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EDITORIAL

Nueva direccion de la Revista “"Centro Médico”

Dr. Ramoén L. Zapata Sirvent

Editor-Director

Es para mi un gran honor y me llena de orgullo
haber sido designado por la Junta Directiva de la
Sociedad Medica del Centro Médico de Caracas como
Editor-Director de la Revista “"Centro Médico" y asi
poder sequir la ardua, encomiable, y excelente labor
desempefada por el Dr. Federico Fernandez Palazzi
durante tantos anos.

La primera tarea a desempenar por este equipo,
es la busqueda del autofinanciamiento de la revista a
través de avisos comerciales, a fin de disminuir la
carga econdmica que impone la publicacion de la
revista sobre la Sociedad Médica, la cual hemcs
logrado parcialmente con estos dos primeros nidmeros
y @speramos completar con los nimeros siguientes.

Hemos disenado un nuevo formato, adaptado a
los tiempos modernos, conuna caratula mas llamativa,
en la cual trataremos de incluir nuevas tecnologias,
procedimientos diagnédsticos de avanzada a fin de
hacer mas llamativa la revista, Esta en nuestros
planes, consolidar nuestra revista, la mas antigua de
una institucion clinica privada, trabajando arduamente
para alcanzar la excelencia con respecto al material
publicado. Dar cabida en ella, articulos de revisién
realizados por especialistas de alta trayectoria
academicay profesional, que logren plasmar de forma
concisa y clara los vertiginosos adelantos de nuestra
medicina en una puesta al dia sobre el tema.

Deseamos incluir en nuestra revista las cartas
dirigidas al editor, en la cual de forma muy breve, se
facilita a los especialistas muy atareados, exponer
sus experiencias, adelantos meédicos, experiencias
profesionales, o reportes de significativa importancia
de forma muy concisa y expedita, asi como comentar
articulos publicados en esta u otras revislas, De
igual forma para aquellos que deseen extenderse un
poco mas, ponemos a su disposicién los reportes
breves, en los cuales podran incluir fotos o graficos.

Esperamos conlar con todos los especialistas del
Centro Meédico, ya que este es nuestro medio cientifico
de difusion para hacer llegar a la gran comunidad
médica venezolana sus adelantos terapeuticos.
Tambien queremos invitar a especialistas de otras
instituciones, y medicos en formacion, internocs y
residentes para que publiquen sus trabajos cientificos.

En esta arduatarea me acompanan como editores
adjuntos, el Dr. Carlos Jiménez Castillo y el Dr,
Douglas Cedefio, conjuntamente con nuestro comité
editorial, con quienes proximamente formaremos los
arbitros mediante la asesoria de ASEREME, quienes
tendran la labor de revisar los manuscritos enviados
a nuestra revista y de emitir sus opiniones al editor,

Desde ya los invito a compartir junto a8 nosotros
esta nueva fase de la revista “Centro Meédico".




ARTICULO ORIGINAL

Uso de acido hialurdnico intraarticular en el tratamiento
de artropatia crénica en pacientes hemofilicos

Dr. Toribio Gomez*, Dra. Yuleima Fermin*, Dr. Federico Ferndndez-Palazzi**

Saervicio de Traumatologia 1V, Hospital Miguel Pérez Carrefio, Centro Nacional de Hemolilia, Banco Metropolitano de Sangre Caracas

RESUMEN

En este esludio se reporta el uso del acido hialurénico intraarticular en el tratamiento de pacienles hemolilicos con artropatia crénica. Un
total de 26 pacientes y 35 articulaciones (25 rodillas, 4 1obillos, 2 codos, 2 hombros y 2 caderas) lueron estudiados. Todos los pacienies con
artropalia cronica tipo I, caracterizada por engrosamiento sinovial, deformidad axial y atrolia muscular.

Obtuvimos en nuestra experiencia buenos resultados en relacion al dolor y la funcidn articular.

Palabras clave: Artropatia crdnica, hemaofilia, acido hialurdnico

ABSTRACT

In this sludy we report the use of intraarticular hyaluronic acid In the treatment of haemophilic patients with chronic arthropaty. A total of 26
patients and 35 joints (25 knees, 4 ankles, 2 elbows, 2 shoulders, and 2 hips) were studiad. All patients with grade 11l chronic arthropathy wera
characterized by synovial thickening, axial deformity and muscie atrophy. In our experience we obtained satisfactory results in relation with

pain and join! function.

Key words: Chronic arthropathy, haamophilia, hyaluronic acid

INTRODUCCION

La hemofilia es una enfermedad congénita
hereditaria, ligada al cromosoma X, caracterizada
por la ausencia total o parcial del factor VIl de
coagulacion (Hemofilia A) o factor IX (Hemofilia B), lo
que se traduce clinicamente en hemorragias
espontaneas o traumaticas, mas frecuentemente en
sistemas mucocutdneo, musculoesqueléticas y
sistema nervioso central.

La hemorragia intraarticular es una manifestacion
musculo-esquelética comun, y se debe al sangrado
anormal del plexo venoso subsinovial que descansa
sobre la capsula, a la vez que ha sido demostrada
una pérdida de la actividad tromboplastica'",

La presencia de sangre dentro de una articulacion
afecta al cartilago y a la sinovial. En el cartilago se
originan cambios histoquimicos y bioguimicos en la
maltriz y en la actividad metabolica del condorcito. En
la sinovial genera una irritacion produciéndose una
sinovitis, liberandose catabolitos nocivos para el
cartilago. La sinovitis crénica produce una hiperemia

* Residente de Tercer afio, Curso de Especializacion en Cirugia
Ortopédica y Traumatologia.

**Jefe de la Unidad de Ortopedia.

Direccion: Dr. Federico Fernandez-Palazzi

Centro Médico de Caracas. Edf. Anexo B, Cons.

San Bernarding, Caracas. Email: federicofernandez@@cantv.net

Contro Médico 2006;51(1-2):2-4

local, dando lugar a un aumento del tamano epifisiario
y osteoporosis'™*,

Una vez que ocurre la hemartrosis, la articulacidn
s¢ coloca en posicion antalgica y de maxima
capacidad (flexion en la rodilla) y se desarrollan
contracturas musculares, que si no son correctamente
tratadas, se traducen en alteraciones mecanicas
permanentes, sangrados recurrentes y destruccion
progresiva de la articulacion#,

La evolucion natural de la enfermedad esta
reflejada en la Clasificacion Latinoamericana de
artropatia hemofilica, desarrollada por Fernandez-
Palazzi'',

Uno de los métodos de tratamiento de la artropatia
hemaofilica para detener o reducir la progresién de la
enfermedad consiste en la inyeccion intraarticular de
acido hialurénico't*7,

El acido hialurénico es un componente fundamen-
tal de la matriz cartilaginosa y ha sido ampliamente
usado en inyecciones intraarticulares en casos de
osteoartrosis de grandes articulaciones!-5,

El mecanismo de accion exacto de la visco-
suplementacion no esta claro. Aunque larestauracion
de las propiedades viscoelasticas del liquido sinovial
parece ser la explicacion mas logica. deben existir
otros mecanismos. La duracion del acido hialurénico
inyectado en la articulacion esta en el orden de horas
adias, sinembargo, el tiempo de eficacia clinica esta

Acido hialurénico Intraarticular - Gomez el al.



en el orden de meses. Otros mecanismos postulados
para explicar el electo a largo plazo de la visco-
suplementaciéon incluyen posibles propiedades
antiinflamatorias y anti-nociceptivas, o la estimulacién
de la simesis de acido hialurdnico in vivo por el acido
hialurdnico inyectado exégenamenta™®,

En 1994, se reportd por primera vez el uso de
acido hialurénico como tratamiento paliativo en
artropatia hemofilica. Desde entonces se han
reportado pocos casos''”,

MATERIALES Y METODOS

Nuestra experiencia se realizd con los pacientes
hemolilicos del Centro Nacional de Hemolfilia, con
sede en el Banco Metropolitano de Sangre, quienes
sufrian de artropatia hemofilica. Todas las
articulaciones fueron consideradas clinica vy
radiologicamente como artropatias grado I,
caracterizadas por sinovitis permanente con
engrosamiento sinovial, limitacion de los movimientos,
deformidad axial y atrofia muscular. El objetivo del
tratamiento era lograr la disminucion del dolor en la
articulacién alectada.

La poblacion de nuestro estudio fue de 26
pacientes (23 con hemofilia A, y 3 con hemofilia B),
con edades comprendidas entre los 24 y 71 afos con
un promedio de 37 anos. Todos los pacientes
accedieron voluntariamente al protocolo. Los
procedimientos fueron realizados entre mayo 2000 y
junio 20086.

El material utilizado fue Synvisc (Laboratorio
Novartis) y Suprahyal (Laboratorios Wyeth),
dependiendo de las posibilidades econdmicas del
paciente al momento de adquirir el farmaco. Se
coloco el total del contenido de cada jeringa prellenada
(Synvisc 2 mL y Suprahyal 2,5 mL) en cada dosis. Se
Iraté de seguir el esquema de una dosis cada semana
hasta completar tres dosis.

Se inyecto tratamiento a 35 articulaciones, de las
cuales 25 fueron rodillas, 4 tobillos, 2 caderas, 2
codos, y 2 hombros. Del tolal de 26 pacientes, 2
ameritaron repeticion de series de inyecciones en la
misma articulaciéon en distintos momentos y 5
pacientes tuvieron afectaciéon de mas de una
articulacién,

Tabla 1

Clasificacién Latinoamericana de artropatia hemofilicat"

sinovitis transitoria sin secuela despueés del
sangrado. Una vez que la hemartrosis cesa la
articulacion regresa a su estado presangrado.

Grado II: sinovitis permanente con aumento de volumen
de la articulacion, engrosamiento sinovial y
limitacion de los movimientos.

Grado 1ll. artropatia cronica con deformidades axiales y
atrotia muscular.

Grado V. anquilosis fibrosa u dsea.

Grado |I:

Todas las articulaciones fueron inyectadas a travas
de poriales estandares. De las 35 articulaciones
inyectadas. 27 lo fueron con tres dosis, 3 con dos
dosis y 5 con cuatro dosis; todas con intervalo entre
dosis de una semana. Antes de cada sesién, el
paciente recibio la terapia de reemplazo de faclor en
fa consulta de hematologia.

Los paramelros a evaluar fueron dolor, usando
una escala visual analoga, siendo 0 ningtn dolory 10
el maximo dolor. La movilidad, con un rango de 0 a
10, siendo movilidad 0 y excelente movilidad 10 y el
uso de la articulacion, siendo 0 ningun uso y 10
excelente uso. La valoracion se realizd a través de
un cuestionario donde el paciente expresa la
satisfacciéon o no en relacién con estos tres
parametros, siendo evaluados subjetivamente,

Los resultados fueron clasificados basados en el
dolor antes y después de la administracion puesto
gue este era el objetivo final del tratamiento. Dichos
resultados se calalogaron en excelentes, cuando el
resultado final fue 0, buenos cuando eraentre 1y 3
puntos, regular cuando era entre 4 a 6 y malos
cuando era de 7 a 10.

RESULTADOS

Los resuitados obtenidos pueden visualizarse en
la Tabla 2. Los resultados no se expresan en
porcentajes debido a que el numero de pacientes y
de articulaciones afectadas es menor a cien,

Del total de los pacientes evaluados, 20 sufrian de
hemofilia de tipo A y 6 de hemofilia tipo B. No se
encontro relacion entre la severidad de la hemofilia,
por lo que los subtipos no fueron reportados.

