
analogos de células acinares pan-
creaticas fetales. A nivel patolégico
se observa una neoplasia epitelial
con una disposicion de formacio-
nes acinares, trabeculares o soélidas
separadas por bandas estromales
densas, los nidos escamoides son
una caracteristica diagnostica acla-
ratoria. En cuanto a nivel genético
se ha evidenciado activacion de la
sefalizacion de Wnt y alteraciones
del gen IGF2 29,

El lugar de aparicion en el pancreas
en un 50% de los casos es en la ca-
beza del mismo y en aproximada-
mente 25% cada uno en el cuerpo y
la cola del pancreas, y reportado un
caso en la ampolla de Vater. La sin-
tomatologia mas comun es el dolor
abdominal e ictericia de tipo obs-
tructiva. Debido a lo raro de la pato-
logia, usualmente al momento del
diagnostico el paciente puede cur-
sar con metastasis a nivel de higado,
nodulos linfaticos y pulmon. Para su
diagnostico se pueden utilizar ima-
genes tales como tomografia axial
computarizada (TAC) o resonancia
magnética nuclear (RMN). En cuan-
to a los laboratorios se ha visto ele-
vacion de los marcadores tumora-
les antigenos carcinoembrionarios
(CEA) vy la alfafetoproteina mayor a
1000 pg/L e,

Para el manejo del pancreatoblas-
toma, si el tumor esta bien localiza-
do lo ideal es la reseccion total del
mismo, sin embargo, ya que es un
tumor que la mayoria de las veces
al momento del diagndstico se en-
cuentra disperso o con metastasis,
es necesaria la administracion de
agentes quimioterapéuticos para
intentar reducir y luego resecar el
mismo .

El objetivo de este reporte de caso
es presentar un pancreatoblasto-
ma en un paciente adolescente de
13 aflos de edad, esto debido a que,
segun lo encontrado en la eviden-
cia bibliografica, este es un tipo de
tumor raro, de aparicion en la edad
pediatrica, en una edad media de 5
anos, por lo que resulta relevante co-
nocer el cuadro clinico, diagnostico
Yy Mmanejo en este paciente.

CASO CLINICO

Se trata de paciente masculino de
13 afos de edad sin antecedentes
morbidos conocidos y antecedentes
heredo familiares de hipertension,
diabetes e insuficiencia renal croni-
ca, quien inicié cuadro clinico actual
19 dias previo al ingreso de dolor ab-
dominal a nivel de mesogastrio, irra-
diadoaflanco derecho de moderada
intensidad, el cual empeoraba a los
cambios posturales, no a la ingesta

2 Pediatra-Cirujana Pediatra. Clinica Universitaria Union Médica del Norte, Santiago de los Caballeros, Republica Dominicana.
® Cirujano General-Oncodlogo. Clinica Universitaria Union Médica del Norte, Santiago de los Caballeros, Republica Dominicana.
¢ Pediatra Oncodloga. Clinica Universitaria Union Médica del Norte, Santiago de los Caballeros, Republica Dominicana.
dResidente de pediatria de tercer ano. Hospital Infantil Regional Universitario Dr. Arturo Grullon, Santiago de los Caballeros,

Republica Dominicana.
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de alimentos, aunado a vomitos de
contenido alimentario no hemati-
cos, no fecaloides, no biliosos, en 3
ocasiones de 1solo dia de evolucion,
motivo por el cual acude a centro
de su comunidad. Es ingresado por
espacio de 7 dias, se le realiza hemo-
grama que reporta unos glébulos
blancos en 4.60 mm3, gldbulos rojos
435 mm3, hemoglobina en 13.8 g/dl,
plaguetas en 228,000 mm3 dentro
de los Iimites normales, AST en 66
U/1(0-38 U/l) y ALT en 47 U/I (0-38 U/I)
leverente elevados, bilirrubina total
113 mg/dl, bilirrubina indirecta 0.6
mg/dl y bilirrubina directa 0.54 mg/
dl, sonografia abdominal que pre-
senta masa hipoecogénica en hi-
pocondrio derecho que mide 63.44
x 56.31 mm, tomografia abdominal
con masa retroperitoneal en cabeza
del pancreas, infiltrando mesenterio
vy ganglios paraadrticos y cava.

