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EDITORIAL

Debemos mejorar sustancialmente el manejo de los
pacientes asmaticos

El asma bronquial en Costa Rica constituye uno de los
problemas mas serios en Salud Publica. La elevada tasa
de prevalencia en toda la poblacién, pero especialmente
en los nifios y los adultos jovenes, es de las mads altas
publicadas en el mundo. Las pérdidas econémicas
producidas por la enfermedad, a través del ausentismo
escolar y laboral y del elevado costo de la atencién extra
e intrahospitalaria, son gigantescas y se agregan a las ain
mads dolorosas circunstancias de sufrimiento fisico de los
pacientes y a una no despreciable mortalidad.

De igual manera en el resto del planeta se ha detectado un
incremento notorio en la incidencia de asma en los
dltimos afos, especialmente en la poblacién joven y en
los paises desarrollados y en aquellos que estdn en vias
de desarrollo y adoptando patrones de vida cada vez mas
occidentales. La explicacién para este fenémeno no esta
disponible, pero se discute si es debido a presencia de
mds toxicos en el ambiente o, mds bien, a cambios en los
patrones de susceptibilidad de los individuos.

Lo que no se discute es que los factores ambientales
adquieren cada vez mas importancia en la casualidad de
la enfermedad y que deben multiplicarse los esfuerzos
para poder identificar esos factores con precision y asi
poder intervenir en su modificacién. Este enfoque
probablemente es mucho mds realista y costo-efectivo
que el que pueda derivarse de la investigacién y
bisqueda de nuevas sustancias farmacolégicas, de las
que no debemos esperar grandes cosas todavia en varios
anos.

Es interesante que a pesar del enorme caudal de
informacién cientifica disponible sobre asma y sus
mecanismos celulares y moleculares, paradéjicamente
este conocimiento no se haya logrado traducir en
beneficio directo para los pacientes asméticos y més ain,
que estemos enfrentando cambios desfavorables en la
morbi-mortalidad de la enfermedad en todo el globo.

En respuesta a estas circunstancias, los paises
desarrollados y las organizaciones internacionales de
salud, han propuesto en los iltimos meses, en forma de
consensos, maneras concretas de abordar el diagnéstico y
el tratamiento del asma, de forma tal que el conocimiento
del que se dispone se ponga al servicio directo del
paciente, y que con la participacién activa de este, se
puedan cumplir los objetivos del tratamiento. En esta
entrega de Acta Médica Costarricense, los Drs. Ronald
Chacén Ch. y Marlene Jiménez C. presentan un “enfoque
actual del tratamiento crénico del asma bronquial” que
constituye una contribucién importante que merece ser
leida y tomada en cuenta por el cuerpo Médico Nacional,
como una gufa para este complejo tema.

Serfa deseable que este trabajo contribuya a hacer que
muchos médicos costarricenses que ven pacientes
asméticos, empiecen a pensar més en un enfoque integral
del problema, enfatizando en el control de los factores -
ambientales y en el papel central que posee la
inflamacién en el proceso asmdtico, y comprendiendo
que tratar a pacientes asmdticos solo con tabletas de
Teofilina y Salbutamol mno constituye una forma de
terapia aceptable en nuestros dias.

Dr. Carlos J. Alfaro Rodriguez
Jefe de Clinica de Neumologia
Hospital México

1. Sears, Malcom R. Descriptive epidemiology of asthma. Lancet
1997;350 (suppl 11): 1-4.

2. Tattersfield A. E. Limitations of current treatment. Lancet 1997;350
(suppl 11):24-27
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REVISION

Enfoque Actual del Tratamiento Crénico
del Asma Bronquial

Ronald A. Chacén Chaves, Marlene Jiménez Carro

1. Antecedentes

En los dltimos afios se han producido grandes avances en el
entendimiento de la fisiopatologia del asma bronquial, y esto a
su vez ha causado cambios significativos en el enfoque del
tratamiento crénico del paciente asmatico.

En este articulo presentamos una revision del enfoque actual de
tratamiento y, basados en este, presentamos recomendaciones
de lo que nosotros consideramos debe ser el manejo crénico
del paciente asmitico. Consideramos que estas
recomendaciones son aplicables a nifios mayores de 6 afios y a
adultos. Debido a que las recomendaciones para nifios menores
de 6 afios varfan un poco, y por encontrarse fuera del espectro
de la prictica clinica de los autores, estas no serdn cubiertas en
este articulo.

Para la elaboracién de las normas hemos tomado en cuenta las
mds recientes recomendaciones publicadas para el tratamiento
del asma, de la Sociedad Britanica de Toérax (BTS)', la
Organizacién Mundial de la Salud y los Institutos Nacionales
de Salud de los Estados Unidos™,

Una revisién profunda del conocimiento actual de los
mecanismos fisiopatélogicos del asma bronquial estd fuera del
contexto de este articulo, pero con el fin de comprender el
nuevo enfoque de tratamiento del asma, cabe mencionar que
los mds recientes conocimientos han resaltado el papel
primordial que tiene la INFLAMACION como evento central
en la fisiopatologia del asma®. Ahora existe evidencia basada
en mediciones de mediadores quimicos, autacoides, enzimas
proteoliticas y proteinas que evidencian el papel primordial
que tienen los mastocitos y eosinéfilos en la obstruccién de la
vias aéreas y los sintomas asmdticos. Contrario a
planteamientos previos en que se consideraba el
broncoespasmo y la hiperreactividad bronquial como eventos
iniciales, se comprende ahora que estos son secundarios al
proceso inflamatorio.

Servicio de Neumologia, Hospital R. A. Calder6n Guardia
Direccién: Dr Ronald A. Chac6én Chaves
Apanado 1253-1007

Descriptores: Asma bronquial, tratamiento, lineamientos

Abreviaturas: FEV |, volumen espiratorio forzado en el primer
segundo; FEP, flujo espiratorio pico; CV, capacidad vital;
PRN, en caso necesario; Teofilina AP, teofilina de accidn
prolongada.

Por lo tanto a la luz de los conocimientos actuales el asma
bronquial se define como un transtorno inflamatorio crénico de
las vias aéreas’. En individuos susceptibles esta inflamacion
causa episodios recurrentes de tos, sibilancias, apretazon de
pecho, y disnea. La inflamacion hace que las vias aéreas sean
reactivas a estimulos tales como alérgenos, irritantes quimicos,
humo de cigarrillo, aire frio y ejercicio. Cuando las vias aéreas
se exponen a éstos estimulos. se edematizan, presentan
broncoconstriccion, se llenan de moco y se vuelven
hiperreactivas a los estimulos. Como resultado de estos
cambios morfoldgicos, se produce obstruccién al flujo aéreo.
que es usualmente reversible en forma espontinea o con
tralamiento,

Desde esta perspectiva es que se establece el nuevo enfoque de
tratamiento del paciente asmdtico y ahora comprendemos que
la mejor manera de mantener a estos pacientes bajo control cs
mediante tratamicnto preventivo antiinflamatorio.

Asociado a este cambio, se ha introducido el concepto del uso
de los broncodilatadores, en particular 5 agonistas como
alivio sintomdtico “sélo en caso necesario”™ (PRN), y no en
forma regular, ya que su uso regular no parece ofrccer ventajas
y si se usan a altas dosis podria existir el riesgo potencial de
loxicidad en ciertos pacientes™" y desarrollo de tolerancia®.

2. Diagnéstico

Dado que el diagndstico del asma puede no ser fécil,
mencionaremos algunas recomendaciones para este. Un
diagndstico preciso es esencial y en particular es fundamental
poder diferenciarlo de la Enfermedad Pulmonar Obstructiva
Crénica (EPOCY); aunque esto puede ser particularmente dificil
en algunos pacienles, ya que ambas patologias pueden
coexistir.

2.1 Historia clinica: La historia clinica continia siendo
imprescindible. Los sintomas pueden ser muy variados e ir
desde tos leve de predominio nocturno hasta cuadros
recurrentes mds floridos con tos, expectoracién, disnea y
sibilancias. Estos sintomas pueden presentarse
principalmente en la noche o empeorar en las primeras horas
de la mafiana; ademds pueden exacerbarse con infecciones
virales, ejercicio, contacto con animales, humo de cigarrillo,
polen, cambios de temperatura, emociones, etc. Aunque la
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prevalencia del asma es mayor en la nifiez, los sintomas
pueden iniciarse a cualquier edad. En este sentido es
importante sefialar que el asma bronquial probablemente es
subdiagnosticada en los adultos mayores, ya que ellos se
quejan menos de sus sintomas, o estos se atribuyen a alguna
otra patologia o al proceso de envejecimiento”. Finalmente,
mencionaremos que con mucha frecuencia los sintomas
asmadticos pueden ser interpretados por los pacientes como
cuadros gripales a repeticién, cuando en realidad estos
“resfrios” corresponden a sintomas asmdticos. Debe
sospecharse asma bronquial en aquellos pacientes a los
cuales los resfrios “se les van al pecho” o éstos le toman més
de 10 dias en resolverse.

2.2 Examen fisico: Al examen fisico durante las crisis
podemos encontrar datos de obstruccién de las vias aéreas
tales como laquipnea, sobredistension pulmonar,
sibilancias, uso de musculos accesorios de la respiracion, Es
mas probable encontrar estos signos cuando el paciente
[esenta una descompensacion y pueden estar ausentes
cuando el paciente se encuentra fuera de crisis.

Sin embargo es importante mencionar que el grado de
severidad de los hallazgos al examen fisico, en especial de
las sibilancias, puede no ser un buen indicador de la
severidad de la obstruccion de las vias aéreas; por ejemplo
un paciente con una obstruccién leve a moderada puede
tener sibilancias facilmente audibles a la auscultacién
mientras que un paciente con una obstruccion severa puede
estar ventilando con volimenes tan bajos que no se
auscultan sibilancias. Por este motivo es importante incluir
medidas objetivas del grado de obstruccion de las vias
aéreas como explicaremos en puntos 2.3y 2.4,

2.3 Pruebas de funcion pulmonar: Espirometria Las
pruebas de funcién pulmonar, en particular la espirometria,
nos pueden ayudar a cuantificar el grado de obstruccion de
las vias aéreas. Con la espirometria se mide la Capacidad
Vital y el Volumen Espiratorio Forzado en el primer
segundo (FEVy), el cual es el mejor indicador de
obstruccion al flujo en las vias aéreas. En pacientes
asmdticos y dependiendo de la severidad de la obstrucci6n,
la espirometria pusde mostrar un patrén obstructivo
(disminucion de la relacién FEV/VC), debiéndose ademis
cuantificar la respuesta al uso de broncodilatador inhalado,
que en pacientes asmdticos suele ser significativa (mejoria
>15% en el FEV ).

Es importante recordar que la espirometria puede ser
completamente normal en pacientes asméticos que se
encuentran asintomdticos, de modo que una espirometria
normal no excluye el diagnéstico de asma bronquial.
Desafortunadamente los espirémetros son caros, por lo que
no estdn disponibles en muchos hospitales o clinicas.

2.4 Flujo Espiratorio Pico: Otra medida objetiva que nos
puede ayudar en la evaluacién del paciente asmadtico es la
medici6n del flujo espiratorio pico o maximo (FEP) que es
el flujo mdximo al cual una persona puede espirar el aire
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durante una espiracién forzada. Los medidores de flujo pico
tienen la ventaja de ser baratos y portdtiles, por lo tanto son
facilmente accesibles y pueden usarse en hospitales,
clinicas, lugares de trabajo y en el domicilio del paciente.
Cuando obtenemos el FEP de un paciente, lo primero que
hacemos es compararlo con el valor “ideal 6 predicho” para
ese paciente con el fin de determinar si estd o no reducido.
También podemos medir el cambio en el FEP en un paciente
15 minutos después de la aplicacién de una dosis aguda de
Salbutamol inhalado que suele ser mayor del 15% en
pacientes asmaticos.

Otra manera de utilizarlo es obtener mediciones frecuentes
de FEP lo que nos ayuda tanto a hacer el diagndstico como
en el seguimiento de estos pacientes. Los pacientes con
asma tienen una variabilidad circadiana del valor de FEP
mayor que la de las personas sin asma (>10-15%). Por lo
tanto, cuantificaciones del flujo pico dos o tres veces al dia
por un periodo de algunas semanas nos pueden ayudar en el
diagnéstico del asma. También, una vez establecido el
diagnéstico, las mediciones regulares del FEP pueden
contribuir a cuantificar la respuesta al tratamiento y, por lo
tanto, ayudar a decidir posibles modificaciones en el mismo.

2.5 Ocasionalmente se puede recurrir a la valoracién del
aumento del FEV y el FEP, después de un ciclo corto de
esteroides orales (prednisona 25-30 mg./dia por 10 dias),
que suele ser significativo en pacientes con asma.

2.6 Evaluacion del estado alérgico: Aunque no nos ayuda
en el diagnéstico propiamente, en algunos pacientes, sobre
todo aquellos con sintomas persistentes a pesar del
tratamiento, se debe considerar la posibilidad de realizar
pruebas cutdneas de sensibilidad con el fin de determinar si
existe algin factor atpico significativo que puede ser
tratado con medidas apropiadas.

2.7 Diagnéstico diferencial con la Enfermedad Pulmonar
Obstructiva Crénica (EPOC): Dada que tanto la EPOC
como el asma bronquial son transtornos pulmonares
obstructivos, a menudo se genera confusién en el
diagnéstico diferencial de las mismas. Es importante aclarar
que se trata de dos entidades con procesos fisiopatoldgicos
diferentes, y etiologias diferentes. Asma, siendo un
transtorno principalmente inflamatorio con un componente
genético-ambiental mientras que la EPOC es un proceso
destructivo, relacionado principalmente al tabaquismo.
Desde el punto de vista de pruebas de funcién pulmonar, la
diferencia se establece por el hecho de que la EPOC es un
transtorno obstructivo irreversible, sin los cambios
significativos en las pruebas de funcién pulmonar luego del
uso de broncodilatadores que ocurren en los asmaticos.

3. Tratamiento

En esta revisién nos referiremos al tratamiento crénico del
paciente asmdtico. Para una revisién actualizada del
tratamiento de la crisis asmdtica aguda, recomendamos al
lector tres revisiones recientes' s,



Los objetivos principales del tratamiento crénico del paciente
asmdtico son: obtener adecuado control de los sintomas,
controlar los sintomas nocturnos, disminuir la frecuencia de las
exacerbaciones (crisis de asma), reducir la frecuencia de uso de
broncodilatadores, y lograr la menor limitacién posible en las
actividades diarias. Debemos tratar de lograr estos objetivos
con un minimo de efectos secundarios producidos por la
medicacién. Un adecuado control nos va a ayudar a prevenir la
mortalidad y probablemente a largo plazo, a prevenir el
desarrollo de obstruccidn irreversible en las vias aéreas’.
Podemos dividir el manejo crénico del paciente asmatico en
tratamiento farmacol6gico y no farmacolégico.

3.1 Tratamiento no farmacolégico

3.1.1 El primer punto a considerar en el tratamiento del
asma, son aquellas medidas que nos pueden ayudar a que
el asma no se desarrolle. El asma bronquial es una
enfermedad que se desarrolla en individuos que tienen un
componente genético apropiado, como resultado de una
combinacién con factores ambientales. Es decir, es la
exposicién de un individuo genéticamente susceptible a
factores causantes de asma lo que determina que una
persona se vuelva asmdtica. De ahi la importancia de
tratar de prevenir sobre todo en nifios la exposicién a
factores causales'™", de los cuales el mejor documentado
ha sido el humo del cigarrillo.