La mayoria de los pacientes recibid tres
inyecciones en la misma articulaciéon {19 pacientes y
21 articulaciones), mientras que otros recibieron dos
inyecciones (3 pacientes) y cuatro inyecciones (4
pacientes y 6 articulaciones) por serie, aunque dos
pacientes ameritaron repeticion de serie (un paciente
recibio tres series en dos articulaciones y un paciente
dos series en una articulacion).

Segun la escala referida, al inicio del tratamiento
en 3 articulaciones los pacientes negaban dolor
(resultado excelente), 6 tenian resultados buenos,
10 regulares y 16 malos. Al final del tratamiento se
obtuvieron los siguientes resultados: 7 excelentes,
17 buenos, 8 regulares y 3 malos. De las 35
articulaciones tratadas, 2 se mantuvieron sin variacion
en la escala del dolor, 29 mejoraron en la escala y 3
empeoraron,

En relacion al uso, notamos que 17 articulaciones
mejoraron, 7 se mantuvieron iguales y 11 empeararon.

En relacion con la movilidad, se observo que 17
articulaciones mejoraron, 11 se mantuvieron iguales
y 7 empeoraron.

De los 5 pacientes que presentaron afectacion de
mas de una articulacion pudimos observar que lodos
ellos mejoraron en cuanto al dolor, uso y movilidad
articular.
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Tabla 2
Uso de acido hialurdnico en artropatia hemofilica cronica

Mombre Edad Hemofilia Articulacion
AR 59 A Hodilla derecha
CC 37 A Tobillo derecho
FN 40 A Rodilla derecha
FN 40 A Rodilla izquierda
GA 37 A Rodilla derecha
JR 39 A Rodilla derecha
RP 31 A Rodilla izquierda
VM 30 A Rodilla derecha
JI 38 A Rodilla derecha
JLM 33 A Rodilla derecha
JLM 33 A Rodilla derecha (2°)
JFA 42 A Cadera derecha
WG 32 A Raodilla derecha
DQ 56 A Rodilla izquierda
FC 55 A Hombro izquierdo
PG 25 A Cadera derecha
SC 71 A Rodilla derecha
Y3 24 A Rodilla derecha
JV 26 B Rodilla derecha
JB 29 B Rodilla derecha
JB 29 B Tobillo izquierdo
FG 34 B Codo izquierdo
FG 34 B Rodilla derecha
FG 34 B Rodilla izquierda
Co 43 A Rodilla derecha
EM 39 A Hombro derecho
DC 38 A Rodilla derecha (17)
DC 38 A Rodilla derecha (2%)
Bl 38 A Tobillo derecho (17)
DC 38 A Tobillo derecho (2%)
DC 38 A Tobillo derecho(3")
DC 38 A Codo derecho (17)
DC 38 A Codo derecho (2%)
DC 38 A Codo derecho (3%)
JHB 34 A Taobillo derecho
JMED 31 A Rodilla derecha
LR 37 A Rodilla izquierda
LR a7 A Rodilla derecha

Dolor

Pos Movilidad

NN SO0 Waesa NS sER SOUN WIS NNNEO, OO

Pre Movilidad Dosis  Dolor

uso Uso

9 7 L 0 10 5
7 8 3 2 g 8
5 8 3 7 10 8
7 7 3 3 10 10
5 5 3 3 Fi 8
9 8 3 1 9 10
10 g 4 1 10 10
6 B 3 2 8 g
3 2 3 3 3 4
5 2 3 3] 7 5
B & 3 F§ 6 6
B & 3 3 4 5
5 10 3 5 8 7
5 1 3 6 5 5
7 ] 3 2 8 8
10 5 3 7 5 5
6 7 3 0 9 9
10 5 2 5 5 5
74 8 3 2 8 8
7 10 4 3 5 10
7 10 4 3 5 10
4 5 3 0 8 8
2 2 3 S 5 5
5 5 3 0 10 10
10 2 3 0 5 5
5 3 3 3 5 5
9 8 3 2 8 i
9 9 3 2 9 9
9 g9 3 0 8 B
2 2 3 3 8 8
(5] 5 3 3 8 7
9 9 3 3 9 9
8 8 4 2 a 2]
10 10 4 1 10 10
8 6 4 4 5 5
9 8 4 0 10 10
B 8 B 1 9 3
10 10 2 0 10 10

El hecho de que tanto movilidad y el uso mejoraron
en 17 pacientes puede explicarse a la mejoria de!
dolor. Un mejor desempeno en relacion con estos
parametrgs es poco probable en eslos pacientes
debido a que todos ellos tienen artropatia grado I,
de tal modo que la movilidad estara limitada por
factores mecanicos, como incongruencia articular,

CONCLUSION

Es evidente atraves de nuestra experiencia que el
uso intraarticular de acido hialurdnico ofrece una
buena alternativa en el tratamiento paliativo de la
artropatia cronica en pacienles hemofilicos,
especialmente enfocado en la disminucion del dolor
v @l aumento de la funcion articular, antes de que sea
requerido un procedimiento quirlirgico agresivo. Este
gsquema de tratamiento es particularmente util en
pacientes adolescentes y jovenes, en quienes esta
contraindicada la cirugia de reemplazo articular.
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RESUMEN

Se presentan dos casos de tumores unilaterales de rinofaringe, en pacientes masculinos reportados entre enero de 2001 y febrero de 2004
Ambaos con obstruccion nasal unilateral derecha progresiva y de tiempo de evolucién entre 8 y 8 meses. Al examen lisico con endoscopio
flexible, se aprecia en ambos casos la presencia de una lesion de aspecto polipoideo, ubicado a nivel de coana derecha, la cual ocluye en
su lotalidad. Sin alteraciones en otras estructuras. Se realizan estudios imaginoldgicos: TAC y RNMg, evidencidndose en ambos estudios
la presencia de una lesién de ocupacion de espacio en rinolaringe. no infiltrativo, no vascularizada, en relacidn con la pared lateral exlerna
de la ringlaringe. Los pacientes se prepararon para realizar exéresis endonasal de lesidon bajo vision endoscdpica con dptica rigida de 0" 4
mm Yy disaccion-caulerizacidén con electrodo de radiofracuencia. En ambos casos el abordar la lesidn se logré observar un pediculo de
implantacion a nivel de borde anterior de la lrompa de Eustaguio. La piezas quirdrgicas extraidas se envian para anélisis anatomopatolégico
El resultado del estudio histoldgico fue: Adenoma pleomdrfico (tumor mixto benigno), sin evidencia de alteraciones neoplasicas malignas. En
ambos casos no ha habido recurrencia de la lesidn, con seguimiento periddico posoparaterio. Describimos nuestra experiencia en el
seguimiento y abordaje diagndstico de los casos presentados siendo muy poco frecuentes: asl como la revisidn de los casos similares
presentados en la literatura mundial.

Falabras clave: Adenoma pleomaorfico, glandulas salivares menores. neoplasias

ABSTRACT

We present two cases of unilateral tumors of rhinopharinge with progresive right nasal obstruction during 6 to 8 months and with the presence
ol polipoide lesion in the right coana that occluded the airway lotally, without any other alterations. The lesions at CT Scan and MRI wera no
infiltrative, and no vascularized. The endonasal excerasis was performed by rigid endoscopic vision and wera cauterized with radiofrecuency.
The implantation were in both cases al the Eustaguio tromp. The histology analysis demonstiraled a Pleomorfic adenoma, a benign mix tumar,
without malignant alterations. In both cases no recurrancy of the tumor were observed in the periodic follow up. ¥We describe our experience
ol these rare cases and review the literature

Key words: Pleomorfic adenoma, salivary glands, tumors

INTRODUCCION

Los adenomas pleomaorficos o tumor mixto benigno,
son las neoplasias benignas mas comunes de las
glandulas salivales mayores, afectando a las
glandulas salivales menores de la cavidad oral sélo
en el 8 % de los casos, fundamentaimente en el
paladar, siendo muy poco habitual en otras
localizaciones del tracto aerodigestivo superior (tracto
nasosinusal, faringe, laringe, traquea y glanduias
lagnmales). Lalocaiizacion intranasal mas comun es
a nivel del septum.

CASOS CLINICOS

Presentamos dos casos de pacientes masculinos
de 25y 75 anos, respectivamente, quienes consultan
entre enero de 2001 y febrero de 2004 por obstruccion
nasal unilateral derecha, progresiva de 4 a 8 meses
de evolucién, El paciente de 75 anos referia sensacion
de plenitud otica derecha, sin otro concomitante.

Al examen fisico realizado con endoscopio flexi-
ble, se aprecia en ambos casos la presencia de una
lesion de aspecto polipoideo, de superficie lisa, fria-

Direccion: Dr. René Weffer Abatti
Centro Meédico de Caracas. Edif. Medicentro Anexo "C". Piso 2,
Cons. 2-C. San Bernardino, Caracas. e-mail: nosecareghcanty. nat
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ble y de sangrado facil a la manipulacién, ubicado a
nivel de coana derecha, la cual ocluye en su totalidad,
El resto de las estructuras nasales no aporlan datos
positivos (Figura 1). La otoscopia no reveld dalos
significativos ni evidencio efusion en oidos medios
de ambos pacienies.

La tomografia computada (TAC) (Figura 2) y la
resonancia magnética (RMN) (Figura 3) evidencian
lesion de ocupacidén de espacio en rinofaringe, de
comportamiento no infiltraltivo, no vascularizada, en

Figura 1. Visidn endoscopica de la lesion nasal.




relacion con la pared lateral externa derecha, de la
rinofaringe. No ocupa la fosa pterigomaxilar, ni
desplaza la pared posterior del antro maxilar
correspondiente.

Figura 2. Estudio tomografico. Se visualiza la gue ocupa el
area de la rinofaringe.

Figura 3. RNM de la lesion. Notese la ausencia de infiltracion
an areas vecinas

Se realizo la exéresis de la lesion via endoscopica
transnasal, con optica de 0° 4 mm; al abordar la
lesion y desplazarla a la linea media, se evidencia
pediculo de implantacion a nivel de borde anterior de
la trompa de Eustaquio (Figura 4), a través del cual
se realiza diseccion-cauterizacion con electrodo de
radiofrecuencia. EIl material remitido a anatomia
patolégica demuestra en ambos casos que eran
lesiones Unicas de superficie lisa y consistencia fria-
ble de 2,5 cm y 3,2 cm aproximadamente (Figura 5).

En ambos casos no ha habido recurrencia de la
lesidon con sequimiento periodico posoperatorio.

RESULTADOS

El resultado del estudio histolégico fue: adenoma
pleomarfico (tumor mixto benigno), sin evidencia de
alteraciones neoplasicas malignas. La descripcion

Figura 4. Nétese la presencia de pediculo a nivel de la

lesion,

Figura 5. Pieza macroscopica exiraida por via endonasal,

histolégica se caracterizo por ser una neoplasia
benigna mixta constituida por un elemento epitelial, y
uno estromal. El epitelial esta formado por celulas
cuboidales ordenadas en tubos o estructuras
parecidas a conductos, los cuales guardan una
semejanza notable con el epitelio de conductos
normales. Eslas células se disponen en laminas o en
cumulos.

El elemento mesenquimal, esta consltituido por
tejido colageno vascularizado en algunas areas
mixomatoso y con elemento de tejido condroide
asociado.

La evolucidn posquirdrgica fue satisfactoria,
asintomaticos sin evidencia de enfermedad a los 18
meses para el pacienie de 75 afos y a los 12 meses
para el paciente de 25 anos.

DISCUSION

La mucosa nasofaringea contiene glandulas
salivales menores que son susceptibles a desarrollar

Adenoma pleomdrfico - Weffer ot al.



neoplasias benignas, aun cuando son poco comunes,
entre ellas se encuentran los adenomas, tumores de
Warthin y oncocitomas.