Durante su ingreso en dicho centro,
se le agrega a los sintomas la cons-
tipacion para lo cual utilizan ene-
mas pediatricos en 3 ocasiones. El
paciente por falta de recursos eco-
ndémicos es trasladado al hospital,
donde se le repiten analiticas de AST
en 85 U/ly ALT149 U/l y una LDH en
427 U/l funcion pancreatica amilasa
en 37 U/l y lipasa 28 U/l ambas den-
tro de los rangos normales, se repite
tomografia abdominal (ver imagen
1) que reporta imagen redondeada,
heterogénea, en topografia de la ca-
beza del pancreas que mide 7.1 x 7.1
cm y resonancia magnética nuclear
contrastada que presenta lesion
quistica con focos hemorragicos vy
capsula definida con captacion de
contraste que mide 6.1 x 5.8 cm ocu-
pa cabeza del pancreas de neoplasia
pseudopapilar sélida (T de Frantz) vs
pancreatoblastoma. Al examen fi-
sico se observa abdomen globoso,
depresible, sin datos de irritacion

peritoneal, adecuada peristalsis vy |

masa palpable a nivel de hipocon-
drio derecho.

Imagen 1. Tomografia abdominal con-
trastada. Fuente: Imagen del paciente.

Se decide luego llevar al paciente a
sala de cirugia donde se evidencia
tumoracion en cabeza de pancreas
(ver imagen 2) que desplaza la C
duodenal pancredtica completa y
los vasos mesentéricos, se diseca
ganglio debajo de colon transver-
so, se realiza lavado peritoneal con
toma de muestra, se extrae capsula
de quiste pancreatico y contenido,
posterior a esto se toma biopsia,
luego cistectomia pancreatica. Des-
pués de la cirugia es llevado a cuida-
dos intensivos para mejor vigilancia
y debido a una adecuada mejoria es
trasladado a los 3 dias.

En la histopatologia, en la descrip-
cion macroscopica se presenta un
fragmento irregular de tejido par-
do que mide 2x2 cm, adjunto varios
fragmentos irregulares de tejido ne-
crético que miden agrupados 3 cm
y se recibe 40 ml de liquido serohe-
matico. En la descripcion microsco-
pica el fragmento de mayor tamafo
corresponde a ganglio linfatico que
muestra una arquitectura conser-
vada sin capsulitis ni periadenitis,
hay notable hiperplasia folicular
linfoide, los foliculos son grandes e
irregulares, con centros germinales
prominentes, con abundantes cuer-
pos tingibles y mantos asimétricos
polarizados, no se identifica histio-
citosis sinusal, no hay expansion pa-
racortical, no se observa infiltracion
neoplasica. El resto de los fragmen-
tos corresponde a una proliferacion
de células relativamente pequefas
y redondas con extensa necrosis
coagulativa, no se identifican nidos
solidos estructuras papilares o ro-
setoides ni nidos escamoides. En el
liguido serohematico muestra un
fondo hemorragico con eritrocitos,
sin células atipicas.

En la inmunohistogquimica, positivo
de membrana para CD56 (Cell Mar-
qgque MRQ-42), Beta catenina (Cell
Marque Clon-14) positivo nuclear y
citoplasmatico, negativo para CK5/6
(Roche/Ventana D5/16B4), recepto-
res de progesterona (Roche/Venta-
na E1A), Sox 11 (Cell Marque MRQ-58).
Concluyendo en el diagndstico ana-
tomopatoldégico con neoplasia pan-

Imagen 2. Masa tumoral encontrada en cabeza de pancreas. Fuente: Imagen del
paciente.
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creatica totalmente necrdtica muy
sugestiva de pancreatoblastoma.