3.1.2 Una vez que el individuo ha desarrollado asma, se
deben identificar y evitar aquellos factores que pueden
desencadenar crisis tales como: humo del cigarrillo,
cambios bruscos de temperatura, alérgenos, ciertos
alimentos, mascotas, polvo casero, y algunos
medicamentos tales como los Beta bloqueadores.

3.1.3 Al ser el asma una enfermedad crénica. uno de los
factores primordiales para lograr el éxito en su manejo y
control es involucrar directamente al paciente y educarlo
en cuanto a su enfermedad y la manera correcta de usar el
tratamiento. La educacién de los pacientes debe incluir
generalidades acerca del asma, cémo evitar los factores
desencadenantes, reconocer los signos de empeoramiento
de la enfermedad y las acciones por tomar, uso correcto de
los medicamentos (en particular de los inhaladores), e
informacién acerca del uso de los medidores de flujo pico?
y espaciadores.

3.1.4 Uso de inmunizaciones: Al igual que en el resto de
los pacientes con neumopatias crénicas, el uso de
inmunizaciones contra virus influenza y Streptococcus
pneumoniae es recomendado en pacientes asmaticos™>.

3.2 Tratamiento farmacolégico

Debido a que asma es una enfermedad muy variable, el
tratamiento debe individualizarse y ajustarse a la frecuencia
y severidad de los sintomas de cada paciente y a la respuesta
que se obtenga una vez instaurado el tratamiento.

3.2.1. Establecer severidad
Con el fin de individualizar el tratamiento de los pacientes
asmdticos es de utilidad emplear una clasificacién de
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acuerdo la severidad de la enfermedad del paciente. Una
vez clasificada la severidad, las recomendaciones en el
nivel internacional son las de establecer un abordaje en
pasos,™ es decir, conforme aumenta la severidad de los
sintomas, asf se aumenta el tratamiento.
La clasificacibn mds aceptada de asma bronquial de
acuerdo a severidad es la siguiente:

1. Asma leve intermitente

2. Asma persistente leve

3. Asma persistente moderada

4. Asma persislente severa
Para clasificar a los pacientes dentro de estas categorias se
debe tomar en cuenta tanto medidas objetivas (FEV| y
FEP) asf como datos clinicos, tales como:
+ Presencia y frecuencia de sintomas tales como disnea,
sibilancias, tos y expectoracién, durante las actividades
diarias (es importante cuantificar objetivamente el
ejercicio y actividades que puede realizar el paciente, por
ej.: distancia que logra caminar, actividades que alcanza a
realizar).
* Frecuencia con que necesita usar broncodilatadores
inhalados para el alivio de sintomas.
* Presencia de sintomas nocturnos. Es importante
cuantificar el nimero de noches por semana en que el
paciente es despertado por el asma.
* Frecuencia de consultas al servicio de emergencias o a
la clinica, por exacerbaciones.
Una vez que hemos obtenido todos estos datos podemos
categorizar a nuestros pacientes dentro de la clasificacién
como se explica en tabla 1.

TABLA 1
Clasificacion del asma por grados de severidad,
utilizando parametros clinicos, FEV1 y/o FEP.
Adaptado de referencia 3.

Sintomas

FEP o FEV,

Asma
Intermitente

Asma
Persistente
Leve

Moderada

Sintomas intermitentes < 1
V6Z por semana.

Crisis leves.

Sintomas asméticos

nocturnos < 2 veces al mes.

Asintomatico con funcidn
pulmonar normal intercrisis.

Sintomas 2 1 vez por

semana pero < 1 vez al dia.

Crisis afectan las
actividades diarias y el
sueno.

Sintomas nocturnos > 2
veces al mes.
Sintomas diarios.

Crisis afectan actividades
diarias y el suefio.
Sintomas asméticos
noctumos > 1 vez por
semana.

Uso diario de agonistas B,

Sintomas continuos.

Crisis fracuentes.

Sintomas asméticos
noctumos frecuentes.
Actividad fisica limitada por
sintomas asmaticos.

FEP 0 FEVy 2 80% de lo
ideal

Variabifidad del FEP < 20%.

FEP o FEV{ 2 80% de lo
ideal.

Variabilidad del FEP 20-
30%.

FEP o FEV4 60-80% da lo
ideal.

Variabilidad del FEP > 30%.

FEP 0 FEV, < 60% de lo
ideal

Variabilidad del FEP > 30%.




3.2.2. Abordaje escalonado.

Una vez clasificado el paciente podemos establecer un
manejo en forma escalonada. Con tal fin se ha establecido
un abordaje en pasos. La escala va desde el Paso 1 que es
para aquellos pacientes que tienen sintomas muy
infrecuentes (Asma intermitente leve), por lo que
requieren tratamiento muy ocasional, hasta el Paso 4, que
es para los pacientes con sfntomas persistentes, a pesar del
tratamiento convencional, y que requieren el uso de altas
dosis de esteroides inhalados o esteroides orales (Asma
persistente severa).

El tratamiento de cada paciente debe iniciarse en el ‘paso’
que se considere mds apropiado segin la severidad y de
acuerdo con el control de los sintomas; se puede mantener
en ese paso o modificarse cuando se considere necesario.
Conviene que antes de “ascender” a un paciente dentro de
la escala, nos aseguremos de que estd cumpliendo con el
tratamiento, utilizando la técnica adecuada, y evitando los
desencadenantes especificos.

Una vez que se ha establecido un adecuado control de los
sintomas del paciente en un determinado “paso”, se debe
mantener éste con el mismo tratamiento por un tiempo
prudencial (3-6 meses), y luego revisar el tratamiento y
considerar disminuirlo.

Debemos explicar al paciente que el tratamiento
preventivo (con esteroides inhalados) empezard a mostrar
su efecto en aproximadamente una o dos semanas
después de iniciado. En caso de que el paciente esté muy
sintomadtico, un ciclo corto de prednisona oral (25 mg./dfa
por 7-10 dias) ayuda a que tenga resolucién rapida de sus
sintomas (esto puede ser necesario en cualquier “paso”
para rapidamente establecer control de los sintomas).

El uso de inhaladores para que el paciente reciba el
tratamiento para el asma ofrece muchas ventajas. Debido
a que por medio de los inhaladores el medicamento se
deposita en el sitio donde tiene que ejercer su accion, las
dosis de medicamento que utilizan los inhaladores son
menores que las de los tratamientos orales (jarabes o
tabletas) y parenterales, por lo tanto, su uso se acompaia
de minimos efectos secundarios. Por esta misma razén, su
efectividad depende en gran parte de que los pacientes
usen los inhaladores en forma adecuada, y es en este
punto en donde el papel del profesional en salud cobra
mucha importancia. Para aquellos pacientes que presentan
dificultad para utilizar los inhaladores, en especial nifios y
pacientes con poca coordinacién se debe recomendar el
uso de espaciadores al usar los inhaladores. Los
espaciadores no solo aumentan la eficacia de los
inhaladores sino que reducen efectos colaterales locales
(tos y candidiasis oral) y permiten la administracién de
altas dosis de medicamentos®.

A continuacién presentamos una explicacién de cada uno

de los pasos y en Tabla 2 una representacién esquemadtica
de los mismos.

Paso 1: Tratamiento para Asma Intermitente Leve

Uso ocasional de broncodilatadores “en caso necesario™:
agonista f}y de accién rdpida (Salbutamol)
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TABLA 2

Tratamiento sugerido para los diferentes grados de
severidad, como en tabla 1. Modificado de Referencia 3.

Tratamiento Preventivo :
al Plazo Tratamiento Alivio Rapido
Asma No es necesario Agonista B, de accion
Intermitente rapida:
Leve Salbutamol 2 inhalaciones
{200 ugr.) PAN
Asma 1. Agente antiinflamatorio Agonista 35 de accion rapida:
Persistente  Beclometasona inhalado Salbutamol 2 inhalaciones
Leve 200-500 ugr/dia (200 ugr.) PRN
0
Cromoglicato o
Nedocromilo.
2. Ofras opciones: Teofilina
AP. Inhibidores de
leucotrienos.
Asma 1. Moderada dosis de Agonista B de accion rapida:
Persistente ?ste!roi%tfa inhalado o) Salbutamol 2 inhalaciones
Moderada preferible con espaciador): 200 ugr.) PRN
Beclometasona 500-1200 (200 ugr)
ugr/dia
En caso necesario agregar.
2. Broncodilatador larga
accion:
Teofilina AP, Formoterol,
Salmelerol
Asma 1. Alta dosis de esteroide Agonista B35 de accién rapida:
Persistente inhalado: Beclometasona Salbutamol 2 inhalaciones
Severa 1200-2000 ugr/dia (200 ugr.) PRN

Lgsa:adado_r}).

. Broncodilatador larga
accion: Teofiling AP,
Formoterol, Salmeteral,

3. Considerar 3, agonista
altas dosis :Salgmamol oral}
4. Considerar asociar ofro
antiinflamatorio: Cromoglicate
o nedocromilo.

5. Considerar uso crénico de
esteroides orales (Prednisona)

Se debe iniciar con este paso en aquellos pacientes que
presentan sintomas poco frecuentes y sintomas nocturnos muy
ocasionales (dos o menos veces al mes). Es preciso indicar al
paciente que use el medicamento “en caso necesario™. Si los
sintomas lo obligan a usar los inhaladores mds de dos veces por
semana, se debe pasar al Paso 2.

Paso 2: Tratamiento para Asma Persistente Leve
Uso de agonista B5 “en caso necesario”
+
Uso regular de agente anti-inflamatorio inhalado

El uso frecuente de broncodilatadores para el alivio de los

sintomas nos indica que el paciente debe recibir tratamiento

antiinflamatorio en forma profiléctica.

Se le debe sefialar que continte usando el agonista B, en caso

necesario, pero ademds debemos indicar para uso regular:

* tratamiento profilictico con esteroides inhalados
(Beclometasona inhalado 200-500 mgr diarios)

* otras alternativas son cromoglicato sédico 4-16mg al dia
(4-16 inhalaciones) o nedocromilo sédico 8-16 mg./dia (4-
8 inhalaciones), pero si el control no se logra con estos,
debe usarse un esteroide inhalado (Beclometasona).

En este paso, la aplicacién del tratamiento a base de



inhaladores es la primera elecci6n, aunque existen algunos
pacientes en que los cuales su uso no es posible, ya sea porque
el paciente no desea usar inhaladores o porque no logra usar los
inhaladores en forma adecuada, se puede prescribir tratamiento
oral con Teofilina de accién prolongada.

Las recomendaciones mas actuales en el nivel internacional es
que los nuevos medicamentos inhibidores de leucotrienos
podrian probarse en este paso’, aunque el papel de estos
medicamentos en el manejo del asma estd en estudio. En
nuestro pais no estdn aun disponibles comercialmente al
momento de escribir este articulo,

Paso 3. Tratamiento para Asma Persistente Moderada
Uso de agonista B, “en caso necesario”
e
Moderada dosis de esteroide inhalado o
Baja dosis de esteroide inhalado dosis mas un
broncodilatador larga accion.

Si en el paso 2 no se logra el control de la enfermedad y el
paciente persiste con sintomas:
Se le debe indicar que continde usando el agonista B de corta
accion “en caso necesario” mas alguna de las siguientes
opciones:
Aumentar la dosis de los esteroides inhalados,
Beclometason1 500-1200 ugr/dia, para lo cual se debe
recomendar el uso de un espaciador o
Se puede mantener la dosis del esteroide inhalado (200 -
500 ugr./dia) y
asociar tratamiento con teofilina de accién prolongada
oral o
usar un agonista By de larga accién (formoterol,
salmeterol)

Paso 4: Tratamiento para Asma Persistente Severa
Uso de agonista 2 “‘en caso necesario”
+
Alta dosis de esteroide inhalado
+
Uso regular de broncodilatador

En este paso se continda el uso de agonista B, de corta accién,
en caso necesario; mds altas dosis del esteroide inhalado, y en
caso necesario se debe tratar alguna de las siguientes opciones,
sola o combinada:

- teofilina oral de accién prolongada oral

- agonista 32 de larga acci6n (formoterol, salmeterol)

- cromoglicato o nedocromilo sédico

- uso de agonista By, a dosis mayores: salbutamol en

tabletas
Si con estas medidas, en forma aislada o combinada no se logra
un adecuado control de los sintomas del paciente se puede
considerar el uso crénico de esteroides orales (Prednisona), los
cuales se deben usar a la menor dosis posible con la cual se
logre el control de la enfermedad.

Algunas notas acerca de tratamientos alternativos
1. Uso de nebulizadores: Aunque el empleo de nebulizadores

Tratamiento crénico de asma / Chacdn y Jiménez

es de mucha importancia en el manejo de las crisis asméticas,
este debe hacerse en un medio hospitalario y bajo supervisén
médica. Problemas potenciales con su uso indiscriminado son
la sobredosificacién con agonistas By, y el exceso de confianza
que el paciente puede desarrollar al tener un nebulizador en la
casa; por lo tanto es posible que retarde la consulta en un centro
de atencién médica durante crisis severas, de modo que no
recomendamos su uso en forma generalizada e indiscriminada.
Consideramos que el uso de nebulizadores es una opcién para
aquellos pacientes con crisis frecuentes, los cuales deben ser
muy bien instruidos acerca de su empleo y limitaciones; en
particular, debemos establecer normas claras acerca de cudndo
consultar en el centro médico, si los sintomas no disminuyen
después de unas pocas nebulizaciones.

2. Inmunoterapia: Su uso es limitado y controversial. Puede
ser considerada una terapia adicional al resto del tratamiento en
casos bien estudiados y seleccionados de asma. Puede ser
usada en pacientes seleccionados cuando los sintomas son
atribuibles a un alérgeno inhalado predominante. Debido al
riesgo de reacciones sistémicas, debe administrarse en lugares
en donde exista la facilidad de tratar dichas reacciones en
forma inmediata™?’.

3. Uso de teofilina como inmunomodulador: Debido a que se
ha observado que el efecto broncodilatador de la teofilina es
pobre dentro del rango terapéutico, se ha tratado de buscar
otras posibles explicaciones de la mejoria que experimentan
los pacientes con su uso, dentro de estas, se ha explorado su
posible papel como inmunomodulador, pero la informacién
disponible es limitada®,

4. Bloqueadores de leucotrienos: Esta es probablemente la
terapia méds novedosa que se estd introduciendo como
tratamiento preventivo del asma bronquial®*. Por tratarse de
medicamentos nuevos, la experiencia con ellos es limitada y su
futuro papel en el manejo del asma se establecerd con el
tiempo. Estardn disponible en nuestro pafs en un futuro
cercano, y las recomendaciones internacionales los
recomiendan que podrian usarse desde el paso 2, adn asi por
tratarse de medicamentos nuevos con limitada experiencia el
papel que van a jugar en el control del asma aun no esta
definido

5. Uso de citotéxicos: En pacientes con asma bronquial muy
severa y que requieren altas dosis de esteroides se han tratado
diferentes terapias alternativas, incluyendo tratamiento con
citotéxicos, en algunos casos como terapia adjunta, con el fin
de tratar de reducir las dosis de esteroides. Este tipo de
tratamientos se asocia frecuentemente con efectos secundarios
serios y potencialmente letales, por lo que su uso debe
reservarse al especialista®™?,

6. Esteroides de larga accién (de depésito): Por sus efectos
secundarios no se recomienda su uso cronico.
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Principios de Profilaxis Antibidtica en Cirugia

Bemal Cordero Anas

Resumen

Introduccién; La profilaxis antibiética administrada de manera
apropiada puede reducir el riesgo de infeccion hasta en un
50%.