De estas neoplasias benignas, el adenoma
pleomorfico (tumor mixto benigno) es el mas frecuente
y constituye el 50 % de todos los tumores de la
glandula salivales menores. El téermino de adenoma
pleomarfico fue propuesto por primera vez por Missen
en 1874 para describir los dos componentes del
tumor: mesenquimatoso y epitelial.

En la cavidad nasal es una neoplasia poco
frecuente. Los estudios mas amplios realizados hasta
la fecha corresponden a los 40 casos de Compagno
y Wong, entre los afos 1949y 1974 los 41 casos de
Suzuki: en una revision de los casos acaecidos en
Japon hasta 1990 y 6 casos aislados reportados,
tres de ellos en septum nasal™*®, uno en rinofaringe™,
uno en cornete inferior’®™ y dos congénitos'™®,

De todas las localizaciones posibles la mas ha-
bitual corresponde a la porcidon G6sea o cartilaginosa
del septum nasal (80 %) seguida de los cornetes,
antro maxilar, etmoides, seno frontal y esfenoidal,
debido a la mayor densidad de glandulas
seromucosas, en orden decreciente. Es de destacar
que la localizacion a nivel de rinofaringe resulta una
rareza en la literatura reportada.

La mayoria de los adenomas pleomorfos
intranasales ocurren entre latercera y la sextadécada
de la vida, sin evidencia de preferencia por sexo,
segun algunos autores.

La clinica inicial puede incluir sintomas no
especificos, siendo el mas frecuente la obstruccion
nasal cronica unilateral y/o epistaxis. Al examen
fisico lo habitual suele corresponder a una masa
intranasal no dolorosa, de crecimiento lento, de
consistencia firme y de aspecto homogéneo, lobu-
lar, mamelonado o polipoideo, que pueden ser
confundidas con pélipos nasales. Cuando se
presentan en el area de la rinofaringe, segun su
localizacion, puede asociarse disfuncion de latrompa
de Eustaquio con sensacion de plenitud otica u otitis
media serosa.

La etiopatogenia de estas lesiones es discutida.
Se han propuesto como posibles causas restos
embrionarios del drgano vomeronasal de Jacobson,
células epiteliales ecltodérmicas embrionarias
aberrantes y tejido glandular salivar que, en algin
caso podria sufnrtransmrmamén neoplasica, inducido
por un polyoma virus'®.

Histoldégicamente su aspecto es similar al descrito
en otras localizaciones, si bien suelen mostrar una
mayor celularidad epitelial y mioepitelial frente al
componente estromal. El componente epitelial forma
un patréon trabecular en un estroma que es mixoide en
algunas areas y fibroide en otras. Las celulas
mioepiteliales, que se piensa constituyen la fuente de
los componentes del estroma, se hallan
principalmente en las areas mixoides. EIl estroma
puede ser de aspecto mixoide, condroide fibroide o
incluso osteoide, con cualquier combinacion en un
Unico tumor. Se ha descrito un caso de adenoma

pleomorfo nasal con diferenciacién de misculo
esquelético’™, y otro con neoformacion de osteoids,
que simulaba un osteosarcoma‘’'’,

El diagnostico diferencial de estas lesiones debe
establecerse segun el grupo etario. En nifos descartar
lesiones congénitas como: quistes dermoides,
encefaloceles externos y los gliomas nasales. En
adolescentes y adultos jovenes: con angiofibromas
juveniles. En adultos debe hacerse el diagnéstico
diferencial con lesiones mas destructivas como:
papilomas invertidos, plasmocitomas, cordomas,
oncocitomas, fibrohistiocitomas, neuroblastomas
olfatorios y tumores neuroendocrinos, hemangioperi-
citomas, rabdomiosarcomas, mioepitelioma, adeno-
carcinomas polimorfos de bajo grado y el carcinoma
adenoideo quistico y otros.

Aunque su comportamiento biolégico es benigno,
se han descritc casos de carcinoma ex adenoma

pleomorfo''®'¥ vy de adenoma pleomorfo metastizante
143

Se han descrito 4 abordajes para |la exéresis de
los adenomas pleomorfos intranasales, dependiendo
de la localizacién y tamafio de la lesién: transparietal,
rinotomia lateral, osteotomia Le Fort | y endonasal,
siendo esta Gltima la mas eficaz fla menos agresiva
para reseccion primaria, asi como la mas utilizada
actualmente; gracias al desarrollo de las técnicas
endoscopicas.

Dada su morfologia polipoidea suelen extirparse
en su totalidad, siendo el indice de recidivas inferior
al de otras localizaciones (10 %). '

La terapéutica mas habitual para los tumores
polipoides es la excision simple con margenes
histologicos libres.
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RESUMEN
Objetive: La enfermedad de Paget del pezdn represanta 2 % — 3 % de las neoplasias de mama. En este trabajo sobre dicha patologia se hace

una revisién de la historia, caracteristicas clinicas, mamogréaficas, histolégicas e inmunohigstoguimicas indispensables para su diagnostico y
posterior tratamiento. Métodos: Se revisaron a propdsilo de un caso, las caracteristicas clinicas, mamogralicas, histolégicas e
inmunohisioquimicas de la enlermedad de Pagetl del pezon, incluyendo los diagndsticos dilerenciales mas frecuentes. HResultados: Los
hallazgos al examen lisico se pueden confundir con procesos inflamatorios o infecciosos. En la mamogralia se reportan de un 30 % -50 %%
da estudios negativos, un 30 % pueden presentar cambios paloldgicos en &l complajo areola -pezén y un 20 % pueden presentar masas o
calcificaciones. El examan histoldgico incluye el diagndstico diferencial principalmente con melanoma tipo pagetoide y con la enfermedad
de Bowen. E! diagnostico definilivo se hace con una evaluacion morfolégica cuidadosa y la ayuda de marcadores inmunohistogquimicos.
Conclusiones: No hay signos especificos que se correlacionen con los haliazgos del examen fisico, para confirmar o excluir ia enfermedad
de Page! dei pezon. La mamografia tiene menor sensibilidad en ésta zona que en @l resto de la mama. En el diagnostico histologico puede
haber confusion entre la enfermedad de Paget y otras condiciones neoplasicas que alectan la piel, siendo los diagnosticos diterenciales mas
comunes el Melanoma lipe pagetoide y la enfermedad de Bowen, porlo que la inmunohistoquimica es de gran ayuda,

Palabras clave: Enfermedad de Paget del pezén, neoplasias de la mama, diagnéstico, inmunohistoquimica.

ABSTRACT

The Paget disease of the nipple represents 2 %-3 % of neoplaslic conditions ol the breasl. In this paper a revision of the history, clinics
characteristics, mammography, histology and inmunchistochemistry required lor its diagnosis and treatment, is done. Methods: As a result
of a case, the clinical characteristics, mammographics, histologics and inmunohistochemistry of the Paget disease ol the nipple, including
fraquent differential diagnosis were revised. Resulls: The physical exam findings ¢an be conlused with infeclious or inflammatory pathology.
In the revision itsell, evidence that approximately 50 % ol mammographies do not present findings, 30 % have pathologic changes in the nipple-
areola area, and 20 % could present masses and calcilication. The histologic exam includes the differential diagnosis with melanoma and
Bowen disease. The diagnosis s done with a careful evaluation of the morphology and with the aid of the Inmunohistochemical markers.
Conclusions: There are not specific mammography signs, that be correlated with the findings of the physical exam to confirm or to exclude
the Page! disease of the nipple. The mammography has less sensibility in this area (nipple) that in other argas of the breast. In the histological
diagnosis there can ba conlusion between the Pagel disease of the nipple and other neoplasic conditions that atlect the skin, the diflerential
diagnosis most common are lhe melanoma and the Bowen disease for which the inmunohistochemistry is of great help.

Key words: Pagel disease of the nipple, breast neoplasm, diagnosis.

INTRODUCCION

Laenfermedad de Paget en mama fue descrita por Sir
James Pageten 1874, la describio como una erupciénenel
complejo arecla—pezdn, con caracteristicas de eczema
cronico o psoriasis, coexistiendo con cancer o
diagnosticandose dentro de los dos primeros afos del
comienzo de los cambios en piel "

Jacobaeus fue quién describid laenfermedad desde el
punto de vista histopatolégico en 1904, cuando describid el
tumor como células de carcinoma invadiendo la epidermis,
desde un adenocarcinoma subyacente, in situo invasivo™®,

La enfermedad de Paget extramamaria se describio por
primera vez en 1889 por Crocker®, anivel del escroto, tiene
caracteristicas similares a las que se observan enlamama
(macroscopicas y microscopicas) y se puede encontraren
olras regiones del cuerpo.

El diagnédstico se hace generalmente por el examen
clinico, no obstante la mamografia presenta hallazgos
importantes para el diagnéstico en aproximadamente

Direccién: Dra. Lilian Casas Vazquez.
Av. Los Erasos, Plaza El Estangque, Centro Medico de Caracas, PB.
Son Bernardino. Caracas 1050 - Veneruela
Emall: lcvsldhotmail.com
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el 50 % de los casos ¥, siendo el diagnostico definitivo
por anatomia patolégica, utilizando inmunohis-
toquimica.

Sus caracteristicas macroscopicas y micros-
copicas semejan una variedad de palologias de piel,
desde procesos inflamatorios, hasta melanoma y
enfermedad de Bowen tipo pagetoide (carcinoma de
células escamosas)™¥.

Revisaremos esta enfermedad y sus diagnosticos
diferenciales desde el punto de vista clinico y
anatomopatolégico.

CASO CLINICO

Paciente de 45 afios, madre fallecida por cancer de
mama, consulta por lesion en areola y pezdn izquierdo, con
prurito y aumento de tamano de un ano de evolucién. Al
examen fisico, lesion de aproximadamente 2 cm, que ocupa
el 70 % del complejo arecla pezon, con cambios eczematosos,
ulceracién e induracion subareolar. Resto del examen
negativo incluyendo la axila. La mamografia reporta en
mama izquierda area de mayor densidad, retroareolar mal
delimitada de mas o menos doscentimetros dediametro con
microcalcificaciones y engrosamiento de la piel, Birads IV.
(Figura 1).
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Se le realizé biopsia preoperatoria del complejo
areola pezon, fragmento de piel de 0,5 x 0,3 cm,
Diagnodstico: melanoma, variedad de diseminacion
superficial nivel Clark 1l (Figura 2A). Se practicod

mastectomia centromamaria, ganglio centinela vy
vaciamiento axilar (Figura 2B).

Figura 1. Mamografia.

(a y b) Proyecciones craneo-
caudales y oblicuas de ambas mamas. Area de asimetria
en regidon retroareclar izquierda, de mayor densidad, mal
delimitada de aproximadamenle 2 cm, que coexiste con
microcalcificaciones puntiformes de diferentes densidades
dispersas en la zona. Discreto engrosamiento de la piel
adyacenie a la areola. Bi rads 4.

a) Piel del pezon. biopsia preoperatoria con
Coloracion:

Figura 2
diagnoéstico de melanoma maligno.
hematoxilina-eosina. Lente 10/025. b) Espécimen quirdrgico
de mastectomia parcial centro mamaria. Compromiso de
pezon y areola por lesion ulcerada de aspecto tumoral
enfermedad de Paget del complejo areola-pezén. Lesion
ulcerada, con formacion de costras de aspecto tumoral,

La evaluacidn por anatomia patologica determing
enfermedad de Paget del complejo argola-pezon.
carcinoma ductal Infiltrante, poco diferenciado con
moderada reaccion desmoplasica y foco de cargl-
noma ductal /n sftu de tipo comedocarcinoma, grado
111, segln la clasificacion Nottingham: (formacidn tu-
bular 3 puntos, pleomorfismo nuclear 3 puntos, contaje
mitotico 3 puntos) para un total de 9 puntos'®® (Figura
3A, B, C).