Luego del diagndstico del paciente,
este es seguido por oncologia pe-
diatrica para seguimiento e inicio de
quimioterapia con el régimen PLA-
DO que incluye el uso de Cisplatino
y Doxorrubicina. Actualmente estd
estable recibiendo su tratamiento.

DISCUSION

El caso presentado coincide con
el reporte de caso de Cao et al. en
cuanto al sexo de los pacientes des-
Critos, ya que se presenta un pacien-
te masculino de 4 anos de edad,
encontrandose en el rango de edad
de comun apariciéon segun las ba-
ses bibliograficas. Sin embargo, es
relevante destacar que difieren en
la edad, puesto a que en este repor-
te se presenta un adolescente de 13
afos .

En cuanto a la historia de los sinto-
mas, Halder et al. publicaron un caso
de una femenina de 4 anos de edad
sin antecedentes morbidos conoci-
dos, la cual presentaba 3 meses con
dolor abdominal, distension abdo-
minal a nivel de la region umbilical y
masa palpable. Un cuadro similar a
este paciente, no obstante, en la ex-
ploracion fisica de este caso la masa
palpable se ubicaba en hipocondrio
derecho ©.

En vista de que es un tumor raro y
que, ademas, al momento del diag-
nostico ya suelen presentar metas-
tasis como en este caso que ya esta
infiltrando ganglios. El tamano del
mismo cae dentro del rango que se
encuentra frecuentemente entre 2y
20 cm, el del paciente del caso es de
7 cm. Al momento de la revision del
expediente no se evidencio la reali-
zacion del marcador tumoral alfafe-
toproteina ©.

Asimismo, se encuentran similitu-
des con el reporte de caso de Ba-
renboim-Stapleton et al. en el cual
realizaron el estudio histopatoldgico
en un adolescente de 14 anos, en

60 UNION & CIENCIA

donde se evidencidé una neoplasia
de origen embrionario compuesta
de células redondas pequefas po-
bremente diferenciadas .

CONCLUSION

El pancreatoblastoma es un tumor
raro, a pesar de ello, debe pensarse
en este diagndstico al momento de
encontrarse con el caso de un pa-
ciente con dolor abdominal, en el
cual se realicen imagenesy se tenga
el hallazgo de masa abdominal, te-
niendo en cuenta que no todos los
casos iran de acuerdo al rango de
edad bibliografico. Se recomienda
abundar en los estudios como son
la resonancia magnética y los mar-
cadores tumorales como gonado-
tropina coriénica humana y alfafe-
toproteina. La supervivencia de este
tumor depende de si al momento
del diagndstico no hay metastasis
y de que se pueda resecar de forma
inmediata.

ASPECTOS ETICOS

El familiar titular del paciente dio su
consentimiento informado para la
elaboracion de este reporte de caso.
En el presente informe se respetan
los principios de autonomia, justicia,
beneficencia y no maleficencia.
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TROMBOSIS VENOSA OCULAR EN PACIENTE CON
MIELOMA MULTIPLE: REPORTE DE CASO.

Javiela Tejada?, Aniely Liz*.

RESUMEN

El mieloma multiple constituye una
de las neoplasias hematoldgicas
mas frecuentes, cuyas manifesta-
ciones clinicas son producto de la
proliferacion clonal de células plas-
maticas. A pesar de presentarse
de forma tipica con hipercalcemia
asociado al dano déseo, dafno renal,
anemia, este se puede manifestar
de formas inusuales producto de
la paraproteinemia propia de esta
patologia, como es el caso de una
trombosis venosa, propio del estado
de hiperviscosidad.

Palabras claves: mieloma multiple,
hiperviscosidad, trombosis venosa
ocular.

Abreviaturas: (MM) mieloma multi-
ple, NCI (National Cancer Institute),
IHC (inmunohistoquimica diagnos-
tica).