Contenido: Se revisa la clasificacién de herida quirirgica, los
determinantes de infeccién de la misma y la fisiopatologia de
la profilaxis antibi6tica. Estos factores sirven de base para
ofrecer recomendaciones de una adecuada profilaxis
antibidtica, e indicar las situaciones en que se debe usar la
misma.

Conclusiones: La utlizacién correcta de la profilaxis
antibidtica previene la infeccién y evita consecuentemente
trastornos fisicos y psicolégicos en el paciente. Por otro lado
disminuye los altos costos hospitalarios. (AMC, 1998; 40 (1):
11-14)

Descriptores: profilaxis antibidtica, infeccién de herida
quirdrgica, periodo de Miles

Introduccién

La profilaxis antibiética en cirugia consiste en la
administracién de un agente antimicrobiano con el objetivo
bisico de prevenir infecciones asociadas al procedimiento'.
Diversas investigaciones han demostrado el beneficio del uso
de cursos cortos de antimicrobianos para prevenir la infeccion
en una amplia variedad de procedimientos quirirgicos®.

Es dificil establecer el rol de un factor patogénico tnico, ya que
tanto los factores del hospedero como de los microorganismos
estdn en una interaccion estrecha.

La base cientifica y racional para el uso de antibiGticos
profildcticos, fue establecida por Miles y Burke en el periodo
de 1959-1967". Estos autores demostraron experimentalmente
que los antibidticos deben administrarse previamente a que
exista la contaminaciéon de tejidos, para lograr la maxima
efectividad.

Infectélogo

Médico Asistente Especialista-Unidad Interdisciplinaria - Poder Judicial
Médico Asistente Especialista-Albergue y Casa de Salud - Instituto Nacional
de Seguros

Apartado 1515-2100

Actualmente estd establecido que la profilaxis antibiotica
administrada de manera apropiada, reduce el riesgo de
infeccion postoperatoria en cerca de un 50%*. Sin cmbargo,
hay que recordar que los antibidticos nunca sustituirdn las
adecuadas pricticas quirtrgicas.

La contaminacién bacteriana de la herida quirdrgica es
inevitable y la técnica aséptica la disminuye pero no la elimina.
A pesar de que existe una alta contaminacion bacteriana de Ia
herida durante la cirugia. 1a infeccion es la excepeidn y no la
regla.

Clasificacion de Herida Quirirgica

Segiin el criterio de US Public Health Service and National
Research Council Ultraviolet Studv, la clasificacion de herida
quirdrgica se basa en la estimacion del nivel de contaminacién
bacteriana de la henda**",

Limpia: Herida no traumadtica. en la cual no hay proceso
inflamatorio ni alteracion en la wéenica quinirgica. No hay
manipulacion de tractos respiratorio. gastrointestinal o
genitourinario.

Limpia/contaminada: Henda no lraumdtica con leve
alteracion en la 1écnica quirdrgica, o en la cual se realiza
apertura del tracto gastrointestinal,  genitourinario o
respiratorio sin excesiva contaminacion y en forma controlada.
Contaminada: La herida contaminada ticne la(s) siguicntes
caracteristica(s):

1. Herida traumatica reciente.

2. Heridas que acompafian a intervenciones en que existe
contaminacion de la cavidad peritoneal y de la herida
quirdrgica con ¢l contenido del tracto gastrointestinal.

3. Heridas que acompafan intervenciones en que existe la
entrada a tracto génitourinario o biliar en presencia de bilis u
orina contaminada.

4. Cirugias en que exista alteracién de las normas quirdrgicas
de esterilidad

5. Incisiones sobre tejido inflamatorio no purulento.

Sucia: Heridas traumdticas de mds de 2 horas asociadas a
tejido desvitalizado, cuerpo extrafio y/o contaminacién fecal y
aquella con infeccién clinica o presencia de viscera perforada.
Es necesario conocer con exactitud el tipo de herida con que
nos estamos enfrentando y el riesgo de infeccién de la misma
en caso de no utilizar la profilaxis antibitica.

La tabla 1 nos muestra de manera comparativa la diferente
incidencia de infeccién de herida quirtirgica con y sin
utilizacién de profilaxis antibidtica.
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TABLA1
Infeccién postquirdrgica con y sin administracion
de profilaxis antibiética segun tipo de herida ™*

Tipo de herida Sin profilaxis  Con profilaxis
% %
LIMPIA 5.1 0.8
LIMPIA/CONTAMINADA 10.1 13
CONTAMINADA 219 10.2

El problema de la infeccidn de herida quirdrgica es
multifactorial. Los factores del hospedero mas importantes
como factores de riesgo son:

-Edades extremas '

-Sexo "

-Diabetes Mellitus ®

-Terapia esteroidal, quimio y radioterapia concomitante ?
-Obesidad **

-Malnutricién **

-Infeccién en sitios remotos al momento de la cirugia **#
-Tabaguismo '

Los determinantes de infeccién de herida quirtrgica, se puede
represeniar en una balanza de factores del hospedero y del
microorganismo, de la siguiente forma:’

Inmunidad local de hospedero
Inmunidad general del hospedero

Concentracion microblana Virulencia
Dano a lejidos de la herida
Material extrafio

Antibiéticos perioperatorios

Determinantes de infeccién de herida quinirgica

Es fundamental un conocimiento exhaustivo de la flora
microbiana, tanto exégena como endégena, para poder definir
epidemiolGgicamente que un determinado microorganismo
puede causar una complicacién quirtirgica; y sirve ademés para
la escogencia empirica de la antibioticoterapia inicial**,

La flora exégena estd compuesta predominantemente por
organismos aerobios. Los pat6genos més comunes son
S.aureus, coliformes, S.epidermidis, Pseudomonas sp,
Citrobacter sp, Enterobacter sp, entre otros. La flora endégena
es la responsable de la mayoria de infecciones
postoperatorias. La tabla 2 nos establece la flora bacteriana
normal en diferentes Grganos.
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TABLA 2
Flora bacteriana normal

PATOGENOS COMUNES
Nariz S.aureus- S.pneumonie- N.meningitidis

TRS, S.pneumoniae- H.influenzae

Boca- S.pneumoniae-Streptococci A- B.melaninogenicus Fusobactarium sp
Laringe  Peptoestreptococci- Actinomyces

Colorectal E. coli Klebsiella sp- Enterobacter sp- B. fragilis-
Peptoestreptococci- Clostrium sp

Tbiliar E.col- Kiebsiella sp- Proteus sp- Clostridium sp
Turinario  E.col- Klebsiella sp- Proteus sp- Enterobacter sp
Piel S. aureus- S, epidermidis- P.acnes- Diphteroides sp

Factores que influyen en la eficacia de la profilaxis

La evaluacién clinica de los factores implicados es
técnicamente dificil. Se sabe que los siguientes factores tienen
importancia:

-duraci6n de la cirugfa's'*

-trauma "

-isquemia '

-hipoxia tisular "

-edema "

-hipotensidn

-shock *

-cirugia de emergencia

Ademds, la presencia de material extrafio como suturas o
prétesis influyen en la incidencia de infeccién de la herida
quirtrgica. Se ha encontrado que la presencia de material
extraio subcutdneo” resulta en disminucién de la dosis
infectante minima de Staphylococcus de >100000 a <100.

Factores Microbianos

1. Presencia de la bacteria

2. Multiplicacién in situ

3. Susceptibilidad y resistencia a los antibiéticos

4. Adherencia bacteriana

La profilaxis con agentes antimicrobianos tiene impacto en la
adherencia, modifica la interaccién de los microorganismos
con superficies extraias. Esta relacién presupone el depésito
de una )amina de protefna del hospedero que sirve de unién.
En ausencia de material extrafio van a jugar un papel similar el
coldgeno, la fibronectina y las proteinas de la matriz
extracelular?,

5. Produccién de polisacdridos (“slime™):

Muchos microorganismos cuando crecen en ciertas
condiciones, producen polisacdridos extracelulares que se
depositan como una matriz intercelular™®,

Factores farmacocinéticos
La férmacocinética involucra la absorcién, distribucidn y

eliminacién de la droga y sus metabolitos. Es de importancia
en profilaxis quirdrgica su relacién entre la concentracién del



antimicrobiano en el tiempo, en suero y a nivel del tejido
(herida quirdrgica). La farmacodindmica involucra la relacion
entre la concentracién y el efecto antibacteriano de la droga,
tanto en suero y en el sitio potencial de infeccion.

1. Concentracién antibiética en tejidos
La concentracién adecuada de antimicrobianos en los tejidos
del sitio potencial de infeccién dependeré de:*"*

-Tamafio molecular

-Estructura quimica

-Solubilidad: lipidos 6 agua

-Unién a proteinas

-Presencia de inflamacién
Las bacterias que contaminan las heridas se localizan
primariamente en el espacio intersticial, por lo que se requieren
antibidticos con buena penetracién en este compartimiento.
Los antibi6ticos con pobre penetracién intracelular alcanzan
concentraciones altas a nivel intersticial.

2. Fluido intersticial y otros

La relacién entre el drea de superficie y el volumen (AS/V) es
un factor que determina la farmacocinética en el fluido
intersticial.

La concentracién de la droga en el sitio de la herida quirirgica
es directamente proporcional al drea de superficie disponible
para difundir e inversamente proporcional al volumen del
fluido. Los tejidos con AS/V altos tienen un drea de

superficie capilar amplia a través de la cual los agentes
antimicrobianos difunden hacia un volumen de fluido
intersticial relativamente pequefio. Por otra parte en tejidos con
AS/V bajos, el pico de concentracién es mds tardio y menor
que el sanguineo, y tiene una eliminacidn lenta®.

3. Unién a proteinas

El porcentaje de droga unida a protefnas se relaciona con la
concentracién del agente antimicrobiano, La cantidad de droga
libre disponible en sitios extravasculares, se espera sea menor
con agentes con alta unién a proteinas que aquellos con una
capacidad de unién menor. Unicamente la droga no unida
(libre), difunde desde el suero hacia el tejido extravascular.

4. Ruta de eliminacién
La filtracién glomerular se afecta en tanto que solo la droga
libre se puede filtrar. Un aumento en la unién a proteinas
disminuye la cantidad de droga libre disponible para
eliminaci6n, mientras que la secrecién tubular no se afecta por
la unién a proteinas.
La excreci6n biliar provee una via de eliminacion para algunos
agentes y esta va a estar en relacién a

-masa molecular

-unién a proteinas

-estructura quimica

5. Penetracién a tejidos especiales”

6. Penetraci6n intracelular

Profilaxis antibi6tica / Cordero

Fisitopatologfa de la infeccién de herida quirirgica

Inmediatamente posterior a la incisién quirdrgica, los tejidos
estériles se exponen a un medio ambiente no estéril’. A pesar
de que la préctica quirirgica con antisépticos reducen la
concentracién bacteriana, siempre existe contaminacién. Los
mecanismos de defensa del huesped no pueden actuar
ripidamente contra esta contaminacién y contra un in6culo
importante**” y las bacterias encuentran condiciones adecuadas
en tejidos traumatizados.

Posterior al cierre de la herida, los patégenos dentro de esta
estdn protegidos de los mecanismos tempranos de inflamacion
y por lo tanto los antimicrobianos tienen dificultad en atravesar
la barrera de difusién inflamatoria.

Administrados preoperatoriamente los antibioticos difunden al
compartimento periférico (fluido de la herida) durante la
cirugia. La herida se satura con el agente antimicrobiano
mientras esté abierta y las bacterias potencialmente invasoras
encuentran condiciones bactericidas antes de que se activen sus
mecanismos de anclaje y multiplicacion®,

Si el antibidtico se administra muy tempranamente, puede
difundir y ser eliminado de los tejidos antes de realizarse la
incision, por lo que no va a estar presente en concentraciones
adecuadas durante el perfodo vulnerable®.
Perfodo de Miles ¢ periodo decisivo:  Perfodo de tiempo
durante el cual las lesiones pueden ser moduladas o
modificadas por algun factor. Define el tiempo necesario para
que la bacteria se adhiera y multiplique. Se considera entonces
profilaxis antibiética eficiente el alcanzar adecuados niveles
antibidticos en la herida durante las horas posteriores a la
inoculacion bacteriana y mantenerla por un periodo adecuado
(24 horas)"™. Los agentes antimicrobianos han demostrado
eficacia en la disminucion de la frecuencia de infeccion de la
herida.

Recomendaciones

Las siguientes son recomendaciones, para una adecuada
profilaxis antibiética:

1. Indicacién apropiada*'

2. Determinacién de la flora probable de causar la infeccién™
3. Escoger droga efectiva™

4. Droga de baja toxicidad"

5. Bajo costo'*

6. Utilizar dosis totales efectivas®

7. Administracién en el momento adecuado®

8. Corto perfodo de tiempo™

9. Utilizar otro antibiético en caso de profilaxis fallida

10. No usar drogas utilizadas en infecciones severas™

La profilaxis antibi6tica preoperatoria es beneficiosa en las
siguientes situaciones:

1. Cirugfa limpia contaminada®*'

2. Cirugfa contaminada’*?

3. Cirugfa post-trauma®

4. Cirugfa limpia que implique colocacién de prétesis u otro
cuerpo extrafio's24¥
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5. Cirugia limpia en pacientes con mecanismos de defensa
alterados™®
6. Cirugia limpia en la cual la infeccién constituirfa un
desastre'*®

-Neurocirugia**

-Oftalmologia™

-Cirugia cardiaca®

Conclusion

La tasa de infecciones que complican los procedimientos
quirurgicos siguen siendo un problema hospitalario,
produciendo efectos importantes en el resultado final de la
cirugia, retraso en la curacién, deformidad y ain
complicaciones mds graves de morbimortalidad.

De acuerdo al tipo de cirugia la incidencia de infecci6n de
herida quirtirgica oscila desde <1% en la cirugfa limpia hasta
30-40% en la sucia y esta se puede agravar en presencia de una
serie de factores del paciente tales como: diabetes mellitus,
inmunosupresién, edad, trastornos nutricionales, e incluso la
ingesta de dcido acetil salicilico™; asi como factores propios
del acto quinirgico como tipo de cirugia, duracidn, preparacién
prequirirgica y complicaciones de esta tal como la formacién
de hematomas y linfoceles®.

Los antibidticos perioperatorios han mostrado disminucién de
infeccion de la herida quirdrgica. Se han realizado muiltiples
estudios ensayando el uso de varios antimicrobianos de
acuerdo al tipo de cirugia: ceftriaxone sal sédica®,
aminoglicésidos, metronidazole®, cefotaxime sddica,
imipenen, cefuroxime® e incluso se recomienda el uso de
vancomicina en algunos casos especificos®. Sin embargo las
cefalosporinas de primera generacion siguen siendo la droga de
eleccién para profilaxis quirirgica®™.