Presencia de células tumorales en la luz de vasos
linfaticos. Bordes quirurgicos de reseccion libres, La
diseccion axilar izquierda demostré carcinoma ductal
infiltrante en uno de los ocho ganglios examinados
(Figura 3D).

Figura 3. a) Piel del pezon, biopsia posoperatoria. Células
de Paget dispuesta predominantemente en la capa basal y
aisladas en la epidermis superior: Hematoxilina-eosina.
Lente 10/025. b) Piel del pezén ulcerada con exudado
fibrino-leucocitario. Habia un carcinoma subyacente.
Coloracion Hematoxilina-eosina. Lente:2,5/0,08. c) Carci-
noma ductal invasivo. Numerosas celulas neoplasicas con
marcado pleocmorfismo, dispuestas difusamente Coloracion:
Hematoxilina-eosina. Lente 10/025. d) Ganglio linfatico
axilar comprometido en forma difusa por lesion metastasica
de carcinoma ductal de mama. Coloracion Hematoxilina-

eosina. Lente 10/25

La determinacién inmunchistoquimica de
receptores hormonales estrégeno - progesterona fue
negativa. Expresion de oncoproteina c-erB2 (3/+).
Ki—87 enun 49 % en el ndcleo (Figura 4A). Expresion
de oncoproteina c-erB2 en piel (Figura 4B).
Tratamiento con quimioterapia, clasificacién TNM, 1l
B, pT2, pN1a, Mo. AC cada tres semanas, cuatro
dosis, Paclitaxel cada tres semanas, cuatro dosis.

Actualmente recibe radioterapia (50 Gy con boost
16Gy). Posteriormente recibira: Herceptlin,

Centro Médico 2006:51(1-2)



Figura 4,

Inmunohisioquimica. De la mama: a) CerBZ2:
Positiva en el citoplasma de la célula +++/+++ b) Ki-67:
Positiva en el nicleo de la célula en un 49% de la piel del
pezdn: ¢} Que (queratina): Mostro reactividad en el
citoplasma y membrana citoplasmatica de las células
neoplasicas. d) HMB-45: No hubo reactividad en el caso

problema.

Tabla 1
Células de Pagel Queratinocito Melanocito

Cam 5.2 + +

CEA + ¥
HMB-45 - : +
Prot S 100 - - +
Vimentina . ; +
DISCUSION

La enfermedad de Page! es una condicién
neoplasica, poco frecuenle de 2 % - 3 % del total de
las neoplasias de mama, donde hay una infiltracion
intraepitelial en piel (epidermis) por células
neoplasicas que tienen diferenciacion glandular ™,
Casi todos los casos se originan de un carcinoma
ductal in situ o carcinoma ductal invasivo en el tejido
mamario subyacenle (teoria epidermotropica) que
sugiere que las células del cancer ductal del
parénquima mamario, migran a la epidermis, sin
embargo, han sido reportados carcinomas medulares,
tubulares y lobulillares . No obstante la histogénesis
de la enfermedad de Paget continua siendo debatida,
va que hay casos, aunque pocos, donde no hay tumor
subyacente o el mismo es distante. Esto se explica
por la tecria de la transformacion in situ, donde las
células de Paget malignas se originan en la epider-
mis del complejo areola pezdn, independientemente

de cualquier otro proceso palolégico en el parénquima
mamario ®*7,

No todos los canceres retroareolares son enfermedad
de Paget, Giess C., reporta 35 casos, 28 de ellos palpables
(78 %), ninguno se correspondit con enfermedad de Paget,
nicon carcinoma inflamatorio ™.

La enfermedad no muestra predileccion por grupos
etarios @, generalmente es unilateral, infrecuente en
hombres, menos del 1 %, de comportamiento similar alde la
mujer, la literatura reporta a nivel mundial s6lo 43 casos #*
&

Clinicamente se presenta con cambios eczematosos, a
nivel de areola - pezdn, con engrosamiento, enrojecimiento
y bordes irregulares, puede haber ulceracion extenderse,
hasta la piel adyacente ala areclay en ocasiones puede
acompanarse de secrecion serosa o hematica por el pezon,
pueden coexistir con masa palpable en un 50 %-60 % de los
casos. Mas del 90 % de los casos se acompafian de tumor
invasivo, del 10% al 28 % de los casos sondetectados sélo
par histologia, no presentan cambios en piel ni masas
palpables o alteracion en mamografia'™.

Debe hacerse diagndstico diferencial clinico con la
patologiainflamatoria a nivel de la piel a fin de no retardar
el diagndéstico®¥, como son entre otras el impétigoyla
dermatitis alérgica severa.

Elimpétigo es unainfecciéon cutanea causada por Sta-
phylococcus o Slreptococcus, que se caracleriza porla
formacion de pequenas ampollas llenas de pus (pustulas). El
impétigo puede seguir a una lesion o una enfermedad que
provoque una lesion en la piel, como unainfeccion micotica,
las quemaduras por el sol o una picadura de insecto. El
impétigo también puede afectar a la piel normal """,

La dermatitis por contacto es una inflamacion causada
por el contacto con una sustancia en particular; la erupcion
queda confinada a un area especifica y suele estar bien
delimitada. Losefectos de ladermatilis por contacto varian
entre un enrojecimiento leve y pasajero y una inflamacion
grave con formacion de ampollas. No siempre resulta facil
determinar la causa de la dermatitis por contacto porque las
posibilidades son infinitas''" "9, :

Eladenoma del pezdn es una proliferacion epitelial a
nivel de los galactdforos terminales en la region del pezén,
que adopta un patron pseudoinfiltrativo pero con escasa
capacidad de malignizacion. Es un proceso de evolucion
muy lentay porfases. Una primera etapa o fase tumoral,
precisa diagnostico diferencial con el papiloma solitario del
pezén, unasegunda etapa o adenomalosis erosivadel pezon
nodebe serconfundida con la enfermedad de Pagety una
tercera etapa o fase exuberante o papilomatosis erosiva del
pezonque origina retraccion, engrosamiento y ulceraciones
alternando con zonas costrosas y papilares en el pezon,
cuyo tratamiento es quirdrgico ™,

Enrelacionconlostumores malignos, los mas frecuentes
sonelmelanomay la enfermedad de Bowen.

Elmelanoma se define como una neoplasia malignadelos
melanocitos que se derivan de la cresta neural. Los primarios
delapieldelamama sonrarosdel 0,3 % al 3,8 % de todoslos
melanomas cutaneos y son mas frecuentes en hombres,
presentandose mas omenosaloscuarenta ahosy enmujeres
a los 30 anos'"®. El dlagnostico s2 hace por histologiae
inmunohistoquimica.

La enfermedad de Bowen o carcinoma espino-

10
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celular in situ, es el segundo tipo mas frecuente de
cancer de piel. Tiene peor prondstico cuando se
encuentra en areas no expuestas al sol, tiene mayor
tendencia a metastizar. EIl diagndstico también se
hace por histologia e inmunohistoquimica %,

Métodos diagnosticos

Los hallazgos por mamografia de la enfermedad de Paget,
son engrosamiento de la piel retraccion del pezdn,
microcalcificaciones maltiples, agrupadas, irregularesy
heterogéneas, generalmente retroareolares, muchas veces
de tipo comedo, puede haber masa o distorsion de la
arquitectura. Enrelacién con la sensibilidad del método
varia segun los autores, para algunos se encuentraentre el
50 %-70%'"*'%, en ocasiones lamamografiainfravalorala
extension del tumor, no hay signos mamogréficos
patognomonicos caracteristicos de la enfermedad de Paget
#, Se hautilizado la resonancia magnetica, no obstante los
falsos positivos son elevados porgue habitualmente lazona
del complejo areola—pezon se impregnacon el gadolinio. El
ultrasonido no se utiliza en la evaluacion de la region
retroareolar ya que la evaluacion del area es dificil, debido
alasombra que proyectael pezén, amenos que se palpeuna
lesidn ',

Toma de muestras

1. Biopsiaencuna:eselmejormétodo, ya que la epidermis
esla bien representaday generalmente incluye una
seccion de unducto.

2. Biopsia por afeitado: generaimente contiene menaor
numero de células de Paget, debido alo superficial de la
loma, pueden norepresentarse todas lascapasdela
epidermis, casi nuncacontienen partes profundasdelas
dermis o ductos.

3. Biopsia cilindrica por puncion: incluye el estroma
subyacente y posiblemente parte de un ducto,
generalmente incluye muy poca cantidad de epidermis.
Noobstante estos procedimientos, enocasiones el mate-
rial no es suficiente y se debe repetir la biopsia o extirpar
el pezon'@,

Es indispensable un examen morfoldgico cuidadosoy la
ayudade marcadores inmunohistoguimicos.

Histologia -

Histologicamente la enfermedad de Pagel debe ser
distinguida de otras patologias que afectan la epidermis. En
ocasiones esimposible precisar un diagndstico histolégico
en muestras pequenas a menos que se recurra a técnicas
especiales como la inmunohistoquimica o lamicroscopia
electrénical®,

Los diagnosticos diferenciales mas comunes son: Mela-
noma maligno pagetoide in sifu, también llamado “melanoma
maligno in situde diseminacion superficial”y, la enfermedad
de Bowenocarcinomadecélulasescamosasintraepidérmica
de tipo pagetoide"®.

En el melanoma pagetoide in sifucomo en la epidermis
delaenfermedad de Pagetdelamama, se observanceélulas
vacuoladas, grandes diseminadas. Ladificultad aumenta,
porque las celulas de Paget también contienen melanina.
Los puntos mas importantes para diferenciarlas son: *" Las
células de Paget estan separadas de ladermis, por celulas
basalesaplanadas, mientrasque las del melanomacontormean

aladermis. Las células de Pagetno invaden la dermio, las
del melanoma lo hacen a menudo. Encélulas de Pagotla
reaccion PAS es posiliva y diastasa resistente y
frecuentemente la coloracion con azul Alcian es positiva,
mientras que en los melanomas son casi invariablemente
negativas. Las celulas de Pageten contraste conlos mela-
nomas son dopa negativas.

Con la enfermedad de Bowen puede compartir la
presenciade células vacuoladas, pero en contraste no
presenta disqueralosis. Ademas, las células de Pagela
diferencia con la enfermedad de Bowen contienena menudo
PAS positivo y diastasa resistente™').