INTRODUCCION

El mieloma multiple (MM) se defi-
ne como una neoplasia maligna, de
células B, que a su vez se conforma
por clonas de células plasmaticas,
produccion de proteinas monoclo-
nales, lesiones osteoliticas en hueso,
enfermedad renal, anemia, hipercal-
cemia e inmunodeficiencia. Repre-
senta el 1% de neoplasias malignas,
con una incidencia de 4% por cada
100,000 habitantes. Segun Natio-

nal Cancer Institute (NCI) para este
ano se estiman alrededor de 35, 730
casos nuevos, de los cuales hasta el
momento se estiman 12,590 muer-
tes (23,

El cuadro clinico se caracteriza por:
Hipercalcemia asociado al dano
6seo vy la insuficiencia renal, fatiga
secundaria a la anemia, dano re-
nal, trombosis venosa, cardiotoxici-
dad, problemas gastrointestinales
y alteraciones oseas, siendo el dolor
articular secundaria al dafo &seo
el sintoma mas prevalente (%9 En
un tercio de los pacientes, el MM se
diagnostica después de que se pro-
duce una fractura patoldgica; estas
fracturas suelen afectar al esquele-
to axial. Dos tercios de los pacien-
tes se quejan de dolor 6seo locali-
zado frecuentemente en espalda,
huesos largos, créneo y/o pelvis, co-
munmente acompanado de dolor
l[umlbar ©. Asimismo, cabe sefialar
que aproximadamente del 1 al 2 %
de los pacientes presentan una en-
fermedad extramedular (EMD) en
el momento del diagnostico inicial,
mientras que el 8 % desarrolla EMD
mas adelante en el curso de la en-
fermedad .

De acuerdo al caso presentado, se
puede sehalar que a nivel de pre-
sentaciéon clinica estos pacientes
presentan un aumento de la hiper-

viscosidad que puede ocasionar
oclusiones de las venas de laretinay
otros problemas oculares que pue-
den suponer un desafio en el diag-
nostico médico. Esto debido a que
pacientes con mieloma multiple e
hipertensién y/o diabetes mellitus,
los cambios retinianos parecen si-
milares y los cambios debidos a una
enfermedad u otra pueden ser di-
ficiles de determinar ®. Por lo cual,
este reporte de caso tiene como
objetivo presentar un signo inusual
como es la trombosis venosa ocular
en un paciente con mieloma multi-
ple, esto debido al estado de hiper-
viscosidad que se presenta en la pa-
tologia de base.

El tratamiento en la actualidad resi-
de en la combinacion de un conjun-
to de medicamentos con diferentes
mecanismos de accion, dirigidos a
pacientes recientemente diagnos-
ticados, en recaida, o considerados
refractarios al tratamiento. Se han
desarrollado novedosos farmacos
para esta enfermedad, sin embargo,
continla siendo una enfermedad
incurable, caracterizada por perio-
dos de remision y recaida cada vez
mas cortos. No obstante, en estadios
tempranos de la enfermedad es po-
sible utilizar diferentes combinacio-
nes, lo que confiere un mejor pro-
nostico @34,
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PRESENTACION DE CASO

Paciente femenina de 58 afos de
edad con antecedentes morbidos
de hipertension arterial de 42 aflos
de diagnosticado en manejo con ir-
besartan 150 mg, amlodipina 5 mg
cada 24 horas, diabetes mellitus tipo
2 de 5 afos de diagndstico con me-
didas higiénico dietéticas, ademas
presenta historia de engrosamiento
endometrial, para lo que se descar-
té un cancer genitourterino. Esta
refiere encontrarse estable hasta
hace 15 dias cuando presenta con-
gestion nasal y otalgia, por lo que
acude a otorrinolaringologia don-
de es manejada con antibioterapia
ambulatoria. Una semana después
el cuadro empeora, presentando vi-
sion borrosa, diplopfa y disminucion
de la agudeza visual del ojo derecho,
por lo que se dirige al oftalmadlogo,
donde tras realizarle fondo de ojo
se le diagnosticé una trombosis ve-
nosa ocular derecha, figura 1 sefala
los hallazgos retinianos, siendo de-
rivada a cardiologia para valoracion.
Asimismo, ante hallazgos de bicito-
penia en hemograma es derivada al
departamento de hematologia.