Tomando en consideracién lo anterior es nuestro deber
utilizarlos en forma correcta de tal manera que prevengamos la
infeccién y por consiguiente evitemos consecuencias fisicas y
psicolégicas en el paciente y altos costos dada la elevada
estancia hospitalaria a que esto conduce.”*

Abstract

Introduction: Antibiotic prophylaxis administered at appropiate
time, can reduce the risk of operatory infection in about 50%.
Content: This review article presents updated information on
surgical wound classification, microbial and
pharmacodynamic factors and patophisiology of antibiotic
prophylaxis. The principles of correct antibiotic prophylaxis
and general indications are described.

Conclusions: Appropiate prophylaxis prevents infection,
therefore physical and psychological disorders. It also reduces
hospitalary costs.

Keywords: antibiotic prophylaxis, surgical wound infection,
Miles period
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Factores de Riesgo Coronario en Pacientes en
Prevencion Secundaria: Un reporte del Programa de

Rehabilitacion Cardiaca CENARE/INCIENSA

José G. Jiménez Montero*, Mario Bolafios Arrieta**, Marco A. Vargas Picado***, Marlen Rosell6 Araya***

Resumen

La enfermedad coronaria es la principal causa de muerte en
Costa Rica y su prevalencia va en aumento. Este reporte
analiza las principales caracteristicas de los pacientes con
enfermedad coronaria. incluyedo aguellos sobrevivientes a un
infarto del miocardio o a los que se les realizé procedimientos
de revascularizacién coronaria por presentar angina de pecho y
que fueron atendidos en la Clinica de Rehabilitacién Cardiaca
(CENARE/ INCIENSA) durante 1993 a 1996, Los principales
factores se riesgo fueron la historia de fumado, la dislipidemia,
la diabetes mellitus tipo 2 y la hipertension arterial. Se analiz6
en detalle el perfil lipidico el cual mostré que el 80 por ciento
de los pacientes con enfermedad coronaria tenfan
concentraciones de colesterol LDL superiores a 100 mg/dl. Se
recomienda unificar criterios para tratar apropiadamente todos
los factores de riesgo mediante el establecimiento de
programas nacionales y, en especial, la modificacién de las
alteraciones del perfil lipidico, condicién comiin en estos
pacientes, con el fin de reducir los riesgos de otro evento
coronario. (AMC, 1998; 40 (1): 16-19)

Palabras clave: Enfermedad coronaria, factores de riesgo,
prevencion enfermedad coronaria.

Introduccién

Las enfermedades cardiovasculares constituyen una de las
principales causas de muerte en el mundo, en especial aquellas
que son el resultado de las complicaciones de la ateroesclerosis
coronaria, como el infarto al miocardio, arritmias e
insuficiencia cardfaca'.

Los factores de riesgo que inciden en el desarrollo y severidad
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de la aterosclerosis son variados’. Algunos, suceptibles a
modificacion como la hipertension arterial, las dislipidemias,
el tabaquismo, la diabetes mellitus y el sedentarismo alteran
favorablemente la evolucién clinica de los pacientes,
reduciendo sus complicaciones*”

Debido a esto, se han desarrollado programas diversos de
prevencién primaria (aquellos dirigidos a poblaciones sin
evidencia clinica de enfermedad coronaria) y de prevencién
secundaria (para personas que han sufrido un infarto al
miocardio 0 que presentan angina de pecho) orientados a
cambiar los estilos de vida de las personas y a ofrecer
intervenciones de orden farmacol6gico cuando no se logra
alcanzar la metas recomendadas'*.

Las medidas preventivas se enfocan tanto a la poblacién en
general -prevencién primaria-, dentro del contexto de los
programas de promocién de la salud, como a los grupos de
personas de alto riesgo con enfermedad de las arterias
coronarias -prevencion secundaria®'’. Estas estrategias son
complementarias y con ello se pretende que enfermedad
coronaria disminuya, impactando en forma favorable la salud
de la poblaci6n y la reducci6n en los costos relacionados con la
atencién de las complicaciones debidas a las enfermedades
cardiovasculares.

En estudios previos se ha mostrado que en Costa Rica, la
mortalidad por enfermedad coronaria ha aumentado en un
treinta por ciento'. Los reportes de los egresos hospitalarios
debido a enfermedad de las arterias coronarias y sus
complicaciones en la Caja Costarricense de Seguro Social
muestran que estas enfermedades se presentan tanto en los
hospitales nacionales como en los de provincia, con el
agravante de que la mortalidad en las zonas alejadas de la
capital por eventos coronarios es mayor”.

Este reporte tiene como objetivo presentar las principales
caracteristicas clinicas y factores de riesgo cardiovascular, de
las personas con enfermedad coronaria que iniciaron el
programa de Rehabilitacién Cardiaca del Centro Nacional de
Rehabilitacién (CENARE) en el perfodo de 1993 a 1996.

Materiales y Métodos

Sujetos: Se estudiaron 100 pacientes con enfermedad
coronaria. Se incluyeron pacientes con antecedentes de infarto
del miocardio, angina de pecho y demostracién angiogréafica de



aterosclerosis coronaria y pacientes en los cuales se realizé
pocedimientos de revascularizacién coronaria. Los pacientes
fueron referidos al programa de Rehabilitacién Cardiaca del
CENARE/INCIENSA por cardiélogos, intensivistas o
cirujanos cardiovasculares. Se incluyé una muestra de los
pacientes nuevos que fueron referidos al programa durante los
afios de enero de 1993 a octubre de 1996. Los participantes
eran 21 mujeres con edades (promedio + EEP) de 54, 0 + 10,6
afios; peso de 62,9 + 10,6 kg; indice de masa corporal de 26,8
+ 4,0 kg/ m2; relacién cintura cadera de 0,84 = 0,09 y 79
hombres con edades de 53, 0 = 12,6 aiios; peso de 73,4 £ 11,0
kg, indice de masa corporal de 26,2 + 3,1 kg/m2; relacion
cintura cadera de 0,90 + 0,06. En el momento de la evaluacién
ninglin paciente fumaba y ninguno recibia hipolipemiantes.
Los pacientes tenfan al menos tres meses de haber sufrido el
evento cardiovascular. A todos se les informé del estudio y el
protocolo fue aprobado por el comité cientifico de INCIENSA.

Protocolo: Se les efectud una historia clinica y exdmen fisico
y se les tomé una muestra de sangre venosa para
determinaciones del perfil de lipidos, lipoproteinas y glucemia.
Los pacientes recibieron varias sesiones de educacion en
nutricién, modificacién de estilos de vida y la rehabilitacion
cardiaca durante 12 semanas con el fin de reducir los factores
de riesgo como se reportd previamente'. En este informe
tinicamente se analizan las caracteristicas clinicas y de
laboratorio de los pacientes al inicio del programa.

Métodos de laboratorio: Después de 12 horas de ayuno, se
tomé la muestra de sangre venosa, el suero se separd mediante
centrifugacién a 2,500 rpm y el colesterol y triglicéridos se
determinaron mediante métodos colorimétricos enzimaticos™.
La determinacién de colesterol HDL se realizé por medio de
precipitacién con polianiones y el colesterol LDL se estimé
empleando la férmula de Friedewald cuando los valores de
triglicéridos eran menores de 450 mg/dl". El coeficiente de
variacion interensayo e intraensayo para el colesterol fue de 1,5
por ciento y 3,8 por ciento; para los triglicéridos de 2,5 y 4,5
por ciento y para el colesterol HDL de 2,9 y 5 por ciento,
respectivamente.

La glucemia se midié empleando el método de glucosa
oxidasa. En pacientes con sospecha de hipotiroidismo se
realizaron pruebas de funcién tiroidea.

Andlisis de los datos: Los resultados se expresan como
promedio * error estandar del promedio (EEP) y como
porcentaje.

Resultados

En los pacientes de rehabilitacién cardiaca se analizé la
prevalencia de los principales factores de riesgo coronario, los
que se presentan en la tabla 1. Los pacientes eran
sobrevivientes a un infarto al miocardio, veinte de ellos habian
sido sometidos a procedimientos de revascularizacién
coronaria posterior al infarto. La obesidad, en especial la
abdominal fue comiin también. Los pacientes al momento de la
evaluacién no fumaban, pero por historia, la frecuencia

Enfermedad coronaria / Jiménez et al

TABLA 1
Prevalencia de principales factores de
riesgo coronario en 100 pacientes con
enfermedad coronaria

%
Hipertension arterial 29
Diabetes mellitus 13
Tabaquismo 20
LDL > 100 mg/dl 83

TABLA 2
Concentraciones de colesterol, TG, LDL,
HDL, relacién en los pacientes con
enfermedad coronaria

Hombres Mujeres
(N=79) (N=21)
Colesterol® 2164 + 39,2 2148 +465
Triglicéridos” 2054 +728 2133+ 872
LoL* 135,0 £ 36,1 134,0 + 36,0
HDL*® 390+ 78 380+ B8
Colesterol/HDL 57+ 14 57+ 14
* mg/dl

reportada fue del 20 por ciento. El perfil de lipidos y
lipoproteinas de todos los pacientes con enfermedad coronaria
sc ilustra en tabla 2. La figura | (A) muestra la concentracion
del colesterol LDL de esos pacientes segun la siguiente
distribucién: <100, entre 101 y 130, entre 131 y 160, y >de 160
mg/dl, repectuvamente y la del colesterol HDL (B) distribuido
se esta manera: <35, entre 36 y 45 y >46 mg/dl
respectivamente. El andlisis del perfil lipidico mostré que la
concentracién promedio del colesterol LDL fue de 134 mg/dl,
y unicamente el 17 por ciento de los pacientes tenian
concentraciones del colestesterol LDL menores a 100 mg/dl.
Por otro lado, la concentracion del colesterol HDL fue menor
de 35 mg/dl en 31 % de los hombres y 25 % de las mujeres
evaluadas. Como resultado de estas alteraciones la relacion
colesterol total/colesterol HDL fue de 5,7. Finalmente en 20
pacientes la concentracion de los triglicéridos fue superior a
250 mg/dl

Discusion

Las enfermedades cardiovasculares son un problema de salud
publica', representando la primera causa de muerte en Costa
Rica desde los aiios setenta. Porcentualmente la mitad de las
muertes debidas a enfermedades del aparato circulatorio, son
consecuencia de la aterosclerosis coronaria".

En un estudio previo, se analizo el perfil lipidico de pacientes
con enfermedad coronaria demostrindose diferencias entre
pacientes con enfermedad coronaria y controles sanos 16). Este
es un nuevo reporte, en el que se analiza en mds detalle los
factores de riesgo lipidicos presentes en pacientes con esta
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FIGURA 1
Distribucién de la concentracién de colesterol LDL (A) y HDL (B) en pacientes conenfermedad coronaria

Hombres Mujeres
{A) 30 D <100
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20 B 101-130
:g. I—l B 131180
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Legenda de la figura 1
(A) Distribucién de la concentracién del colesterol LDL (< 100 mg/di 0 , entre 101-130 mg/di B , entre
131-160 mg/dI M , y > mg/dI & y (B) de la concentracién del colesterol HOL (< 35 mg/dl 0 , entre 36-45
mg/di®@ y > 46 mg/dl O, en hombres y mujeres con cardiopatia isquémica.
enfermedad. 35 mg/dl en una tercera parte de los hombres y en una cuarta

La edad promedio de los pacientes muestra que estaban en
ctapas productivas de sus vidas y las diferencias etarias
encontradas entre hombres y mujeres son las esperadas, debido
a la proteccion que las dltimas tienen asociado probablemente
al efecto estrogénico durante la vida premenopdusica'’.

Es interesante comentar que de los principales factores de
riesgo evaluados la elevacién del colesterol LDL, la historia de
tabaquismo, la hipertensién arterial y diabetes mellitus, fueron
los que se presentaron mds frecuentemente. La agregacion de
estos factores confieren un efecto multiplicativo mds que
simplemente aditivo como se ha senalado’. Es importante
resaltar que los pacientes diabéticos tipo 2, los cuales tienen un
desgo 3 a 4 veces mayor de enfermedad coronaria y su
severidad mds acentuada comparada con los no diabéticos’
fuvieron una representacién del 13 por ciento en la muestra de
pacientes cvaluados. En los diabéticos la dislipidemia
representa un importante factor de riesgo y su control debe ser
estricto como se ha reconocido®™.

De acuerdo con el programa de educacién nacional del
colesterol de los Estados Unidos (NECP)", el colesterol LDL
deseable en pacientes con cardiopatia coronaria debe ser menor
de 100 mg/dl y, se ha demostrado adicionamente que reducir Ja
concentracion de esta lipoproteina aterogéncia en por lo menos
un 35 por ciento disminuye el riesgo de muerte en un 30 por
ciento®, incluyendo a los diabéticos en los que la reduccién de
la mortalidad fue aiin mayor®. Atin més, la concentracién del
colesterol HDL, que ha sido considerado como un factor de
riesgo cuando su concentracién es reducida®?, fue menor de
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parte de las mujeres, por lo que la relacién colesterol/HDL era
superior a 4,5. La concentracién de los triglicéridos fue mayor
a 250 mg/dl en 20 de los pacientes estudiados ¥ aunque existe
controversia sobre el papel que juegan los triglicéridos en la
enfermedad coronaria®, se recomienda que los niveles de ellos
sean menores de 200 mg/dl*. Se podria pensar que antes del
evento coronario, un nimero mayor de pacientes pudiesen
haber tenido concentraciones de triglicéridos superiores, pero
al momento de la evaluacién, ellos ya habian iniciado cambios
nutricionales. Este cambio no fue documentado en este reporte,
pero podria explicar que solo veinte pacientes tuvieran niveles,
de triglicéridos superiores a 250 mg/dl, puesto que esta grasa
raipidamente  dismiunuye  mediante  intervenciones
nutricionales™*. Estudios previos han demostrado que en estos
pacientes la intervencién nutricional no reduce
significativamente la concentracion del colesterol LDL", y que
la respuesta depende de varios elementos entre los cuales, la
influencia genética es de uno de los elementos mds
importantes™. Estos hechos sefialan la necesidad de establecer
tratamiento farmacolégico oportuno en los pacientes, con
colesterol LDL elevado (83% de ellos) para disminuir la
concentracion de esta lipoproteina. En subsecuentes reportes,
se analizard a fondo el control de otros factores de riesgo tales
como la hipertensidn arterial y el cese del fumado, que junto
con la actividad fisica programada que ellos realizaron segiin
su funcién ventricular, durante el programa de 12 semanas,
representan elementos de gran importancia en la reduccién de
evento vasculares subsecuentes. El andlisis de estos otros



factores contribuird a conocer mejor las estrategias para
mejorar el apego a los cambios en estos los factores de riesgo
coronario.

En conclusién, se considera necesario indentificar y modificar
los factores de riesgo coronario, en especial en aquellas
personas que tengan evidencia de enfermedad de las arterias
coronarias y, establecer programas similares en otras regiones.
Es critico que se uniformen los criterios, siguiendo los
lineamientos de ‘orden farmacolégico y nutricional
recomendados en la actualidad, particularmente para reducir el
‘perfil anormal de lipoproteinas, comunmente observado en
pacientes con enfermedad coronaria®**.