Otras pruebas diagnésticas

Inmunohistoquimica-citogenética: cuandeo hay dudas la
Inmungchistoquimica permite hacer el diagndstico definitivo
de la enfermedad de Paget, encontrandose reacciones
similares en ella y en el tumor subyacente, en cuanto a
histoquimica®#,

Los marcadores utilizados en el diagndstico de la
enfermedad de Pagel del pezon y en su diagndstico
diferencial con el melanoma tipo pagetoide y con la
enfermedad de Bowentipo pagetoide son:

Citoqueratinas: son proleinas no solubles en agua,
presentes en casitodos los epitelios, se clasifican segdn su
pesomolecular y ph, hay aproximadamente 20 sub clases.
Cam 5.2 es una combinacion de anticuerpos que marcan
citoqueratinas de bajo peso molecular. Siendo positivas en
70%-90 % de los casos de enfermedad de Paget del pezon
323

Antigenocarcino-embriogénico: es una glicoproteinaque
se encuentraenlas células epiteliales del feto, pero se
expresa en ADC, es positiva en 35 % de los casos de
enfermedad de Paget del pezon, se utiliza en el diagnostico
diferencial con la enfermedad de Bowen, junio con el
antigeno epitelial de membrana (EMA)®2,

Receptores de estrogenos y progesterona: muestran
receplores esteroideos similares alos del tumor subyacente
13

El EMA: es un marcador del epitelic normal y
tumoral, se expresa también en tumores del mesén-
quima y del tejido linfoide. El EMA es una glicoproteina
presente en la membrana del globulo de grasa de la
leche materna, se expresa en casitodos los casos de
la enfermedad de Paget del pezén y nunca en el
carcinoma escamo-celular, por lo que se utiliza en el
diagndstico diferencial con la enfermedad de Bowen'™,

S100: es una proteina presente en las ceélulas
gliales, melanocitos, células de Schwann, condrocitos,
adipositos y células mioepiteliales. Se utiliza para
diagnostico diferencial con melanoma, como seé
expresa en un 25 % en la enfermedad de Paget del
pezén, se utiliza junto con el HMB45 (anticuerpo
monoclonal para melanoma)®'2,

HMB45: es un anticuerpo monoclonal obtenido de
extracto de melanoma, marca melanocilos y olros tumores
derivados de la cresta neural, no marca células de Paget,
porlo que se utiliza en el diagnédstico diferencial®'?,

Vimentina: Es una proteina presente en los melanocitos,
en las células de Schawnn, células de Langerhans,
fibroblastos, células endoteliales, células musculares lisasy
mioepiteliales. Se uliliza para el diagnoéstico de
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tumores del meseénquima,

Citogenética: C-erb B 2: la sobre-expresion del
oncogén se relaciona con la amplificacion del gen.
Se relaciona con el tamafo del tumor, grado
histologice, es de mal pronostico. No se relaciona
con la presencia de metastasis en ganglios linfaticos.

lL.a expresion del C-erb B-2 se encuentra aumentadaen
el 90 %-100 % de los casos de laenfermedad de Paget del
peztn, conigual expresion en el tumor subyacente®®, J
Anderson reporta en 20 casos B0 % HER-23/+ con RE
(-), 20% con RE +y HER-2(-). Ningln caso HER-2 + tuvo RE
+. Actualmente se esta invesligando sobre la proteina P21,
la cual se ha encontrado que se sobre-expresa en la
enfermedad de Paget del pezdn #24,

Tratamiento

Quirlrgico: generalmente se practica mastectomia radi-
cal modificada, desde mediados de ladécadade los80se
comenzd-apracticar cirugia conservadora. K. Kawase
evalud la experiencia con los diferentes tratamientos
quirtrgicos de la enfermedad de Paget de pezén en
el hospital M.D. Anderson desde 1948a 1993 en 104
pacientes encontrando: 88,5 % fueron mastecto-
mizadas, 11,5 % se les practic cirugia conservadora,
93,2 % tenian Ca in situ o invasivo. En las pacientes
< 60 afnos en el momento del diagnéstico, con
enfermedad estadio ll, ganglios +, enfermedad
invasiva y/o masa palpable, tenian una sobrevida
libre de enfermedad a 10 afios significativamente
menor. Hubo tres recurrencias locales luego de
mastectomia radical y una luego de cirugia
conservadora, concluye que la cirugia conservadora
resulta en control local vy sobrevida similar que la
obtenida con mastectomia'®®, Olros preconizan
cirugia conservadora cuando no hay masa palpable,
s| la mamografia es negativa, con solo CDIS"4'7,

Sielexamen clinico de la axila es positivo, se debe
practicar vaciamiento axilar, si s negativo se realizara
ganglio centinela, de acuerdo a suresultado se praclicarao
novaciamiento axilar.

Quimioterapia: de acuerdo con los criterios de St. Gallen
2003.

Radioterapia: detoda lamama. 50 Gy en 25 sesiones.
De acuerdo conlaedadymargenes de reseccion administrar
“Doost™ ",

Pronostico: sobrevida en pacientes sinlesiones palpables
y ganglios negativos 85 %-20%en 10 angs ¥, ConCDISy
mastectomia total 100 % sobrevida en 10 anos. Sihay masa
palpable, el prondstico es similar al del Ca ductal infiltrante,
estara en relacion con el estadio, tipo de tumor y grado
histologico!,

CONCLUSIONES

Laenfermedad de Paget del pezdn representa 2%-3%
de las neoplasias de mama. Debido atener caracteristicas
clinicas similares a patologias inflamatorias de piel su
diagndslico es retardado. La mamografia es negativaenun
30 %=50 % de los casos.

Deade el punto de vista histolégico puede haber

confusién diagnéstica entre la enfermedad de Pagel
del pezdn y otras neoplasias, siendo los diagnosticos
diferenciales méas comunes el melanoma vy la
enfermedad de Bowen,

Lainmunohistoquimica juega un papelimportante, sobre
todo en el diagnostico diferencial, cuando ciertas
caracteristicas de las lesiones se sobreponen.

Aunque poco frecuente, esta patologia se debe
tener presente a fin de evitar diagndsticos tardios,
los cuales son frecuentes.
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REPORTE DE CASOS

Meningioma del nervio optico. A proposito de un caso

Dr. Abraham Krivoy, Dr. Jaime Krivoy, Dr. Mauricio Krivoy
Catedra, Servicio de Neurocirugia. Hospital Universitario de Caracas. Hospital Privado “Centro Médico de Caracas”, Caracas

RESUMEN

Se expone un caso clinico de déficit visual y proplosis derecha progresiva. La tumoracion tiene una localizacién poco frecuente, de
crecimienlo lenlo, mas frecuente en mujeres de edad adulta. El diagndstico inicial puede ser confundido con diversas entidades inespaecilicas
como la naurilis dptica, el papiledema y olras. El resullado de estas desviaciones es la atrofia dptica. Los examenes complementarios
acluales permiten un diagndstico orientador mas preciso, y por ende, un tratamiento precoz entre los que se incluyen la cirugia, la radioterapia
y una combinacion de ambos o de nuevos lratamientos mediante radiocirugia tipo gamma-Knife, o acelerador lineal suele contribuir con la
prasarvacion funcional de la maxima vision posible.

Palabras clave: Exoftalmo unilateral, meningiomas, amaurosis unilateral.

ABSTRACT

A case report of a meningioma with visual loss and rigth proptosis is presented. These tumors has a low speed development; in middle aged
women is more frecuently. The beguining a missdiagnosis is possible, like optic neuritis, or papiledema, with oplic nerve atrophia. The
imagenology diagnostic techniques help to early treatment. Surgery, radioteraphy, or a combination or both, or other new treatments like
radiosurgery with Gamma-Knife or lineal accelerator are used: in order to preservation of maximal visual acuity.

Key words: Unilateral exophtaimus, meningiomas, unilaleral amaurosis.

INTRODUCCION

El meningioma en la localizacion del canal optico
con ocupacion intraorbitaria y del seno cavernoso es
poco frecuente. Sontumores benignos de crecimiento
lento, extra-axiales que proceden de aracnoides''.
Se dan méas en la edad adulta (media 45 anos) con
franco predominio femenino. En edad pediatrica esta
relacionada en un 25 % con la enfermedad de Von
Recklinghausen™. Las oftras localizaciones mas
Irecuentes intracraneanas son en la region
parasagital, convexidad y hoz cerebral {entre un
40 % y 50 %). Frontobasal y ala de esfenoides, entre
un 20 % y 30 %. Menor porcentaje se hallan enlafosa
media y la posterior asi como regidn orbitaria e intra-
ventriculares™. La neuritis dptica unilateral, suele
ser el diagnastico errado inicial de esta patologia que
evoluciona hacia la atrofia optica. La imaginologia
constituye hoy la mejor ayuda diagnostica cuando la
progresividad de una clinica asi lo indica. Lacirugia,

Direccion: Dr. Abraham Krivoy
Hospital Privado “Centro Médico de Caracas”. Edif. Anexo B.
San Bernardino, Caracas
Emall: abrahamkrivoy@cantv.net

Centro Médico 2006:51{1-2):13-18

la radioterapia y una combinacién de ambos o de
nuevos tratamientos mediante radiocirugia son parte
del espectro terapéutico utilizado.

CASO CLIiNICO

Paciente femenina de 41 afios de edad, consultd
el 10-3-06 por pérdida total de la vision por el gjo
derecho, protrusion de dicho globo ocular y
parestesias genianas derechas. Refiere la paciente
que noté pérdida progresiva de la vision por el ojo
derecho, haciendose total en julio de 2005.
Igualmente noto desviacion del globo ocular a la
derecha, edema palpebral a predominio superior
derecho, salida gradual del globo ocular y pinchazos
severos enlaregion de la mejilla derecha. Elexamen
mental y lenguaje no muestra alteraciones para el
momento de la evaluacién. Los signos vitales estan
dentro de lo normal.

El examen fisico neurolégico mostré amaurosis
total derecha con paresia del VI par y edema palpe-
bral homolateral. Existe proptosis derecha de 20 mm
de exoftaimometria derecha contra 13 mm del globo
ocular izquierdo. La fondoscopia derecha muestra
atrofia del nervio Optico. Existe parestesia geniana
derecha al tacto. El resto del examen fue negativo.
Se pidid resonancia magnética cerebral (Figura 1).




Figura 1
la flecha y su invasion al seno cavernoso.

Diagnostico: lesion de ocupacion de espacio intra
y extraorbitaria derecha con severa compresion del
nervio optico, del VI par y trigémino derecho.

Conducta: craniotomia derecha y extirpacion de
lesion en la brevedad posible. Se practico la
intervencion quirdrgica mediante craneotomia frontal
derecha. Se realizé extirpacién del techo orbitario
para la reduccion del exoftalmo. Se explord el vertice
de la piramide, previa decompresiva del canal éptico,
donde se hallé la tumoracion rodeando al nervio
optico e invadiendc la cavidad intracraneana hacia el
seno cavernoso. La extirpacion fue parcial en su
parte intraorbitaria. Se dejo el remanente para
radioterapia en 4 semanas después. El estado gene-
ral es satisfactorio; el déficit ocular amaurdtico, la
paralisis del V| par y la ptosis palpebral persisten.
Los dolores y parestesias faciales desaparecieron
desde el comienzo y en su primer conlrol a las seis
semanas de evolucion.

DISCUSION

Los meningiomas de la regién orbitaria suelen
originarse de las meninges del nervio optico o que
pueden invadir la érbita de manera secundaria al
lugar de origen dentro de la cavidad craneal. También
un meningioma orbitario puede originarse del tejido
meningec ectopico, el cual ha emigrado a la érbita
durante el periodo embrionario.

Loa que se originan en la aracnoides que rodea al
nervio optico. en cualquier parte de su recorrido, lo
hacon gonoraimente en lavecindad del aqujero dptico
situado en el vértice de la orbita. Estos tumores
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Resonancia en los tres planos donde se observa la tumoracion en la cuspide de la piramide orbitaria sefalada con

primarios estan localizados deniro del espacio sub-
dural del nervio oOptico y, a veces, son dificiles de
diferenciar de los meningiomas secundarios.