Figura 1. Imagen de fondo de ojo.

En las analiticas se reporta:
1.Glébulos blancos: 10.8 K/ul
2. Hemoglobina: 6.3 g/dL
3. Hematocrito: 19 %

4. Plaguetas 80,000
5. Neutrdfilos: 49%
6. Linfocitos: 22%

7. Monocitos: 13%
8.Creatinina: 1.30

9. Bun: 18

10.1IGA: 14

1. 1GG: 650

12.1IGM: 45
13.Proteina de Bence Jones:
Postitivo.

La paciente cursd con anemia he-
molitica autoinmune (AHAI), la mis-
ma se ha visto asociada a patologias
hematoldgicas. En un estudio pros-
pectivo de 18 meses realizado por
Kashiapy cols, siguieron la evolucion
de 17 pacientes con mieloma multi-
ple (MM) y observaron que el 41.8%
desarrolld AHAI(8).

También presentd proteina de Ben-
ce Jones positiva e hipoglobuline-
mia, con extendido de sangre peri-
férica con normoblastoy abundante
fendmeno de Rouleaux y con frotis
de médula ésea o medulograma: Hi-
percelular, con evidencia infiltracion
por células plasmaticas intermedias
de un 85%, algunas binucleadas.
Reporte de biopsia de médula dsea
con hallazgos morfolégicos compa-
tibles con infiltracion extensa por cé-
lulas plasmaticas. Las tinciones IHC
son positivas para CD138 y cadenas
ligeras lambda y negativas para tin-
cion kappa. Compatible con Mielo-
ma Multiple.

Tomografia abdominal (TAC) a favor
de hepatoesplenomegalia.
Estadiaje: Mieloma Multiple IlI-A con
cadenas ligeras lambda positivas.
Del tipo hiposecretor.

EVOLUCION
Y TRATAMIENTO

Asimismo, respecto a la evolucion
de la paciente, se presenta que reci-
bié daratumumalb en combinacion

con bortezomib, talidomida y dexa-
metasona (VTd), utilizado en pa-
cientes adultos con diagndsticos de
novo, los cuales son candidatos de
trasplante autdlogo de progenitores
hematopoyéticos (TAPH).

La paciente recibié una fase de in-
duccion, donde el esquema del da-
ratumumab consistia:

1. Semanalmente en las se-
manas 1a 8 (8 dosis en total)

2. Cada dossemanasen las se-
manas 9 a 16 (4 dosis en total)

3.Se detiene su administra-
cion para quimioterapia a do-
sis altasy TAPH.

Los datos de la eficacia de este tra-
tamiento se obtuvieran en el estu-
dio de CASSIOPEIA, un ensayo fase
3, aleatorizado, abierto, controlado
con tratamiento activo (VTd), inter-
nacional, multicéntrico, disefiado en
dos partes, y grupos paralelos, que
incluye pacientes adultos con mie-
loma multiple de nuevo diagndstico
candidatos a quimioterapia a dosis
altas seguida de trasplante autélogo
de progenitores hematopoyéticos ©

A la paciente del presente caso, el
trasplante se le realizd en septiem-
bre del ano 2022 y actualmente se
mantiene en remision completa.

DISCUSION

El mieloma multiple es una neopla-
sia caracterizada por la proliferacion
de células plasmaticas productoras
de inmunoglobulinas monoclona-
les. Si bien la presentacion suele ser
subaguda o crénica, una pequefa
proporcion de pacientes presenta
una presentacion aguda. El cuadro
clinico argumentado por los pacien-
tes con MM se acompafna comun-
mente de dolor esquelético y fatiga
©®.  Otras complicaciones y signos
del mieloma multiple son: fractu-
ras dseas espontaneas, compresion
de la médula espinal, lesiones os-
teoliticas, infecciones recurrentes,
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insuficiencia renal, anemia, trom-
boembolismo, neuropatia periférica
y trastornos del estado de animo.
secundario esto al dolor y la reduc-
cion de actividad fisica. Por igual, es
importante sehalar que las pruebas
de laboratorio que se deben realizar
al sospecharse de MM incluye he-
mograma completo con diferencial,
calcio, creatinina, electroforesis de
proteina, niveles de séricos de pro-
teina monoclonal, ademas de prue-
bas en médula dsea, y también de
imagenes tales como tomografia
axial computarizada y/o resonancia
magnética 9.