Adicionalmente, los datos presentados en este reporte
confirman la necesidad de estructurar y ampliar los programas
de prevencién primaria a través de la promocidn de la salud
cardiovascular, mantener peso ideal mediante una adecuada
nutricién y ejercicio fisico realizado regularmente, en un
intento de reducir el desarrollo de la aterosclerosis y sus
complicaciones. Estos programas deben comensar desde la
edad escolar y a nivel comunitario" y deben estar coordinados
con entes gubenamentales, universidades y empresa privada.
Se espera que estas intervenciones contribuyan a revertir la
tendencia observada en la mortalidad coronaria reportada
previamente"'.

Abstract

Coronary heart disease is the leading cause of death in Costa
Rica and the prevalence is increasing. An analysis of the main
clinical characteristics and mayor coronary risk factors of
patients with coronary atherosclerosis including survivors of
myocardial infarction or revascularization procedures who
were attended at the Cardiac Rehabilitation Clinic (CENARE
e INCIENSA) during 1993 to 1996 is presented here. Mayor
coronary risk factors were history of smoking, dyslipidemia,
type 2 diabetes mellitus and systemic hypertension. The lipid
profile showed that 80 per cent of the patients had LDL
cholesterol concentrations  above 100 mg/dl.
Recommendations are made to establish country wide
programs to unify treatment criteria to modify coronary risk
factors, in panticular, the abnormal lipid profile, common in
such patients, aimed to reduce subsequent coronary events,
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Atencion de Pacientes en Fase Terminal.
Experiencia de la Unidad de Cuidados Paliativos
del Hospital Max Peralta de Cartago durante 1996

Juan C. Irola Moya

Resumen

La Unidad de Cuidados Paliativos de Cartago pertenece al
Hospital Max Peralta; es un equipo interdisciplinario que
brinda atencién a personas con enfermedades terminalesy sus
familias, basados en los principios de los cuidados paliativos.
Inicié su trabajo en abril de 1990, siendo el primer grupo en el
pais en asumir la atencién de pacientes con enfermedad
terminal y de sus familias.

Este articulo describe las actividades mas relevantes realizadas
por la Unidad durante 1996.

De un total de 154 pacientes, durante el afio fallecieron 82,
encontrandose que el mayor niimero de usuarios de la Unidad
fueron personas mayores de 61 afios, con un ligero predominio
de hombres. Los diagndsticos de ingreso mds frecuentes
fueron los tumores malignos del aparato digestivo, siendo los
pacientes referidos por diferentes servicios del Hospital Max
Peralta y del Hospital Calderén Guardia.

Se registraron los sintomas de los pacientes al ingresar a la
Unidad, encontrandose que el dolor fue el principal.

La atencién que se brind6 fue en el nivel domiciliar, teniendo
cada paciente un promedio de tres visitas domiciliares y por lo
menos tres sesiones familiares.

Se logr6 evidenciar el impacto de la intervencién de la Unidad
en dos aspectos:

1- El éxito alcanzado en el alivio del dolor: el 52.4. % de los
pacientes fallecieron sin dolor y el 31.7 % con dolor leve

2- La necesidad de hospitalizacion de los pacientes atendidos
que fue minima: S pacientes (6.1%). (AMC, 1998; 40 (1): 20-
26)

Introduccién

Los cuidados paliativos han tomado fuerza en los tltimos afios
en nuestro pais con el surgimiento de varios grupos de cardcter
interdisciplinario dentro de algunos hospitales de la Caja
Costarricense de Seguro Social.

Los cuidados paliativos plantean como fin fundamental la
atencion de personas que enfrentan una enfermedad terminal,
considerdndolas en el marco de su interrelacién familiar y
comunitaria, esto con el propésito de construir conjuntamente,

*Médico Asistente especialista en Medicina Familiar y Comunitaria,
Area de Salud del Guarco.
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paciente-familia-comunidad y equipo de cuidados paliativos,
un proceso centrado en el concepto de calidad de vida, para que
la muerte como desenlace final sea lo menos traumdtica y
dolorosa posible '2.

Para lograr lo anterior se parte de un enfoque de atencién bio-
psico-social-espiritual, que implica necesariamente un trabajo
en equipo en el que participan diferentes disciplinas, tales
como: medicina, enfermeria, trabajo social, psicologia,
farmacia, guias espirituales y voluntariado.

Por otro lado, siendo el control de sintomas y el control del
dolor una de las actividades mds importantes que se realizan en
cuidados paliativos, la Organizacion Mundial de la Salud,
(OMS), en el informe técnico 804°, establece un esquema
escalonado para el control de dolor por cdncer, que marcé una
pauta importante en el abordaje, manejo y tratamiento
farmacolégico del paciente.

En el esquema mencionado la OMS?, establece tres categorias
de dolor: leve, moderado y severo, recomendando el uso de
analgésicos no opioides con coadyuvantes o coanalgésicos, en
el primer paso; en el segundo paso opiodes débiles mads
analgésicos no opiodes mds coadyuvantes, y opiodes fuertes
mds analgésicos no opioides con coadyuvantes para el dolor
severo, COmo (ercer paso.

Para sefialar a una persona como paciente terminal se debe
considerar la presencia de los siguientes aspectos':

l. Presencia de una enfermedad avanzada, progresiva,
incurable.

2. Falta de posibilidades razonables de respuesta al tratamiento
especifico.

3. Presencia de numerosos problemas o sintomas intensos,
miiltiples, multifactoriales y cambiantes.

4. Gran impacto emocional en el paciente, la familia y el
equipo terapéutico, muy relacionado con la presencia, explicita
0 no, de la muerte,

3. Pronéstico de vida inferior a seis meses.

Materiales y Métodos

Para obtener los datos que se muestran en este articulo se
aplic6, a su ingreso, un cuestionario a todos los pacientes
atendidos por la Unidad de Cuidados Paliativos durante el afio
de 1996, cuyo total fue de 154 pacientes (universo); para



efectos del andlisis se tom6 en cuenta unicamente a los
pacientes fallecidos durante el afio, los que sumaron 82
(muestra).

El cuestionario fue disefiado y aplicado por los miembros de la
Unidad, siendo el mismo previamente codificade y probado.
La informacién se obtuvo de tres fuentes: entrevista a
pacientes, entrevisia a familiares y revisién de expedientes
clinicos.

El cuestionario incluyé las siguientes variables:
sociodemogrificas, lugar de referencia, diagnostico de ingreso,
registro de sintomas, registro de medicamentos analgésicos y
coadyuvantes utilizados, vias de aplicacién y tipo de
intervencién como visita domiciliar y clinicas de familia.
Ademads, se registrd si el paciente amerit6 o no hospitalizacién
durante el tiempo que permanecio al cuidado de la Unidad. En
el registro de sintomas se hizo énfasis en el dolor, regisirindose
al ingreso y durante todo el tiempo que el paciente fue asistido
por la Unidad; para ello utilizamos la escala visual numérica,
disenandose una hoja especial para que el paciente o su familia
registraran la intensidad del dolor, diariamente y por lo menos
una vez, previo entrenamiento. Utilizamos una escala
numerada de 0 a 10, cuya interpretacién fue: 0 sin dolor, 1-3
dolor leve, 4-6 dolor moderado,7-10 dolor severo.

Para efectos de la investigacién consideramos unicamente el
registro del dolor hecho al ingreso del paciente a la Unidad y la
ultima anotacién realizada antes de su fallecimiento;
porsupesto sin saber que esa anotacién seria la tltima. Para la
tabulacion y el andlisis de los datos se utiliz6 el paquete
estadistico EPI-INFO.

Resultados

1. Caracteristicas de los pacientes atendidos y lugar de
procedencia.

En relacién con la edad y sexo de los pacientes atendidos, se
encontré que 46 de los pacientes atendidos eran hombres
(tabla 1, 56.1%), superando por 10 el nimero de mujeres(36).
Con respecto a la edad, la mayoria de los pacientes estan en el
grupo de 61 afios 0 mas (68.3%).

Con respecto al lugar de procedencia (tabla 2), el 43.9% de los
pacientes (36), procedian del cantén central de Cartago,
seguidos, aunque en menor proporcién, por los cantones de
Tejar, Oreamuno y Paraiso, tanto hombres como mujeres.

2. Lugar de refencia de los pacientes atendidos.

Al analizar el lugar de referencia de los pacientes atendidos se
encontré que el Servicio de Cirugia del Hospital Max Peralta
es el sitio que mds pacientes refirié: 25 (lo que representa un
30.5%), seguido de Medicina Interna con 19 pacientes
(23.2%), el Hospital Calderén Guardia con 16 pacientes
(19.5%), de los cudles 8 provenian de Oncologia, 6 de
Ginecologia y 2 de la Clinica del dolor; Medicina General de
las Areas de Salud refiri6 15 pacientes (18.3%), Ginecologia 4
pacientes (4.9%) y 3 pacientes fueron captados directamente
por miembros de la Unidad (3.6%).
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TABLA 1
Distribucién de los pacientes por edad y sexo
atendidos en la Unidad de Cuidados Paliativos,

Cartago, 1996
Edad Hombres Mujeres

N (%) N (%)
Mas de 61 afos 31 (37.8) 25 (30.5)
51 a 60 afos 11 (13.4) a (3.7)
41 a 50 afios 3 (3.7) 7 (8.5)
31 a 40 afios 1 (1.2) 1 (1.2)
20 afos 0 (0) 0 (0)
21 a 30 anos 4] (0) Q (0)
TOTAL 46 (56.1) 36 (43.9)

TABLA 2

Procedencia de los pacientes atendidos en la Unidad
de Cuidados Paliativos. Cartago, 1996

Procedencia Hombres Mujeres
N (%) N (%)
Cartago 21 (25.6) 15 (18.3)
El Tejar 9 {11.0) 2 (2.4)
Oreamuno 5 (6.1) 9 (11.0)
Paraiso 4 (4.9) 4 {4.9)
Alvarado 3 (3.7) 2 2.4)
Tres Rios 2 (2.4) 1 (1.2
Otro 2. (2.4) 2 (3.7)
TOTAL 46 (56.1) 36 {43.9)

3. Diagnostico de ingreso a la Unidad.

Del total de pacientes atendidos, 50 (60.9%) ingresaron con el
diagnostico de cdncer del aparato digestivo; el cdncer gdstrico
fue el diagnostico en 35 de cllos (42.6%). seguido por cincer
de esé6fago, pdncreas, higado, colon y recto, en menor
proporcion.Con respecto a la distribucién por sexo de estos
diagnésticos, hubo un predominio en los hombres (37.7%), en
comparacion con las mujeres (23.2%).

El segundo lugar lo ocupa los tumores malignos del aparato
reproductor femenino (céncer de mama, cervix y ovario), con
10 casos, lo que representa el 12,1 % y las enfermedades
cronicas (secuelas de accidente vascular cerebral, insuficiencia
renal crénica terminal, artritis reumatoide deformante) en
iguales proporciones, 10 casos (12.1%), de los cuales 7 fueron
hombres y 3 mujeres. (Ver tabla 3).

Otros tipos de tumores (préstata, pulmén, 6seo, hematolégico
y sistema nervioso central), guardan entre si una proporcion
parecida, alrededor de 3 casos en cada diagnéstico. Solo se
atendio un paciente con Sindrome de Inmunodeficiencia
Adquirida.

4, Registro de sintomas.

El sfntoma principal de los pacientes al ingreso a la Unidad fue
el dolor (70 pacientes, lo que representa el 85.4%; ver tabla 4);
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TABLA 3
Relacién entre diagnéstico de ingreso y sexo de los pacientes atendidos en la Unidad de Cuidados Paliativos
de Cartago 1996

Diagnéstico Hombres Mujeres TOTAL
N (%) N (%)

Tumores malignos del

aparato digestivo:*

Cancer gastrico, eséfago,

pancreas, higado célon y recto, 31 (37.7) 19 (23.2) 50

Tumores malignos del aparato
reproductor femenino:**

Cancer cérvix, ovario y mama. 0 (0) 10 (12.1) 10
Enfermedad cronica**" I (8.5) 3 (3.6) 10
Cancer pulmén 3 (3.7) 0 (0) 3
Cancer prostata 3 (3.7) 0 (0) 3
Cancer Sistema Nervioso Central 2 (2.4) 1 (1.2) 3
Cancer hematologico 0 (0) 1 (1.2) 1
Cancer 6seo 1 (1.2) 0 (0) 1
SIDA 0 (0) 1 (1.2) 1
*Cancer gastrico representa del total el 28% en hombres y el 15% en mujeres para un total en ambos sexos de 35 casos.
“*Cérvix 4 casos, mama 5 casos y ovario 1 caso.
***Secuelas de accidente vascular cerebral, insuficiencia renal terminal, artritis reumatoide deformante.
TABLA 4
Principales sintomas presentados por los pacientes a su ingreso en la Unidad de Cuidados Paliativos de
Cartago, 1996
Sintomas N (%)
Dolor 70 (85.4)
Nausea y vomito 27 (32.9)
Constipacion 24 (29.3)
Complejo sintomatico de
ascitis, edemas, ictericia y prurito 22 (26.8)
Sintomas
Psiquiatricos: depresion, insomnio o ansiedad 17 (27.0)
Anorexia 11 (13.4)
Debilidad 10 (12.2)
Tos 4 (4.9)
Disnea 3 (3.7)
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TABLAS
Valoracién del dolor de los pacientes atendidos en la Unidad de Cuidados Paliativos de Cartago, al ingreso, y

la registrada antes de fallecer, Cartago, 1996

*Intensidad del Dolor

Primera valoracién Ultima valoracion

al ingreso antes de fallecer
N (%) N (%)
SIN DOLOR 8 (9.7) 43 (52.4)
DOLOR LEVE 36 (43.9) 26 (31.7)
DOLOR MODERADO 24 (29.3) 10 (12.2)
DOLOR SEVERO 14 (17.1) 3 (3.7)

(*) Basada en la escala de valores numericos

se evalud su intensidad utilizando la escala visual nimerica
para establecer la efectividad del tratamiento en el alivio del
dolor. Al compararlas se observa que hay diferencias
sustanciales entre ellas , logridndose que 43 de los pacientes
murieran sin dolor (52.4%: Ver tabla 5). En relacién con los
que murieron con dolor se logré disminuir el nimero de
pacientes que indicaron tener dolor leve, de 39 al ingreso a 26
antes de fallecer. Pero fue en ¢l dolor moderado y severo donde
las diferencias fueron mds marcadas, por ejemplo en dolor
moderado se paso de un 29.3% (24 al ingreso, a solo un
12.2%, 10), antes de fallecer y en dolor severo se pasé de un
17.1% de (14) al ingreso, a solo 3.7% (3 pacientes) antes de
fallecer.

Ademds del dolor se registraron otros sintomas, siguiendo en
orden de importancia ndusea y vomito en 27 pacientes
(32.9%), constipacién en 24 (29.3%), complejo sintomatico de
ascitis, edemas, prurito e ictericia en 22 pacientes (26.8%),
insomnio, depresién o ansiedad en 17 (20.7%); los demds
sintomas menos frecuentes fueron anorexia, debilidad. tos y
disnea.

5. Manejo farmacolégico del dolor y otros sintomas.

Del total de pacientes incluidos en el estudio, 54 de ellos
(65.9%). no habian recibido ningin tipo de tratamiento previo
a su ingreso a la Unidad, 13 (15.8%) habian recibido
tratamiento con opiodes y el resto habia recibido algin
analgésico no opiode.