El meningioma de la vaina del nervio 6ptico es una
tumoracién benigna, de crecimiento lento, que
representa el 1 % - 2 % de la patologia orbitaria. Es
el tumor de mayor contacto con el nervio optico vy
frecuente en el adulto femenino'". Suele ubicarse en
el vértice orbitario y es mejor conocido como menin-
gioma del nervio optico™. Es interesante destacar
que la irrigacion de las tumoraciones frontobasales
provienen de ramas de |la arteria etmoidal, rama de la
arteria oftalmica procedente de ramas de la arteria
carotida externa. La clinica"® se caracteriza por la
aparicion lenta y progresiva de disminucion de la
agudeza visual, proptosis axial (generalmente menor
de 3 mm); edema papilar, atrofia optica, defectos del
campo visual, trastornos en la motilidad, cefaleas,
diplopia y defecto pupilar aferente'®. La presencia de
colaterales retino-ciliares sobre el disco optico (signo
de Hoyt-Spencer) suelen hallarse en esta patologla
"%, Este tipo de colaterales aparece de forma
adquirida principalmente en dos situaciones: la
obstruccidon de la vena central de la retina y el me-
ningioma del segundo par (20 % — 30 %)"". Son
canales compensadores de tipo by-pass, desarro-
llados a partir de los capilares preexistentes en el
disco Optico para mejorar la irrigacion del |l par,
comprometida por el efecto compresivo del menin-
gioma'®,

Caracteristicamente, en la angiografia fluores-
ceinica las colaterales se rellenan de contraste en la
fase arteriovenosa temprana, sin extravasacion de
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contraste en las fases sucesivas del angiograma, lo
cual permite realizar el diagndstico diferencial con
Ios neovasos™.,

Desde el punto de vista analémico conviene
recordar que el nervio optico es un nervio sensorial
que une la retina al cerebro. Nace en las células
ganglionares de la retina, converge hacia la papila
optica, atraviesa posteriormente la coroides vy la
esclerotica, se transforma en el nervio éptico. Del
globo ocular va hacia atras y adentro, atravesando
sucesivamente la cavidad orbitaria y el conducto
optico en la cavidad craneal y termina en el angulo
antero-externo del quiasma éptlico. Las meninges
forman alrededor del nervio Optico tres vainas
concentricas (piamadre, aracnoides y duramadre) en
todo su trayecto, llegando hasta el mismo globo
ocular'™,

Desde el punto de vista embrioldgico, durante la
séptima semana de vida intrauterina, la hendidura
ocular fetal se cierra, y se forma un tunel de poco
calibre dentro del pediculo éptico, A causadelnimero
constantemente creciente de fibras nerviosas que se
dirigen al cerebro, la pared interna del pediculo crece
hasta fusionarse conla pared externa. Las células de
lacapa interna brindan una red de células de neuroglia
que dan sostén a las fibras del nervio Optico y de
donde se originan los gliomas primarios del nervio
optico. El pediculo se convierte en nervio 6ptico, el
centro presenta la arteria hialoidea, que ulteriormente
se llamara arteria central de la retina'",

El meningioma del nervio optico crece desde el
espacio subdural, comprimiendo la duramadre y el
aporte sanguineo de la piamadre |0 que suele causar
atrofia con profunda pérdida visual, sin invasion propia
del nervio. Cuando invade el globo ocular puede
producir un desprendimiento de retina. Cuando el
lumor sale al interior de la 6rbita a través de la vaina
dural, invade la musculatura extraocular y afecta a
otras estructuras perineurales, entonces da lugar a
un exoftalmos progresivo acompafiado de paresia
del musculo afectado. EI| dolor aparece por
compresién e invasion de los nervios sensoriales y
particularmente ramas del trigémino cercanas, en la
pared del seno cavernoso. Cuando hay invasion
intracraneal pueden afectarse estructuras como el
quiasma Optico, arteria cardtida interna, nervio éptico
contralateral y silla turca. En casos muy avanzados
pueden afectar a estructuras vitales y producir muerte
del paciente #2,

El diagnéstico diferencial se realiza con
tumoraciones intracraneanas desde la sexta década
de l|la vida siendo los mas frecuentes los
supratentoriales y entre ellos, el glioblastoma
multiforme (35 %). Otros tumores, en mujeres, el me-
ningloma (20 %) y el neurinoma del acustico (20 %) v,
en varones, las metastasis (15 %). EIl diagnéstico
diferencial del edema de papila, cuando existe, se
realiza con: seudopapiledema, papilitis, retinopatia
hipertensiva maligna, oclusién vena central de la
retina, neuropatia éptica isquémica, uveitis, vasculi-
tis (de papila), papilitis diabética, infiltracion de papila,

tumores orbitales del nervio optico, sarcolditie,
neuropatia optica de Leber, sindrome de Fosler-
Kennedy (edema papilar en un ¢jo y atrofia éptica del
otro, por meningloma olfatorio), hemangiopericitoma
del segundo par Drusen'®,

Se han mencionado tambien la enfermedad de
Devic (puede ser la primera forma de presentacién de
una esclerosis multiple), arteritis de Henoch-
Schonlein, poliarteritis nodosa, sarcoidosis, sida,
esclerosis sistémica progresiva, artritis reumatoidea,
lupus eritemaloso sistémico, hipertiroidismo, diabe-
tes mellitus, craneofaringioma, neuroblastoma,
enfermedades mieloproliferativas.

El diagnéstico se basa en la clinica y en pruebas
complementarias de naturaleza no invasiva"®: La
radiologia simple de craneoc y sus proyecciones
grbitarias contribuye poco y en ocasiones, en casos
avanzados permite visualizar calcificaciones
peritumorales, reacciones esclerdticas o hiperos-
tésicas del hueso cercano al canal éptico y a veces
aumento del diametro del canal 6ptico. La ecografia
suele visualizar un ensanchamiento del segundo par,
con una ecogenicidad media (al contrario de lo que
ocurre en el glioma) y con una reflectividad media-
baja. Latomografia computada® ofrece una imagen
de hipertrofia tubular o fusiforme del nervio éptico,
isointenso o ligeramente hiperdensa, que gene-
ralmente aumenta con la inyeccion de contraste!',
Un signo caracteristico, que aparece cuando se afecta
sélo la vaina y se respeta el nervio, es la
radiotransparencia central o “signo del rail”" en el
corte axial o del "donut” en el coronal. No es un
hallazgo patognomonico, ya que, aungue con menos
frecuencia, aparece en otros procesos que producen
hipertrofia de la vaina: perineuritis, hematomas vy
metastasis perineurales. Sin embargo, no o
encontraremos en el papiledema y glioma del segundo
par, en los que su presencia excluye el diagnostico.
No raras veces se hallan calcificaciones
intratumorales rodeando el nervio Optico'®. Pueden
asociarse con Pneumosinus Dilatans (expansion de
la neumatizaciéon del seno) pudiendo verse
involucrados el seno esfenoidal, etmoidal o frontal®®,

La resonancia permitiria un diagnéstico mas
temprano y seria la forma 6ptima para el diagnéstico
de las formas intracanaliculares que da mejores
detalles de sus posibles invasiones adyacentes,
dentro de los cuales esta el seno cavernoso'®.

En secuencias T1 y T2 se observa una sefal
isointensa o discretamente hiperintensa respecto al
nervio optico normal. Los estudios en secuencia T1
con refuerzo de gadolinio, permiten observar una
hiperintensidad de la zona tumoral, al contrario de lo
que sucede con los gliomas del nervio optico.

Enfoque terapéutico.

1. En cuanto a la cirugia se refiere existe
controversia en el manejo de los lumores del nervio
dptico. El manejo de los meningiomas esta descrito
en las obras clasicas de Cushing and Eisenhard!l
Meningiomas" edited by Al-Mefty and Meningiomas
and Their Surgical Management edited by Schmidek,
1991". El objetivo del tratamiento es la extirpacion
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completa del tumor, de sus adherencias a la
duramadre o hueso si éste estuviera afectado!?.
Pero todo ello puede acarrear morbilidad importante.

El tratamiento quirdrgico ha planteado problemas
desde muy antiguo a diferentes autores clasicos.
Byers en 1901, nos habla de la imposibilidad de
resecarlos en su totalidad en un Unico tiempo
quirGrgico, debido a la afectacion intracraneal que a
vecas acompafa al tumor. Igualmente Arnold Knapp,
Walter Dandy y Harvey Cushing, establecian que
cuando un tumor orbitario es inextirpable
completamente, se puede realizar un abordaje del
mismo mediante una craneotomia, pero el precio de
la amaurosis es muy alto.

La cirugia se establece cuando es necesario
obtener una muestra de tejido porque existe duda en
el diagndstico diferencial con otras entidades, como
la neuritis optica. El papel de la cirugia depende de
la localizacién del tumor, estado visual y la edad de
presentacion. Los criterios de cirugia agresiva han
sido defendidos por diferentes autores, como Alper,
Clark y Wright, en pacientes gue tienen tumores
localizados posteriormente y asociados a una pérdida
de la vision progresiva. Esta especialmente indicada
en pacientes jovenes, de menos de 40 anos de edad,
ya que como se ha comentado anteriormente tienen
un curso mas rapido y agresivo con precoz invasion
de la base de craneo. Los pacientes mayores de 40
anos, que tienen inicialmente tumores de localizacion
anterior y de pequefio tamano, se pueden dejar en
observacion cada 3 a 6 meses. Si posteriormente
progresan, seran sometidos a cirugia descompresiva
y/o extirpacién del tumor localizado en la orbita,
respetando la integridad del nervio optico. En una
revision realizada por Dutton, se produjo recidiva
tumoral en un 25 % de los casos tratados mediante
extirpacion guirtrgica. Cuando la exlirpacion es
incompleta va asociada con una mayor incidencia de
extension hacia el guiasma o de invasién difusa de la
Grbita, requiriendo la exenteracion orbitaria en estos
Casos.

Ei papel de la radioterapia ha variado en los
ultimos anos, sobre todo, en base a la experiencia
adquirida con el tratamiento radioterapico en los
meningiomas intracraneales o de localizacion
intraorbitaria.

Radioterapia convencional: Smith JL y col.,
publican en 1981 una serie de 5 mujeres
diagnosticadas de MVNQ gue habian sido tratadas
desde,1975. Estas pacientes fueron tratadas en el
rango de dosis de 4 000 rads y con caracter paliativo,
obteniendose mejoria en la agudeza visual,
estabilizacion e incremento en el campo visual, con
disminucion del tamafo o incluso total regresion de
las venas opticociliares.

Kennerdell y col., publicaron una serie de 38
pacientes, con diferentes actitudes terapeuticas, como
fugron la observacion en 18 pacientes que
presentaban una vision minima o simplemente el 0jo
eataba ciego. La radioterapia fue utilizada en 6
pacientos conperdida progresiva del campo de vision

y recibiendo aproximadamente 5 500 rads entre 28 y
32 fracciones. La mejora de la vision se mantuvo
entre 30 y 84 meses. Se combing la cirugia y la
radioterapia en tres pacientes en los que la cirugia no
fue completa. La mejoria de la misma se mantiene
entre 6 y 9 anos de seguimiento. Otros dos pacientes
con excision subtotal no fueron tratados inicialmente,
pero si fueron tratados con posterioridad cuando las
lesiones progresaron, con empeoramiento de la
agudeza visual o pérdida de la vision de los colores.
Tras tratamiento con RT con dosis de 5 500 rads, el
campo visual se mantuvo en estos pacientes entre 3
y 6 afios. Otro hecho destacable es la ausencia, de
complicaciones derivadas del tratamiento durante
todo el periodo de seguimiento!'®,

Radioterapia conformacional tridimensional (RTC-
3D): Lee y col., publican la experiencia con un paciente
varan de 43 anos. Fue tratado con radioterapia
conformacional tridimensional (RTC3D), recibiendo
una dosis total de 5 040 c¢Gy administradas a 180
c@Gy/dia, durante seis semanas. Una semana después
de finalizar el tratamiento, el paciente habia mejorado
de manera significativa de su funcidn visual ¥,

Moyer y col. publicaron los resultados de una
mujer de 35 anos aquejada de un MVNO. Fue tratada
con RTC3D alcanzando una dosis total de 5 040 cGy
en 42 dias, mediante la administracion de seis haces
conformados mediante blogques. Los resultados
objetivaron una mejoria en la agudeza visual a los 4,
8, v 24 meses después del tratamiento'#,

Otra revision bibliografica llevada a cabo por
Melian y Jay les lleva a la conclusion final de que la
RT disminuye o retrasa el crecimiento tumoral para la
mayoria de los pacientes y mejora la vision en algunos
{25)

Por Gltimo, Carrasco y Penne realizaraon una
revision de los estudios publicados en los dos ultimos
afios, de un total de 62 pacientes tratados con
radioterapia fraccionada. El rango de dosis oscilo
entre los 4 000 a 5 600 cGy. Las técnicas utilizadas
fueron con RTC-3D y la mediana de seguimiento
estaba comprendida entre los 22 y 51 meses. Los
resultados obtenidos fueron que en un 40,3 % de los
casos, la agudeza visual se mantuvo estable, en un
41,2 % habia mejorado su vision y un 18,4 % habia
empeorado su agudeza visual. Como conclusiones
establece que la RTC-3D es una modalidad
terapéutica que se va consolidando como tratamiento
electivo en el meningioma optico consiguiéndose un
blogueo en la progresion tumoral acompanada con
una mejoria o estabilizaciéon de la agudeza visual®®.