Se describe que las manifestaciones
oculares pueden resultar los prime-
ros signos de un paciente que desa-
rrolla MM, esto debido a que puede
causar proptosis, diplopia, equimo-
sis palpebral, xantomatosis, retino-
patia por hiperviscosidad, oclusio-
nes de la vena retiniana, entre otros
M Esto debido a que presentan un
subyacente estado de hipervisco-
sidad, en el que el aumento de la
viscosidad sérica puede provocar
obstruccion vascular e hipoxia tisu-
lar 2. En el contexto de este reporte
de caso con una trombosis ocular
como manifestacion inusual de mie-
loma multiple, esta complicacion se
produce por un estado de hipervis-
cosidad sanguinea, dado por el gran
tamano de las moléculas de IgM o
por la formacion de altos niveles de
IgG e IgM que forman agregados,
asi como por alteraciones en las for-
mas de las inmunoglobulinas. Este
estado de hiperviscosidad aumenta
por la hipoalbuminemia al reducir
la adaptabilidad de las células, au-
mentar los niveles de fibrindgeno y
triglicéridos 9,

La hiperviscosidad es la resistencia
de los liquidos a fluir libremente de-
bido a la cohesiéon y adhesion de sus
particulas. La viscosidad sanguinea
es la resistencia de la sangre a fluir
por los vasos sanguineos y su incre-
mento puede provocar un cuadro
conocido como SHV. La hipervisco-
sidad se vincula con los elementos
formes, en especial los eritrocitos y
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las proteinas séricas. La viscosidad
del plasma depende del nivel y vis-
cosidad intrinseca de las proteinas,
que esta supeditada a su vez al ta-
manfo y configuracion molecular. La
IgM tiene un peso Mmolecular alto y
una configuracion inusual, su visco-
sidad intrinseca es elevada, lo que
explica la mayor frecuencia del sin-
drome de hiperviscosidad en la ma-
croglobulinemia de Waldenstrom.
El componente monoclonal (M) IgA,
también provoca hiperviscosidad
por su tendencia al formar polime-
ros ligados por puentes disulfuro.
La hiperviscosidad ligada al com-
ponente M IgG es menos comun y
generalmente se asocia con altas
concentraciones . En el caso de
nuestra paciente, esta presenta hi-
pogammaglobulinemia, un mielo-
ma multiple hiposecretor, por lo que
representa un caso poco frecuente,
escaso de bibliografia, puesto que la
base de datos relaciona la trombosis
ocular en MM por la presencia del
sindrome de hiperviscosidad.

Entorno a esta paciente quien pre-
senta como manifestacion inicial
trombosis venosa ocular, con una
bicitopenia con analiticas de labo-
ratorio a favor de hipoglobulinemia,
proteina de Bence Jones positivo
con células mieloide en aspirado de
meédula 6sea, se realiza diagndstico
de mieloma multiple (MM).

El diagndstico precoz permite un
mayor controlde lascomplicaciones,
esto debido al estado de hipervisco-
sidad que conlleva a un enlenteci-
miento y viscosidad del flujo sangui-
neo que supone hipoxia tisular, que,
de ser mantenida, ocasiona eventos
cerebrovasculares y probables se-
cuelas neurolégicas permanentes.
Por lo que se recomienda, que una
vez diagnosticados, se debe iniciar
el tratamiento de la enfermedad de
base para corregir el estado de hi-
perviscosidad de manera definitiva,
resultando los pilares del manejo en
estos pacientes la plasmaféresis, las
transfusiones y quimioterapia .
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