En 69 pacientes el tratamiento del dolor se hizo aplicando el
esquema de escalera analgésica de la OMS, y los13 restantes
ya lenian un esquema previo.

En relacion con el uso de opiodes, se sumistré en primer lugar
el laidano en 32 de los pacientes (45.7%), la morfina de
accion corta en |18 pacientes (25.7%), la morfina subcutdnea en
10 pacientes (14.3% ), la metadona oral en 6 pacientes (8.6%),
y la codeina en 4 pacientes (5.7%). Predomind la via oral en la
aplicacion de medicamentos.

Con respecto al uso de coanalgésicos y otros medicamentos
sintomaticos, la amitriptilina se utilizé en 49 pacientes, seguida
de la metoclopramida y AINES en 37.

En cuanto a laxantes. se utilizo el agarolato en 24 pacientes. El
halopendol y la clorpromazina se utilizaron en 19 al 1gual que
el demenhidranato.La dexametasona se utilizé en 14 pacientes,
al igual que los anticonvulsivantes: clonazepan, carbamazepina
y valproato de sodio. Otros medicamentos que se utilizaron en
menor proporcion fueron antihistaminicos, antibidticos v
antidcidos.

6. Lugar de manejo de los pacientes atendidos.

El 100% de los pacientes de la muestra fue atendido en cl
domicilio, sin embargo, 5 de ellos necesitaron hospitalizacion
por alguna de las siguientes causas: infeccion, hemorragia,
dificultad respiratoria y condiciones socio-economicas muy

adversas. El 939 9% de los pacicntes (77). no necesitaron
hospitalizacién en ningin momento.

7. Otras intervenciones realizadas con los pacientes y sus
familiares durante su permanencia en la Unidad.

7.1 Informacion v enfermedad rerminal.

Al ingreso a la Unidad el 100 % de las familias de los
pacientes conocian la condicion de su familiar, la situacion
fue diferente con los pacientes, ya que ¢l 60 % de ellos (49).
manifesté desconocer cual era su condicion. Esta hecho
cambi6é de manera importante, ya que antes de fallecer el
70% de los pacientes conocfa su condicion de enfermos en
fase terminal.

7.2 Duracicn de la intervencion.

El 34.19% (28) de los pacientes permanecio en la Unidad por
menos de un mes. el 19.5% (16) entre uno y dos meses. el
32.9% (27) entre 3 a 6 meses, y el 13.4% (11) mas de 6
meses.

7.3 Clinicas de familia.

Con el 60 % (49) de los pacientes atendidos se realizaron
mads de tres sesiones de trabajo con la familia con un 31.7%
(26), de dos a tres sesiones y en un 8.5%. (7) de los casos,
se realizé solo una sesion.

7.4 Visitas domiciliares

Del total, 49 pacientes (59.7%) recibieron una visita
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domiciliar por parte del equipo de la Unidad, 17 pacientes
(20.7%), de dos a tres visitas y 8 (9.8%) mds de tres visitas,
igual proporcién de pacientes no recibié ninguna visita,
pues su permanencia fue muy corta y no hubo tiempo para
realizarla.

Discusién
1. Caracteristicas de los pacientes atendidos.

Durante 1996 se atendié un total de 154 pacientes, nimero
muy significativo, considerando que el equipo dedica menos de
una cuarta parte de su tiempo laboral a esta actividad (solo un
dia a la semana); esa suma corresponde a lo que establecen los
parametros internacionales de cuidados paliativos para un
equipo a tiempo completo (150 pacientes por afo).*

Lo anterior implica que para cubrir este nimero de pacientes,
gran parte de las intervenciones deben realizarse extrahorario
y como trabajo voluntario.

El hecho de que la mayoria de los pacientes que fueron
atendidos sean mayores de 61 afos y que predomine el
diagnéstico de cdncer, podria explicarse por la prevalencia
nacional de este tipo de patologia en ese grupo etdreo.” Por otro
lado, el no atender nifios se debe a que estos son referidos a la
Unidad de Cuidados Paliativos del Hospital Nacional de Nifios.
Considerando la tendencia a envejecer que tiene la poblacién
del pais. es predecible que en el futuro aumente la demanda de
este tipo de servicio lo gue plantea la necesidad de fortalecer
con mds recursos y en ampliar en nimero las unidades de
cuidados paliativos.

La Unidad de Cuidados Paliativos alcanz6 a cubrir la demanda
de atencién en los pacientes en fase terminal provenientes de
todos los cantones de la provincia y aunque no fue un aspecto
que se registro formalmente en la investigacion, es importante
mencionar que se logré coordinar con las diferentes areas de
salud y sus EBAIS la atencion de estos pacientes.

En alguna medida el trabajo desarrollado establecié un modelo
organizacional por niveles de atencién, que podria servir para
el desarrollo de los cuidados paliativos en otras zonas del pafs,
a partir de esta experiencia que incorpord las estrategias
planteadas por el modelo readecuado de Servicios de Salud.

2. Lugar de referencia de los pacientes atendidos.

Al analizar los lugares de procedencia de los pacientes
atendidos queda claro que el trabajo desarrollado por la
Unidad es una respuesta a las necesidades de los diferentes
servicios clinicos y de otros hospitales, para la atencidn de
pacientes con enfermedad terminal.

Este hecho valida la labor del equipo de cuidados paliativos,
legitima la calidad de la atencién y la disminucién de los
costos, como analizaremos mds adelante.

3. Diagndsticos de ingreso.

El hecho de que prevalezcan los diferentes tipos de cdncer
como diagnéstico de ingreso a la Unidad, coincide con la
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experiencia de las Unidades de Cuidados Paliativos de otros
pafses."** El cancer es una enfermedad que con frecuencia
lleva al paciente a situaciones de incurabilidad, sobretodo en
nuestro medio, en el cual su diagndstico se realiza en estadios
avanzados, y son estos pacientes los que presentan un complejo
cuadro que demanda intervencién, no solo en aspectos
puramente biolégicos, sino que sus necesidades también
abarcan otras esferas como la psicoldgica, la social y la
espiritual "4

Vale la pena mencionar que en algunas pacientes con céncer
del aparato reproductor que pudieron ser curadas, su
diagnéstico se hizo muy tardiamente, lo que refleja fallas en
cuanto a su deteccién temprana.

4. Registros de Sintomas.

Al igual que con los diagndsticos y en relacién con los
sintomas también, hay coincidencia con la experiencia en otros
lugares donde se atienden pacientes terminales.'**7
El dolor ocupa el primer lugar, siendo a la vez prioritario su
manejo, dada importancia. Basdndose en los resultados
obtenidos se concluye que:
4.1 El uso de la escala de valores numéricos para la
evaluacién del dolor y de la terapia usada demostro ser un
instrumento util y de facil aplicacion.
4.2 Protocolizar el manejo del dolor por cdncer,en este caso,
siguiendo los lineamientos de la Esacalera Analgésica
propuesta por la OMS (3), facilita el abordaje terapéutico y
permite la obtencién de resultados positivos como lo
demuestra el estudio. Sin embargo esta no es una
investigacién del drea de la terapéutica farmacoldgica, por
lo que habria que realizar una investigacién especifica para
determinar la efectividad de la escalera analgésica; en este
trabajo es probable que el éxito logrado en el alivio del dolor
no dependi6 unicamente por el uso de farmacos.
En relacion con los otros sintomas, lo que muestran es lo
complejo y aparatoso del cuadro clinico en este tipo de
pacientes,*” siendo un verdadero reto su manejo.
Lamentablemente, por limitaciones metodoldgicas no se
registro la evolucién de todos los sintomas en los pacientes
atendidos, focalizandonos unicamente en el dolor. Este aspecto
es un drea de estudio para investigaciones futuras.

5. Manejo farmacolégico del dolor y otros sintomas.

Los resultados demuestran, como sefialamos anteriormente, la
importancia de protocolizar el abordaje terapéutico del dolor y
otros sfntomas, sobre todo para un uso racional de los
medicamentos.’

En la mayoria de los pacientes se aplicé el esquema de escalera
analgésica con buenos resultados, sin embargo, en el manejo
del dolor por cdncer no existen esquemas rigidos, el éxito
alcanzado en su alivio va mds alld de un simple abordaje
farmacoldgico; el dolor por cdncer demanda otro tipo de
intervenciones por ser un sintoma que involucra aspectos no
solo biolégicos, sino psico-sociales y espirituales. '

El alivio depende ademds de medicamentos, de una relacién



cercana, empdtica, respetuosa y cdlida con el paciente,
involucrando activamente en su cuidado a sus familiares, y en
algunos casos, a la comunidad.

Se podria concluir que el alivio sintomdtico del dolor
alcanzado con los pacientes atendidos es producto de todo el
proceso de intervencién en su conjunto, y que involucra tanto
las medidas farmacolégicas como las intervenciones en las
esferas psicosociales.

Mantener la via oral como principal medio de aplicacion de
medicamentos,”’ como se logré en este caso, facilita su
prescripcién en el nivel ambulatorio y estd en relacion con la
calidad de vida.

Por otro lado. el manejo del dolor desde el punto de vista fisico,
con el uso de opiodes, no garantiza por si solo un control
adecuado de este,”” de ahi la importancia de utilizar los
coanalgésicos y otros medicamentos coadyuvantes, tal como se
hizo en el manejo de los pacientes.

Los medicamentos utilizados (con excepcién del laudano, que
ya no esta disponible y de la metadona que no estd en el cuadro
basico de la C.C.S8.S), estan en el cuadro basico de la
institucion y son accesibles en todas las farmacias de la
CC.S.S.

6. Lugar de manejo de los pacientes atendidos.

El hecho de que mas del 90 % de los pacientes fueran cuidados
y murieran en su casa es quiza uno de los aspectos mas
relevantes de la intervencion de la Unidad, y estd en relacion
con:
6.1 Calidad de vida, segiin los principios de los cuidados
paliativos'* morir en el medio habitual rodeado y cuidado
por los seres queridos es un aspecto fundamental para una
muerte digna.
El fundamento de “Familia como unidad de cuidado y
manejo del paciente™, es todo un proceso al cual el equipo
se aboca, y que implica capacitacién y entrenamiento del
nicleo familiar, paralelo al suministro de los insumos
necesarios para mantener al pacicnte en casa (camas
ortopédicas, colchones de agua, oxigeno, etc).
6.2 En el empleo de los servicios de salud es 16gico suponer
el ahorro en costos de hospitalizacion, en términos de dias-
cama-hospital, y todos los demds gastos que implica
hospitalizar a un paciente en estas condiciones,

7. Otras intervenciones realizadas por la Unidad.

La variedad de intervenciones que realizé la Unidad de
Cuidados Paliativos demuestra por s sola, las demandas de los
pacientes que enfrentan una enfermedad terminal, lo que
refleja lo complejo de su situacién. Estas intervenciones no
podrian ser realizadas por un profesional especifico, 1o que
implica un trabajo en equipo.

7.1 Informacion y enfermedad terminal.

Segilin las recomedaciones de los expertos en cuidado
paliativos,"* el hecho de que un paciente que enfrenta una
enfermedad terminal conozca su condicién, facilita el
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proceso de intervencién, ligadoe a un desenlace menos
doloroso y traumatico, sin embargo, como lo demuestra este
estudio, la mayoria de los pacientes que fueron atendidos
desconocian su situacion, lo que se modifico durante el
abordaje del equipo.

En nuestro medio existe una tendencia en el personal de
salud y especialmente en los médicos tratantes durante el
periodo inicial de la enfermedad, de enganar al paciente y
crear falsas expectativas, en la mayoria de las veces en
comun acuerdo con los familiares cercanos.

Modificar este aspecto fue un verdadero reto para el equipo
e implicé un abordaje muy individualizado y cercano con el
paciente y su familia, lo que al final facilité la intervencion,
logrando mantener al paciente mds tranquilo, en paz y en
algunos casos participando activamente en su cuidado,
tomando decisiones en conjunto con su familia y cl equipo
de cuidados paliativos.

7.2 Duracion de la intervencion.

Para la mayoria de los pacientes (86.5 % ). su permanencia
en la Unidad tuvo una duracidn de uno a scis meses. esto
coincide con lo que recomiendan los expertos de cuidados
paliativos y con la delinicién de paciente terminal,'* en el
cual la expectativa de vida no debe ser mayor de seis meses.
En algunos casos los pacientes fucron referidos tardiamente,
lo que limito la intervencién, mientras que en otras
ocasiones fucron referidos pacientes que no eran terminales.
En este sentido deberia procurarse sensibilizar y capacitar al
personal de salud del dmbito hospitalario, en cuanto a
aspectos bdsicos del cuidado pahativo.

7.3 Clinicas de familia v visitas domiciliares.

Estas dos actividades son fundamentales para lograr una
adecuada intervencion con los pacientes y sus familias,
constituyéndose en los cjes estratégicos del equipo. Si bien
es cierto se registraron unicamente estas actividades de
manera cuantitativa, ¢l cquipo sabe que este tupo de
intervenciones liene gran impacto para el paciente y su
familia. Ademas de ser un medio invaluable para determinar
los recursos y limitaciones del dmbito familiar, estos
aspectos se constituyen en dreas de investigaciones futuras.
Las coberturas alcanzadas en estas dos actividades nos
senalan también que las inlervenciones en cuidados
paliativos demandan gran cantidad de tiempo; en ¢l caso de
las visitas domiciliares y clinicas de familia, por ejemplo, se
realizaron mds de 130 visitas domiciliares y mds de 280
sesiones de familia, siendo imposible de visitar a aquellos
pacientes que fueron referidos tardiamente.

Abstract

Palliative care is a relative new activity in Costa Rica. The
Palliative Care Unit of Max Peralta Hospital in Cartago is the
first team of the country that began the attention of terminal
patients and their families in 1990. This is a homecare program
and the team is integrated by doctors, nurses,
pharmachologists, psychologists and volunteers. This article

25



describes the activities the Palliative Care Unit of Max Peralta
Hospital did during 1996.
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REVISION DE CASOS

Enfermedad de Kikuchi y Fujimoto

Amoldo Mora, Victoria Monterroso*, Diana Moreno, Carlos Arguedas y Carlos Mora*

Resumen

Se describen cuatro casos de linfadenitis necrotizante subaguda
(enfermedad de Kikuchi-Fujimoto) en Costa Rica. Los cuvatro
casos se presenfaron en mujeres jévenes (20-44 afos), como
linfadenopatia. Tres de ellas asociaron cuadro febril y pérdida
de peso; todas demostraron leucopenia. Un caso asocié ademds
rash, hipergamaglobulinemia policlonal, hipoalbuminemia,
miltiples autoanticuerpos y diferentes anticuerpos conira
anligenos externos, cuadro compatible con un lupus
eritematoso sistémico (LES). Las biopsias de ganglio linfitico
de los cuatro casos mostraron una linfadenitis necrotizante
subaguda, en diversas fases: proliferativa. necrotizante Yy
xantomatosa. Aunque se ha postulado un posible origen viral,
la etiologia de la enfermedad de Kikuchi-Fujimoto no est4 bien
esclarecida. (AMC, 1998; 40 (1): 27-30)

Palabras claves: Linfadenitis necrolizante subaguda,
linfadenitis histiocitica necrotizante, enfermedad de Kikuchi-
Fujimoto, lupus  eritematoso  sistémico, fiebre,
inmunohistoquimica

Introduccién

La enfermedad de Kikuchi y Fujimoto, también conocida como
linfadenitis necrotizante subaguda o linfadenitis histiocitica
necrotizante, es poco comun. Fue descrita en 1972 en el Japon
por Kikuchi y Fujimoto en publicaciones independientes’~.
Inicialmente, se creyd exclusiva del Japdn, pero a partir de
1982 se empezé a reportar em ouwas regiones cOmMo
Norteamérica, Europa y América Latina. En Latinoamérica se
han reportado 5 casos entre 1992 y 1996: un caso en Cuba®, uno
en Argenting', uno en Brazil®’ y dos en Pert®. En Costa Rica y
Centroamérica la entidad es poco conocida.