Radioterapia estereotactica fraccionada (RTEF)

Existe escasa referencia en la literatura de la
RTEF en los MVNO. A pesar de que en los uitimos
cuatro anos estan apareciendo publicaciones de se-
ries de casos, en el momento actual es dificultoso
gstablecer recomendaciones con un nivel de evidencia
suficiente.

Una revisién publicada por Baumerty col., estudio
a 23 pacientes en observacion, que progresaron a
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nivel del tumor de manera fehaciente. Todos los
pacientes recibieron RTEF, con una mediana de dosis
total de 50,4 Gy en & semanas, Tras un seguimiento
mediano de 20 meses (rango 1 - 68 meses) en
un 95 % de los casos (21 de 22) fue controlada su
funcion visual. Un total de 16 pacientes tuvieron
mejoria visual y en otros § pacientes |la misma
permanecié estable. Solamente empeoré la visidn
en un paciente. En 6 pacientes hubo mejoria del
dolor y en un paciente mejoré también la proptosis.
Soélo cabe destacar como toxicidad relevante un
paciente presentd un cuadro de relinitis radica y
hemorragia vitrea que fue vista a los 4 afos después
del procedimiento@,

En el ano 2004 Melian y Jay revisaron el papel de
laRTEF enel MVNO y comentan dos series publicadas
en el afio 2002. Una de ellas fue publicada por Pitz
y col. en 15 pacientes que habian progresado
previamente al tratamiento con RT. La dosis total
administrada fue de 54 Gy en 30 fracciones. En una
primera fase recibieron 50,4 Gy en la lesion, mas un
margen de 5 mm, y en una segunda fase 3,6 Gy a la
lesion mas un margen de 2 mm. Con un seguimiento
medio de 37 meses, 7 pacientes tenian mejoria de la
funcion visual y en ninguno de los otros pacientes
hubo empeoramientc de la misma. Otra serie
analizada fue la de Andrews y col., que publicaron la
experiencia Willis Eye Hospital en 30 pacientes con
MVNO. Se utilizé un acelerador lineal provisto de
colimadores cilindricos. La mediana de dosis total
fue de 51 Gy. Un 42 % de los pacientes presentaban
mejoria de la vision y un 50 % vision estable con una
mediana de seguimiento de 22 meses’®,

Por Gltimo Kwon y col., presentaron una serie de
3 pacientes (2 gliomas del nervio 6ptico y un MVNO)
tratados con radiocirugia con gamma kniffe y con un
rango de dosis entre los 8 y 15 Gy. La agudeza visual
mejord en los tres pacientes y el tamafio tumoral
disminuyé progresivamente a lo largo del seguimiento
con RM. Se observo resolucion del exoftalmos en 1
paciente. Los autores de este articulo recomiendan
utilizar dosis de 8 Gy, cuando hay conservacion de la
vision normal y dosis mas altas cuando hay detericro
completo de la misma, entrando en contradiccion con
las recomendaciones mayoritariamente aceptadas
(27

Radiocirugia con cobalto también ha demostrado
ser efectiva. Se aplica una dosis unica de entre 15y
18 Gy. La radiocirugia estereotactica usando el
bisturi de rayo gamma es excelente en el tratamiento
primarioc o complementario de los meningiomas
localizados en areas intracerebrales de dificil acceso.
La radiocirugia estereotactica se aplica con
extraordinaria precision en los meningiomas
intracraneanos debido a que es0S lumores son
usualmenle muy bien demarcados y raramente
invaden el cerebro. Esta asociada con un aito
porcentaje de control tumoral a largo plazo y con una
significativa reduccidn de los riesgos quirtrgicos.

El control tumoral de los meningiomas es superior
aun 95 %. El aceleradorlineal también es efectivo en

el tratamiento de los meningiomas. Una dogig an log
margenes de 1 500 rad es adecuado para el conirol
del tumor. La Radiocirugia=GammakKnite Indicada
en pacientes con lesiones tumorales cerebrales
localizadas en areas criticas o que son dificiiments
accesibles y que no excedan de 3,5 cm de diametro;
pacientes con malformaciones arteriovenosas cuya
localizacion hagan del acto microquirdrgico un
procedimiento riesgoso, en quienes una '‘edad
avanzada o enfermedades médicas concomitantes
proscriban una intervencién quirdrgica; como
coadyuvante a la cirugia en reseciones tumorales
parciales; en cirugia funcional para el tratamiento de
la neuralgia trigeminal, y en el paciente con tumores
malignos metastasicos a cerebro®,

También existe experiencia con la irradiacion
proténica. La hormonoterapia esta en estudio
(algunos tumores poseen receptores celulares para
la progesterona).

Otro aspecto relevante, tanto en las series
publicadas como en nuestro caso, es la ausencia de
toxicidad cronica a nivel de la via optica. Esto es
especialmente evidente cuando administramos dosis
totales por debajo de los 54 Gy, con un
fraccionamiento convencional que no supere los
incrementos de dosis diarios de 2 Gy'™&*¥,

En el caso de RC de sesidon (nica, las dosis
utilizadas oscilaran entre los 10 y 14 Gy., en funcion
de la isodosis de referencia (80 %-100 %) que se
elija. Esta técnica solo estara indicada en aquellos
pacientes con pérdida de vision completa, ya que las
dosis necesarias para el control a largo plazo, estan
por encima de los niveles de tolerancia de la via
dptica que es de B Gy.

La cirugia sé6lo estara indicada en casos de
pacientes con enfermedad rapidamente progresiva
acompanados de pérdida total de la vision con caracler
irreversible, en los que resulta imprescindible eliminar
un compromiso mecanico secundario al gran tamano
tumoral, pudiéndose en estos casos combinarse con
la RTEF o la RC.

Para finalizar diremos que la observacion o
vigilancia quedara reservada a aquellos pacientes
mayores, con escasa sintomatologia y que no
presentan deterioro de la funcion visual.

Como recomendacion final y dada la escasa
experiencia acumulada hasta la actualidad tanto a
nivel nacional come¢ incluso a nivel internacional,
seria necesario plantearse un grupo de trabajo de
caracter multidisciplinar (oftalméblogos, neuro-
cirujanos, oncologos radioterapicos, diagnéstico por
imagen) con el objetivo de compartir experiencias,
desarrollar guias de practica clinica y abrir nuevas
lineas de investigacion clinica. Las indicaciones
cada dia se encuentran en expansion una vez que
nuevos protocolos de tratamiento e investigacion
abren nuevos horizontes terapeuticos.

La bibliografia nacional que logramos revisar, es
limitada y hay un meningioma intraorbitario de 32
casos revisados'™,

Centro Médico 2008:51{1-2)
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CONCLUSION

Debemos recordar que el meningioma primario es
el tumor mas frecuente del nervio 6plico en el adulto,
y que se trata de una tumoracion de crecimiento
lento, cuya presencia debe descartarse, ante una
mujer de mediana edad que presente disminucion
progresiva de la agudeza visual, palidez del disco
Gptico y presencia de colaterales retino-ciliares. EIl
diagnéstico lo establecen la clinica y los hallazgos
caracleristicos en la ecografia, el TC y la BM. EI
tratamiento de eleccion es conservador, obteniéndose
muy buenos resultados con radiocirugia, reservando
la reseccion quirdrgica para los casos de ceguera
con peligro de invasion intracraneal.

REFERENCIAS

. Wright JE. Primary optic nerve meninglomas: Clinical presentation and manage-
ment, Trens Am Acsd Ophihalmol Otelaryagol. 1977:83:617-625.

2. Hart WM Jr, Burde RM, Klingele TG, et al, Bilateral uptic nerve sheat meningio-
mas. Arch Ophthalmol, |980.08: 149151,

3. Karp LA, Zimmerman LE, Rorit A, et al, Primary intraorbital meningiomas. Arch
Ophthalmol. 1974,91:24-28.

4 Reesr AB, Exploring lesions of the orbit. Tras Ophthalmol Sec UK. 1971:91:85-
104,

5. Alper MG. Munugement of primary optic nerve meningiomus. Current siuatastherapy
und controversy, J Clin Oplithalmal, [981:0:101-118

6. Duvis FA. Primary tumaurs of the aptic aerve (A phenomenon of Recklinghausen's
dizense): A climical and o pathalogical study with arepont of five coses and a review
of the literiture, Arch Ophthalmal, 1940;25:735-821.

7. WrightJE, Cull NP, Lisricos ). Primary nptic nerve meningioma, BrJ Ophihalmol.
1980:64:553.558.

B. Boschemi KV, Smiih JL, Odker R, Gaid JOM, Nomon EWD. Fleorescein
anglograghy of oplociliary shunt véasgls, J Clin Meurs Ophthalmol. 1981:1:9-30,

6.
i7.
8.
e

21

Schatz H, Green WR, Talomo JH. Royt WF, lohaton RN, McDonald HR. Clini-
copatholégic comelation of retins] 10 choraidal venoos collsicrals of the aplic
perve head. Ophthalmology. 1991:93:1257-1291.

Roithfes WE, Cuitin HD ., Scamovits TL. et al. Optic serve/itheat calargement. A
dilferential approach based on high resolution CT morphology. Rediology.
19831 5200415,

Daniels DL, Williams AL, Syvensten A, et al. CT recognition of optic scrve sheat
memegiona: Abnormal sheatvioalication. A J X K. 19823181183,

Jakobiec FA, Depot MJ, Kennerdell 15, et al. Combingad clinical and compisted
iomographic dizgmosis of crbial ghoms sad menmgioma. Ophihalmologs .
1984:91:137-155.

Kenscrdell 15, Dubois P), Dekkeer A. Johason BL. CT-guided fine needic
aspirstion biopsy of orbital perve tumours. Ophabalmalogy. 19808749 1-496,
Mark LE. Kconentell 15, Maroon JC, ¢ al, Microssrgical removal of primary
intrsorbital meningioma. ) Ophthalmol. 1978 86:T04-709.

Smiih LY, Voksaaavic MN, Yests BM, et al. Radistion therapy for pomary oplic
pervemeningiomas. § Clin Neuroophibalmol. 1980 1:85- 100

Alberi, Jakohiee. Principles and Practice of Dphihalmalogy, vol 4.p. 15192561,
Fraunfclder. Roy. Curvent Ocular Therapy. [1980.518-319.

Kansky J. Oftalmologia Clinica. 2* edicidn, 1992.354-135,

The Wills Eve Manual. ¥ ediclan, 2000:197:201. Anstomia hamana {descriptiva,
topogrifica v funcional) Tomo |, Nervios de 1a Cabeza y del Cuello, p, 239-241.
Langman J. Embriologie humana. 3 edicidn, 2003;16:339-340.