La mayoria de los casos se presenta en mujeres, en una
proporcidn de 4:1, entre los 20 y 30 afios de edad.
Generalmente, se¢ manifiesta como una linfadenopatia de
localizacién cervical y de curso benigno, con tendencia a la
resolucién espontdnea en uno a cuatro meses; no obstante, se
ha reportado evoluciones prolongadas de hasta 10 afios™.

Servicios de Medicina Interna y Patologfa, Hospital México,
C.C.S.S.. San José, Costa Rica

*Centro de Investigaciones en Ciencias de la Salud, Universidad de
Iberoamérica

Ocurren recidivas en un 3.3 a 5% de los pacientes, pudiendo
ser en la misma region ganglionar o en otras dreas. también con
resolucion  espontanea.  La linfadenopatia  sucle  ser
asintomdtica, pero se pucde asociar con fiebre no muy alta,
calofrios y sudoracion nocturna, artralgias, mialgias, vomitos,
diarrea, pérdida de peso, sintomas respiratorios altos leves,
rash cutdneo. rash en “alas de mariposa™ y, ocastonalmente,
hepato y/o esplenomegalia™ . Se han descrito casos que se
presentan como fiebre de origen oscuro. La enfermedad sc ha
asociado al lupus eritematoso sistémico (LES)™!" y a agentes
infecciosos como la toxoplasmosis® . la brucelosis'. el virus
de Epstein-Barr (VEB)" y otros.

En ¢l presente estudio deseribimos las caracteristicas clinicas ¢
histopatolégicas de los cuatro primeras casos en la literatura
costarricense.

Materiales y Métodos

Se encontraron cuatro casos de linfadenius necrotizante de
Kikuchi y Fujimoto en 61000 biopstas revisadas en tres afios
(enero 1994-diciembre 1996) en el Servicio de Anatomia
Patolégica del Hospital México, San José. Costa Rica. De los
expedientes clinicos se recopilaron los datos de edad. sexo,
procedencia, sintomas y signos, su duracién, exdmenes de
laboratorio, tratamiento y evolucion hasta por 18 meses. Se
revisaron los cortes histolégicos tenidos con hematoxilina-
eosina. Los casos fucron clasificados en los subtipos
histolégicos descritos por Kuo', que parecen corresponder a

TABLA
Enfermedad de Kikuchi-Fujimoto
Subtipos Histolégicos

SUBTIPO CARACTERISTICAS HISTOLOGICAS Y CLINICAS

PROLIFERATIVO Actimulos de histiocitos, abundantes monocitos

O LINFORISTIOCITICO - plasmacitaides, acasionales linfocitos e inmunablastos,
acompanados de picnocitosis y canorrexis unicelular en la
zona central, sin necrosis, aunque puede haber ocasionales
depdsitos focales de fibrina, con notable ausencia de
neutrofilos y células plasmaticas.

Mismos hallazgos, pero con franca necrosis coagulativa
central,

Se asocia frecuentemente a fiebre, dolor y mayor tiempo de
duracion de sintomas.

Hallazgos similares a los anteriores, pero con presencia de
histiocitos espumosos.

Se asocia a leucopenia.

NECROTIZANTE

XANTOMATOSO
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TABLA

2

Datos clinicos e histoldgicos de 4 pacientes con Enfermedad de Kikuchi-Fujimoto

CASO EDAD SEXO CLINICA LABORATORIO SITIO HISTOL.
1 20 Fem Fiebre Leucopenia Cervical Xantomatosa
Pérdida de peso Anemia
no cuantificada VES 11
SSA (+)
SSB (+)
FAN (-)
2 28 Fem Fiebre Leucopenia Supracla- Proliferativa
Pérdida de peso Anemia vicular
no cuantificada
Astenia
Adinamia
3 33 Fem Fiebre Leucopenia Cervical Necrotizante
Pérdida de peso Monocitosis
de (7 Ibs.)
Sudoracion
4 44 Fem Asintomatica Leucopenia Braquial Necrotizante

diferentes etapas y severidades de la entidad (tabla 1).

Se efectuaron estudios inmunohistoquimicos, por el método de
inmunoperoxidasia-avidina-biotina, con los siguientes
anticuerpos: anti-linfocito B L26 (CD20), anti-linfocitos
TCD3, Leu-22 (CD43) y UCHL1 (CD45R0), y anti-histiocito
KP1 (CD68).

Resultados

Las caracteristicas clinicopatolégicas se muestran en la tabla 2.
Los cuatro casos se presentaron en mujeres entre los 20 a 44
anos de edad. En tres de los cuatro casos se reporté fiebre,
pérdida de peso, leucopenia, y una a tres linfadenopatias
cervicales; un caso fue asintomdtico. Una paciente (Caso 1)
presentd desde el inicio rash cutdneo severo, con componente
de fotosensibilidad. Ademds cursé con una vasculitis
leucocitocldstica en piel y datos de laboratorio sugestivos de
una enfermedad autoinmune compatibles con LES:
hipergamaglobulinemia policlonal, anticuerpos anti-niicleo
negativos, anti-ribonucleoproteinas SS-A y SS-B positivos, e
inmunoglobulinas (Ig) M y G anti-citomegalovirus, anti-
toxoplasma y anti-VEB elevadaos.

Los cuatro casos presentaron ganglios linfticos con varias
lesiones en parche, localizadas en )a regi6n paracortical, dos de
ellos con necrosis central en grado variable, todos con marcada
cariorrexis, rodeada por histiocitos con fagocitosis variable y
por monocitos plasmocitoides, con una llamativa ausencia de
neutr6filos. El resto del ganglio en los cuatro casos presenté
conservacién de su organizacién parenquimatosa, con
sinusoides permeables. Un caso correspondi6 histolégicamente
al tipo proliferativo (Fig 1), dos al subtipo necrotizante (Fig 2)
y uno al subtipo xantomatoso (Fig 3). Uno de los casos del
subtipo necrotizante fue asintomatico y el caso con posible
LES fue de tipo xantomatoso.

Inmunohistoquimicamente, en nuestros cuatro casos se
encontré abundantes macréfagos (CD68+), acompaiiados de
linfocitos T (CD3+/CD43+) y de ocasionales inmunoblastos B
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Figura 1
Linfadenitis necrotizante de Kikuchi-Fujimoto, fase proliferativa. Focos
de cariorrexis, sin evidencia de necrosis (H&E, 100x)

Figura 2
Linfadenitis necrotizante de Kikuchi-Fujimoto, fase necrotizante.
Ganglio con zona de necrosis (mitad inferior derecha), rodeada por
monocitos plasmocitoides e histiocitos (H&E, 100x)



Figura 3
Linfadenitis necrotizante de Kikuchi-Fujimoto, fase xantornatosa.
Ganglio con extensa zona de necrosis (mitad derecha), rodeada por
macréfagos espumosos, con aspecto de encaje (H&E, 250x)

(CD20+). rodeando las zonas de cariorrexis, con o sin necrosis
central. Los andlisis inmunohistoquimicos ayudaron a
descartar linfoma en uno de los casos en que los linfocitos
circundantes a las zonas de necrosis eran atipicos (Caso No.3).
En los otros tres casos, el diagnéstico fue apovado por el
hallazgo de una poblacién mixta, con predominio de los
histiocitos y linfocitos T ya mencionados.

En los cuatro casos hubo resolucion espontdnea después de | a
4 meses. Solo el caso No. 1 mostrd un curso térpido compatible
con LES factor anti-nicleo negativo. que requirié tratamiento
con esteroides y antimaldricos, después de lo cual la paciente
mejoré considerablemente. En uno de ellos se presentd una
recidiva de la adenomegalia cervical a los 6 meses, con
resolucién igualmente espontdnea. Los otros dos casos han
mostrado un curso benigno.

Discusion

La etiologia de la linfadenitis necrotizante subaguda
(enfermedad de Kikuchi-Fujimoto) atin no se ha esclarecido.
Se han asociado una serie de agentes infecciosos al origen de
esta entidad patolégica. Se ha postulado una posible etiologia
viral, debido al cuadro prodrémico de vias respiratorias
superiores, presencia de leucopenia con linfocitosis, ausencia
de respuesta a antibidticoterapia, una imagen histoldgica de
compromiso paracortical con proliferacién de inmunoblastos T
y un predominio de histiocitos y linfocitos T,

En los diferentes estudios revisados se han implicado varios
agentes como los virus de Epstein-Barr, herpesvirus VI,
parvovirus B19 y el virus de inmunodeficiencia adquirida.
También se ha descrito una asociaciébn con especies de
Yersinia, toxoplasmosis y brucelosis™®*¥, A pesar de hacerse
mencién de estos agentes, en la vasta mayoria de los casos no
se demostrado su presencia en los ganglios afectados, aun en
casos en que la clinica y el laboratorio son indicativos de
infeccién activa. Asi, Cherin y colaboradores” describen un
caso con el cuadro histolégico de linfadenitis necrotizante
subaguda en el que se demostré la presencia de anticuerpos
IgM contra Toxoplasma gondii elevados inicialmente, que

Enfermedad de Kikuchi / Mora et al

luego cayeron, con la concomitante elevacién de anticuerpos
IgG., indicative esto de una infeccion aguda de toxoplasmosis.
Sin embargo, no se pudo evidenciar la presencia de este agente
infeccioso  directamente en el ganglio, ni por
inmunofluorescencia directa ni con el estudio por reaccién en
cadena de la polimerasa, (PCR) para la demostracién del ADN
de dicho microorganismo. Anagnostopoulos y colaboradores™
encontraron la presencia de VEB en algunos linfocitbs de un
ganglio con linfadenitis necrotizante subaguda, pero no con el
patrén de una infeccion aguda sugerida por la clinica, sino mas
bien con patrén de positividad similar al de ganglios normales
o reactivos con infeccion latente. Kurata y colaboradores™
aislaron el herpesvirus VI en 5 de 12 pacientes con esta
entidad. Asi, los estudios hasta el momento no ha logrado
demostrar una etiologia dnica.

Estos datos y la demostracion inmunohistoquimica del
predominio de histiocitos y linfocitos T citotoxicos, sugestivos
de una respuesta de hipersensibilidad tardia, indican que esta
enfermedad probablemente sea una respuesta hiperinmune
ganglionar a diferentes 1nfecciones sistémicas parasitanas,
bacterianas o virales™"""* ",

Uno de nuestros casos mostré titulos séricos elevados de 1gM
e IgG para Toxoplasma. citomegalovirus y VEB. sugestivos de
infeccién aguda. Sin embargo, estos niveles se interpretaron
como parte de la inmunorreactividad de esta paciente portadora
de un LES, con anticuerpo anti-ndcleo negativo e
hipergammaglobulinemia.  En los otros tres casos, no hubo
ningun indicio de infeccion por alguno de los agentes
mencionados.

La asociacion de esta linfadenitis con el LES se reporta desde
1988, en 2 de 108 pacientes (1.85% ): ademads, en 5 de esos
108 pacientes se encontré un cuadro transitorio similar al LES
(4.6%). Kuo" reporté 4 casos de LES en 79 casos de
enfermedad de Kikuchi-Fujimoto (5%). Se ha sugerido que
ésta representa una forma limitada de LES, como respuesta
autoinmune desencadenada por una infeccion viral. Esto ha
derivado en la recomendacion de que estos pacientes sean
vigilados para descartar la posibilidad de LES concomitante o
subsecuente.

En los reportes de incluyen  andlisis
inmunohistoquinmico®" "™ se ha descrito que las células que
rodean los centros de cariorrexis y/o necrosis son una mezcla
de histiocitos  (CD4/CD68+ y ocasionalmente lisozima +),
llamados monocitos plasmocitoides, y de linfocitos T,
predominantemente  CD3+/CD8+, acompaiiados de
ocasionales inmunoblastos B (CD20+). La proporcién de
linfocitos ayudadores/supresores varia durante el trascurso de
la reaccion. Kikuchi'” y Kuo" encuentran que los linfocitos T
CD4+ son mas abundantes que los linfocitos T CD8+ al inicio
de la enfermedad, pero que estos dltimos empiezan a
predominar después de la primera semana, para luego declinar
en la etapa tardia. En un estudio inmunohistoquimico,
Sumiyoshi y colaboradores™ demuestran que estos linfocitos T
CD8+ corresponden a una subpoblacién citotéxica, y no a
células asesinas naturales (NK), ya que son CD57 y CDI16
negativas. Esto sustenta ain mds la posibilidad de que esta
entidad sea una reaccién de inmunidad celular alterada.

casos que
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Anatomopatolégicamente, el diagnéstico diferencial debe
hacerse con otros tipos de linfadenitis necrotizantes y con
casos de linfomas asociados a necrosis focal. En primer lugar,
con la linfadenitis por arafiazo de gato, donde el compromiso
es similar, de lesiones focales de necrosis, con la diferencia de
que hay formacién de microabscesos en la zona central de
estas. La etiologia de la linfadenitis por arafiazo de gato es un
bacilo Gram negativo, que tifie con la tincién de Warthin-
Starry. Otro diagnéstico diferencial es la infeccién por
Yersenia, la cual compromete ganglios mesentéricos, con
polimorfonucleares y granulomas, los cuales no estdn
presentes en la enfermedad de Kikuchi-Fujimoto. Otra entidad
de diagnoéstico diferencial es la linfadenitis del LES, donde las
zonas necroticas suelen ser mas extensas y, ademds, se asocian
a hiperplasia folicular y plasmocitosis medular;
ocasionalmente pueden encontrarse cuerpos hematoxilinicos.
Dentro de las entidades malignas, se debe descartar la
enfermedad de Hodgkin y el linfoma no Hodgkin; en la
enfermedad de Kikuchi-Fujimoto, los monocitos
plasmocitoides y los inmunoblastos pueden dar imagen de
malignidad, ya que ademads se asocian a no pocas mitosis. Las
caracteristicas citolégicas y de compromiso parcial ayudan a
pensar en un proceso benigno. La ausencia de una poblacién
monétona en los estudios inmunohistoquimicos y el
predominio de histiocitos, también son datos de gran ayuda
diagndstica.

Los cambios histol6gicos reportados en el ganglio en la
linfadenitis necrotizante de Kikuchi y Fujimoto se han
encontrado ocasionalmente en otros tejidos, como piel y
médula 6sca”. En las personas en las que se asocia
compromiso cutdneo, se ha descrito un comportamiento mas
agresivo, localizacion predominantemente facial y mayor
prevalencia en hombres'. Una vez que se estd familiarizado
con este tipo de reaccion histolégica, es mds facil su
reconocimiento, ain en sitios poco esperados.

En conclusion, la enfermedad de Kikuchi-Fujimoto es una
entidad presente en nuestro medio, que debe tomarse en cuenta
en el estudio de toda linfadenopatia cervical, con o sin otros
sintomas, y en sindromes febriles prolongados. La enfermedad
es generalmente de curso benigno y, aunque puede asociarse al
LES y a algunas otras etiopatogenias de tipo infeccioso, aun es
de etiologia desconocida.

Abstract

Four cases of subacute necrotizing lymphadenitis (Kikuchi-
Fujimoto disease) in Costa Rica are described. The four cases
presented in young women (20-44 years old) as a
lymphadenopathy. Three of them associated fever and weigh
loss; all showed leukopenia. One case additionally presented
rash, polyclonal hypergammaglobulinemia, hypoalbuminemia,
several autoantibodies and different antibodies against external
antigens, compatible with systemic lupus erithematosus.
Lymph node biopsies in all four cases revealed subacute
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necrotizing lymphadenitis, in its different stages: proliferative,
necrotizing or xanthomatous. Although a viral origin seems
the best possibility, the etiology of Kikuchi -Fujimoto disease
has not been established with certainty.

Key words: Subacute necrotizing lymphadenitis, subacute
histiocytic lymphadenitis, Kikuchi-Fujimoto disease, systemic
lupus erithematosus, fever, immunohistochemistry
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Agenesia Nasal

Gisela Fonseca Portilla, Roberto Herrera Guido*

Resumen

Se presenta un caso de agenesia nasal, malformacién congénita
de rara ocurrencia y de incidencia desconocida que constituye
un verdadero reto para el especialista que se enfrenta a ella por
las implicaciones estéticas y funcionales que representa.
Puede asociarse a otras malformaciones congénitas y en
determinados casos poner en peligro la vida del recién nacido
al presentar imposibilidad para respirar y comer de manera
simultdnea.

Su manejo implica un grupo interdisciplinario y varias etapas
quirdrgicas para un mejor resultado (AMC, 1998; 40 (1): 31-
33).

Descriptores: Agenesia nasal, anasalia, atresia de coanas

Introduccién

La agenesia nasal es una malformacién congénita rara. La
primera referencia que se tiene de esta entidad fue hecha por
Wahby' quien report6 la existencia de un crdneo en el museo de
la Universidad de Cambridge que asociaba ademds de anegesia
nasal, ausencia de premaxila e hipertelorismo.

El primer caso viable de anegesia nasal fue reportado por Blair
en 1931°

Embriolégicamente parece haber una falla en el desarrollo de
las pldcodas nasales durante la 4ta. a 7ma. semana, con una
inadecuada invaginacién de las placas olfatorias en el
mesodermo adyacente.

Estudios genéticos no han demostrado alteraciones en la forma
ni en el nimero de los cromosomas de estos pacientes’ pero
como suelen asociarse varias malformaciones congénitas se
cree que hay un evento teratogénico prolongado. Puede
encontrarse como parte de la trisomia 13 y del sindrome de
linea media.

El paciente carece de estructuras Gseas, cartilaginosas y de
fosas nasales, presentan adem4s paladar blando en situacién
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clevada contra la base del crdaneo, puede tener
holoproscencefalia, lo que resulta incompatible con la vida. En
algunas ocasiones asocia arresto frontonasal, hipertelorismo,
ciclopia, ausencia de bulbo olfatorio, anomalias de las vias
lagrimales y alteraciones oculares™.

La morfologia caracteristica de estos pacientes fue definida por
Wang en 1977¢,

- Atresia completa y bilitaral de coanas

- Hipoplasia de la maxila

- Arco palatino alto

- Microoftalmos unilateral o bilateral y colobomas de iris

- Hipertelorismo orbitario,

Los pacientes presentan imposibilidad para respirar y para
comer de manera simultinea, crean un distress durante la
alimentacién haciéndose necesaria la creacion de una via nasal
artificial, para mejorar la calidad de vida, por lo que se debe
considerar la realizacion de una traqucostomia y una
gastrotomia. Si se evita la hipoxia crénica y se ofrece adecuado
aporte nutricional durante la primera fase, el nifio suele mostrar
una inteligencia y desarrollo normales de las dreas no
involucradas. Por ello hay que hacer un analisis adecuado e
individualizado de las malformaciones y patologias asociadas
en estos nifios, lo que va a determinar la secuencia del manejo
posterior, al establecimiento de la via aérea y la via de
alimentacién, que sin duda son las prioridades.

Gifford en su articulo de 1972 muestra las fotos de dos
pacientes, ya adolescentes y con pocas malformaciones
asociadas, como indivuduos autosuficientes y en las dltimas
fases de la reconstruccién nasal, llevando una calidad de vida
aceptable.

Debido a lo poco frecuente de esta patologia, hay poca
experiencia acerca de las opciones quirtirgicas, pero fa mayorfa
de los autores como Gruber, La Trenta, Cho#’, que han tratado
a estos pacientes, toman como referencia la técnica de Gifford',
1a cual restablece la via aérea por un abordaje transpalatino y
anterior, removiendo los dos incisivos centrales de la maxila y
estableciendo la via aérea con un injerto de piel de espesor
parcial sobre un cateter #22 creando inicialmente una fosa
unica. Cuando se asocia la presencia de un encefalocede, se
aconseja utilizar un abordaje transcranial, que permite a la vez
la reseccién del encefalocele, la reconstruccién de la fosa
craneal anterior y la reconstruccién de la nasofaringe sin
sacrificar los dientes’,
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En caso de agenesia nasal se recomienda realizar la
reconstruccion definitiva en la segunda década esperando que
la mayor parte del crecimiento del esqueleto facial se haya
completado. Debido a la ausencia de huesos nasales y de parte
del maxilar, hay un defecto 6seo que debe ser corregido antes
que se reconstruya la parte de tejido blando nasal. Las otras
malformaciones congénitas asociadas a esta patologfa como el
coloboma a las fisuras se deben corregir de manera temprana
para evitar mayores secuelas por estas causas

Otras entidades relacionadas y a tener en cuenta son la
hemiausencia nasal y la ausencia de coanas. Se ha reportado la
falta de desarrollo de la mitad de la nariz, de los cuales se han
documentado aproximadamente 50 casos®. Esta deformidad es
considerada una combinacién de las hendiduras 1 y 2.
Clinicamente la mitad es normal pero la otra mitad estd
totalmente ausente. Los huesos nasales y la porcién cefdlica de
la maxila no existen o estdan hipopldsicos produciendo la
imagen de silla de montar con obstruccién de la via aérea. La
presentacién mds usual es la hemiausencia nasal con
proboscide lateral.

La atresia de coanas que es tal vez la mds frecuente de las
anomalias congénitas nasales, puede ser unilateral o bilateral,
con mayor incidencia en mujeres que en hombres. De ser
bilateral puede ser causa de muerte en el recién nacido, y su
diagnostico requiere un alto grado de sospecha. En tanto que la
unilateral permanece oculta hasta la infancia o edad adulta
momento en el cual puede detectarse asimetria facial, el
colapso transverso del maxilar superior y anormalidades de la
denticién permanente, todo ello evidenciando la deficiencia del
mesenquema del lado afectado.

El presente es el reporte de un caso de agenesia nasal atendido
en el Hospital Nacional de Nifios en Diciembre de 1995.

Caso

Se trata de una paciente femenina de 7 horas de nacida, referida

de un hospital periférico.

Producto de madre de 21 afios G2 P2 A0 V2 con parto a

término vaginal normal sin antecedentes de importancia

durante el embarazo, padre de 26 afios, pintor de automéviles,
por lo cual habfa exposicién frecuente al plomo.

Al examen fisico se encontré una recién nacida apta para la

edad gestacional con 2700 gramos, 47 centimetros de talla,

circunferencia cefdlica de 32.9 centimetros, circunferencia

abdominal de 29 centimetros, circunferencia tordxica de 31.5

centimetros, Apgar 8/10 - 8/10.

Como datos patolégicos presenta microcefalia, agenesia nasal

completa, anoftalmia bilateral.

A la hora de nacida presenta dificultad respiratoria que requirié

intubacién orotraqueal y es referida al Hospital Nacional de

Nifios, donde se le da tratamiento de soporte y realizan estudios

diagnésticos:

- Ecograffa cardfaca que evidencia una comunicacién
interventricular moderada, pequefia persistencia del
conducto arteriovenoso.

- Ultrasonido cerebral normal sin evidencia de patologia.

- Ultrasonido renal de caracteristicas normales.
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- Tomografia axial computarizada demuestra ventriculos de
forma y tamafio normal, linea media central, cavum septum
sin evidencia de lesiones, atrofia de globos oculares.

Dados los episodios de dificultad respiratoria y la insuficiente

respiracién oral, al cuarto dia de hospitalizada se decide

realizarle traqueostomia. Se obtiene franca mejora del patrén
respiratorio y posibilita la alimentacién por via oral.

Este mismo dia la paciente presenta un episodio de apnea,

bradicardia, y cianosis que requirié coneccién a ventilador

mecénico con pardmetros minimos.

Luego de 25 dias de hospitalizacion y con adecuados

pardmetros ventilatorios y alimentarios se egresa en condicién

satisfactoria.

Durante los controles peri6dicos realizados, la evolucién

pontoestatrual de la nifia es apropiada, por lo cual a los 7 meses

y 25 dias se decide realizar bajo anestesia general exploracién

de la cavidad nasal, encontrando obliteracién 6sea completa de

la fosas nasales, nasofaringe y paladar blando normal, agenesia
de coanas. Se procede a la rotacién de colgajos locales
tendientes a insinuar los vestibulos nasales.

Se continian estudios con una audiometria que revela

hipoacusia de moderada a severa del oido izquierdo con un

oido derecho normal.

El estudio genético diagndstico un sindrome de linea media,

con un carotipo 46XY. La evolucién cardiopulmonar ha sido

satisfactoria y fue dada de alta por el departamento de
cardiologia.

Conclusiones

La agenesia nasal es una entidad de rara ocurrencia que puede
comprometer la vida del recién nacido.

Requiere un diagnéstico preciso de las estructuras involucradas
para establecer las prioridades de tratamiento y el abordaje mas
conveniente.

En busca de mejorar la calidad de vida del paciente se deben
evitar la hipoxia crénica mediante la realizacién de una
traqueostomia temprana.

Se debe realizar una gastrotomia temprana para asegurar la
ingesta adecuada y un desarrollo pontoestatural normal.
Recordar la asociacién de la agenesia nasal con otras
malformaciones en otros sistemas como el cardiovascular y el
sistema nervioso central, que deben ser diagnosticadas de
manera precisa y dar un tratamiento oportuno.

Por lo complejo del cuadro e involucrar varios 6rganos es
necesario el manejo multidisciplinario del paciente y su
seguimiento cercano.

Abstract

We present a case of nasal agenesia, congenital malformation
of rare ocurrence, of unknow incidence that represents a real
challenge for the specialist that comfronts it due to its aesthetic
and funcional implications.

It may be associated with other congenital malformations and
in specific cases, it may endanger the life of the newborn,
special when the patient is unable to breathe and eat
simultaneously.



In order to correct this malformation an interdisciplinary group
of specialists and several surgical stages are required for best
results.
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ilustraciones. No repita en el lexto datos presentados en tablas o ilustraciones.
No comente ningtn resultado en esta seccién.

Discusidn y conclusiones: No repita informacién dada en alguna otra seccién
(introducci6n, resultados o materiales); mencione los aspectos nuevos e
importantes aportados por el estudio y las conclusiones que se pueden obtener
de los resultados. Relacione con otros reportes en la literatura. Sefiale las
limitaciones del estudio e incluya las repercusiones sobre otras
investigaciones presentes o futuras y proponga nuevas hipétesis. Evite sacar
conclusiones de estudios no finalizados o conclusiones no basadas en los
resultados obtenidos.

Referencias: deben seguir el sistema recomendado para revistas biomédicas
(ver segundop 0. Deben ir numeradas en forma consecutiva en el texto
y listadas num  imente en la lista de referencias al final del texto, con el
titulo de las revistas siguiendo la abreviatura citada en el Index Medicus. Liste
al menos 6 autores, de ser mds después del sexto use et al. Todos los articulos
en la lista de referencias deben estar citados en el texto y toda referencia
citada en el texto debe aparecer en la lista. No utilizar citas de comunicaciones
personales o material no publicado (se pueden anotar dentro del texto en
paréntesis). Los articulos de revisién deben incluir al menos 35 citas
bibliogrdficas. Ejemplos:

Artfculo: Apéstegui A, Deliyore J. Digoxinemia. Acta Med Cost, 1996:38:1-4.
Libro: Hemindez R, Fernindez C, Baptista P. Metodologia de Ia
Investigacién. México: Mc Graw-Hill, 1991.

Articulo en libro: Piel G. Qué es un articulo cientifico? En: Day RA, ed.
Cémo escribir y publicar trabajos cientificos. Washington: OMS, 1990:8-14.
Tablas: deben ser autoexplicativas, numeradas consecutivamente en el texto
con nimeros ardbigos y cada una presentada en forma individual en una hoja
aparte con el nimero de la tabla y el titulo centrados sobre la tabla y cualquier
nota explicativa en la panie inferior de la misma.

Leyenda de las figuras: deben presentarse impresas a doble espacio. Deben
numerarse de acuerdo al orden en que son citadas. Se debe brindar suficiente
informacidn para permitir la interpretacién de las figuras sin necesidad de
referirse al texto.

Figuras: Se deben entregar junto con el trabajo 4 grupos completos de
figuras. Toda ilustracién debe venir marcada en el reverso con el mimero
correspondiente, la orientacién (arriba) y ¢l nombre del autor. Las
ilustraciones deben ser numeradas con nimeros ardbigos. Se recomienda que
los gréficos y otras figuras generadas en computadoras sean impresas en una
impresora l4ser de alta calidad.

Comunicaciones ripidas: cuando se sometan manuscritos para publicacién
tdpida, los autores deben incluir una carta donde justifiquen por qué
consideran que su artfculo debe ser publicado ripidamente. Solo trabajos
concisos, originales en su versién definitiva, de gran importancia cientifica
serdn considerados para esta secci6n. Estos manuscritos también deberdn ser
sometidos en original y tres copias, no deberdn excederse de 3000 palabras y
no incluirdn més de 2 tablas y 2 figuras.

Reporte de Casos: solo se aceptard la descripcién de uno o mds casos
clinicos de excepcional observaci6n que supongan un aporte imponante en el
conocimiento de la fisiopatologia o de otros aspectos del proceso y que
brindan material e informaci6én de importancia para investigaci6n futura. La
extensién maxima del texto deberd ser de 5 pdginas de 30 lineas y se
admitirdn un méximo de 3 figuras o tablas.

Cartas al Editor: cartas concemientes principalmente con articulos
publicados en Acta Médica Costarricense serdn considerados para
publicacién. Las cartas al editor deberdn promover discusion cientifica en
temas médicos. Estas deberdn dirigirse al comité editorial indicando que son
para considerarse como correspondencia y no como artfculo original. Pueden
contener 1 figura o tabla y no deberfan ser mayores de 500 palabras, incluir
mds de 10 referencias y ser firmadas por mds de tres autores. Los editores se
reservan el derecho de editar cartas con el fin de abreviar o clasificar su
contenido.

Versién Final: los trabajos aceptados para publicacién deberédn presentarse en
su versi6n final en diskette 3,5°, salvado en formato Word para Windows 95
o Word 5.0 para Macintosh.