Melvin G Alper. Management of primary eptic nerve meningiomas, cureent stams
~ Therapy in controversy, J Clin Neuro.ophtalmol. 1981:101-117.

Lee AG, Woo Y, Millar KR, Safran AR, Grout WH. Tenprovement in vlsual
function in an eye with a presumed optic nerve Sheath meninghomu after eatment
with tree-dimensional confurmal radiation therapy. J Newro-Ophlaimology.
190G 16: 247251,

Baumert BG, Villa 8, Swder G, Mirimanoll’ RO, et al, Early improvemonts in
wision after fractionnted sterectactic radiotherapy for primary optle perve sheath
meninginma, Hadiother Oncol, 2004;72:168-174,

Melizn E, Jay WM. Primuary rediotherapy for optic nerve sheath meningioma.
Samin Ophthalmol, 2004, 19:]30-] 440,

Carrasco JR, Penne RB. Opiic nerve sheath meningiomas and sdvanced treatment
options, Curr Opin Ophihulmol. 15406210,

Kwon Y, Bae 15, Kim JM, Lee do H. et nl. Visnal changes alter gnmma kaife
surgery for aptic nerve lomors. ] Neorosaurg, 2003, 102{Sapplh:143- 1456,

Dutian 11, Optic Nerve Sheath Memingiomas. Major Review. Surv Ophialmaol,
1992:37:167-183.

Krivoy A. Temoraciones orbltarias, Experiencia personul de 32 capsios. Acta
Oncoldgics Vener, 1972;5:53.89.

18

Meningioma - Krivey at al.



REPORTES BREVES

Infeccion neonatal por estreptococo beta hemolitico del grupo B

Dr. Eduardo Mata Ruiz, Dra. Susan Morillo

Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos, Centro Médico de Caracas, Caracas

RESUMEN

El Estreplococe betahemolitico del grupo B. también conccide como Estreptococo agalactiae puede enconirarse como colonizante en el
aparato digestivo humano y en el aparato genital femenino sin causar sintomas o provocar dafos. El Estreptoccco betahemolitico del grupo
B es descrilo como ia principal causa de infeccidn neonatal con amenaza para la vida en los paises desarrollados. Este estudio describe ia
incidencia de infeccién neonatal demostrada por cultivo positivo de sangre de cuatro recién nacidos, hospitalizados en nuesira unidad durante
el periodo de junio de 1987 hasta mayo de 2004, bajo andlisis estadistico basado en frecuencia simple y porcentajes. Tres pacientes
presentaron insuficiencia respiratona, &l cuario presentd meningitis, la mortalidad fue de 25 %. La deteccién prenatal del Estreplococo
belahemaolitice del grupo B debe ser una practica rutinaria para prevenir la enfermedad en el recién nacido y asi disminuir la morbimortalidad
causada por el mismo.

Palabras clave: Estreptococo beta hemolitico del grupo B, infeccion neonatal, insuficiencia respiratoria, meningitis.

ABSTRACT

The Group B Streptococcus es well known as Streptococcus agalactiae can be found as a colonization in the human digestive system and in
the woman genital tract with producing symptoms or lesions. The Group B Streptococcus is described as the main cause of neonatal Infaction
with a threat of mortality in developed countries. This study describes the incidence of neonatal infection demonstrated by positive blood
culture of four newborns treated at our unit during June 1897 to May 2004. Three patients had pulmonary failure, the fourth patient presented
maeningilis and the mortality resulted in 25 %. The prenatal Group B Streptococcus detection mus! be routined practice in order to prevent the
disease on newborns caused by this organisms and al the same time decrease the morbility and martality ol this disease.

Key words: Group B Strepiococcus, neonatal infection, pulmonary failure, meningitis.

INTRODUCCION

El estreptococo beta hemolitico del grupo B (EGB), se estima que 2 000 ninos mueren anualmente debido
también conocido como Streptococcus agalactie, a sindromes relacionados con la infeccion por EGB
puede encontrarse como colonizante en el aparato (1 a4 por cada mil nacidos vivos), representando una
digestivo humano y en el aparato genital femenino de las causas mas importantes de sepsis, meningitis
sin causar sintomas o provocar dafos, esta y neumonia en recién nacidos donde 1 % a 2 % de los
colonizacién ocurre de manera intermitente y portadores desarrollan la enfermedad. Se presenta
secundaria a infeccion anorrectal. Segln reportes de como una infeccion de inicio temprano que ocurre
diferentes estudios, se describe en el tracto intrauterina o en los primeros 7 dias del nacimiento y
genitourinario del 10 % al 35 % de las mujeres en es de transmision vertical. La tasa de infeccién
edad fértil y- se establece con certeza que el 13 % al neonatal reportada en la literatura internacional es
28 % de las embarazadas son portadoras de dicha de 0,4 a 1,4 por mil nacidos vivos. En Lalinoamérica
bacteria, lo que lleva a que sea considerada como las estadisticas no son del todo precisas y en Ve-
uno de los gérmenes que producen, con mayor nezuela no existen estudios multicéntricos que
frecuencia, infeccion bacteriana perinatal. En Ve- orienten sobre la situacion a nivel nacional, existiendo
nezuela, una proyeccién nacional de Pifia y col., un margen importante de casos no registrados. En
determiné una frecuencia relativa de 27,8 % en este sentido se han realizado grandes esfuerzos
embarazadas. para desarrollar estrategias, entre ellas revision y

Actualmente, esta descrita como la principal causa publicacion de pautas respecto al cultivo y tratamiento
de infeccion neonatal con amenaza para la vida en ante parto, que permitan el manejo terapeutico
los paises desarrollados, destacandose EE.UU, donde adecuado de mujeres embarazadas en riesgo para

transmitir esta infeccion a sus nifios en la blsqueda
de una prevencion efectiva y la consecuente reduccion
de su significativa morbimortalidad.

Direccién: Dr. Eduardo Mata El presente estudio describe la casuistica de

Centro Médico de Caracas. Edificio Anexo B, Cons. 7-E. infeccion neonatal por EGB que se ha presentado en
San Bernardino, Caracas. nuestro centro, en la busqueda de realizar aportes én
e-mall: ematar@telcel.net.ve el contexto de la escasa informacidén que se maneja
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en el pais sobre este importante tema. El objetivo fue
determinar la incidencia de infeccion neonatal por
estreptococo beta hemolitico del grupo B en el Hos-
pital Privado Centro Meéedico de Caracas durante el
periodo de 1997 hasta el 2004,

MATERIALES Y METODOS

En un estudio retrospectivo-descriptivo se presen-
ta la incidencia de colonizacién del tracto genito
urinario en mujeres por EGB y la casuistica de
infeccion neonatal demostrada por hemocultivo
positivo en recién nacido, observada en el Servicio
de Cuidados Intensivos Neonatales del Centro Médico
de Caracas, durante el periodo comprendido desde
junio de 1997 hasta mayo del ano 2004, bajo un
andlisis estadistico basado en frecuencia simple y
porcentajes.

RESULTADOS

Se presentaron un total de cuatro casos de recién
nacidos, quienes ingresaron con el diagnéstico
presuntivo de sepsis neonatal temprana, en los cuales
durante su evolucidén se corroboré bacterio-
Ibgicamente la infeccién al aislar este germen en
hemocultivo, lo que resulté como factor comuan. Tres
de los cuatro pacientes tuvieron focalizacién
pulraonar,; la forma de presentacion fue neumonia y
sindrome de dificultad respiratoria, requiriendo uno
de ellos asistencia ventilatoria mecanica. En el cuarto
paciente se observé focalizacién meningea, con un
liquido cefalorraguideo (LCR) purulento y un
phadebacth en LCR positivo para EGB. Los neonatos
fueron producto de madres con edades comprendidas
entre 26 y 46 anos, dos de ellas segunda gesta, una
primera gestay la ultima cuarta gesta; con embarazos

W orina

O secrecion vaginal

Figura 1. Distribucion de aislamiento de EGB en mujeres en
edad [érlil,

entre 35y 40 semanas. Igualmente se aprecié como
hallazgo comiin, la evidencia de ruptura prematura
de membranas de duracion variable: 6 horas, 18
horas, 5 dias (en uno de los pacientes no fue posible
precisar este dato por proceder de otro centro
asistencial). Resultaron tres partos vaginales y uno
por cesarea segmentaria, indicada por RPM de 18
horas de evolucidon y trabajo de parto estacionario.
En ninguno de los casos la madre recibio tratamiento
antimicrobiano previo. El Apgar de los recién nacidos
oscilé entre 4 y 10 puntos, con un peso al nacer entre
2 290y 3 400 g. En todos los neonatos se confirmé
acidosis metabdlica al nacer y en dos de los casos
hipertension pulmonar por ECO cardiaco, uno de
ellos severa, que requirié ventilacion mecanica. En
dicho recién nacido se evidencid la conjunciéon de
mas factores de riesgo: Prematurez, RCIU, RPM
prolongada (5 dias) y representé el Gnico caso fatal,
la mortalidad, por tanto resultd del 25 %.

M meningea O pulmonar

Figura 2. Infeccion neonatal por EGB. Distribucién segun
sitio de focalizacion
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Figura 3. Infeccion neonatal por EGB. Mortalidad en el
Centro Médico de Caracas.
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CONCLUSION

La deteccion prenatal del EGB, debe ser una
practica rutinaria para prevenir la enfermedad del
recién nacido por este germen y asi disminuir la
morbimortalidad causada por el mismo. Para esto se
deben realizar los cultivos del area genitourinaria y
ano rectal como parte del control prenatal, y a la vez
es necesario realizar estudios prospectivos sobre
este tema en todos los centros donde se praclique
atencion neonatal.

REFERENCIAS

Lak
i

D La Bosa M. De Cecto M Sirspracossns agalactioe. Canteal Calidsd STIMD

Brrp: v w selm g et robirevi_Base/agaise M i Vienalizads sl 70 de marse
ifel 20004,

Rosa-Fraile M, Rodrigues - Granjer |, Cusio - Lépaz M, Saopeden A, Biel - Qayy
E,HaraJM. Useof Gronade Medivm (0 Detect Group B strepieocyl culonbearion
in pregoam women. J Clin Mivroblology, 1999 37(B1 AT 2677

Salgado C, Pilli M. Castelll M, Notario R, Prevencidn de 13 iransmisién materno
= neoniial de Soeprococcis agrlachioe resistemie al tralamicnio, Obsi Chinecal
Latinowmericuns. 199758218244,

Koneman E, Allen §, Janda W, Scheckenberger P, Winn W, Diagndatico
microbialdgico, Temio v Adlas culor. Editorial Mé&dica Pensmcricana 5.4, 3
edicidn. 199913601 264,

D Cucto M, Sdncher MU, Sampedro A Miranda JA, Hermoeo Al Rosa - Fraile M,
Timng of intrapartom ampicitlin and prevontion of vertical tramuninsion of grodp
B simeptococces., Obsset Gymesol, 199590012114,

Andicn A, De la Rowa M, Cabero L. Joviificacion de saz polivuca de prevencidn de
Is enfcrmoded permatal por esvreplocos s del grops B (EGR ) Recome sdad omes .
Enferm Infoc Microbiol Clin. 1'999:07:)18-140.

Joocosa T, Bosch ). Dopico B, Geardia C. Lite }, Sierra M. Infcccndn nconaial por
Sircptococcns agaluctisg. Faferm Infec Microbial Clin, 1998 16:312-315

Centro Médico 2008;51(1-2)

21



ARTICULO DE REVISION

Terapias de reemplazo renal continuo en terapia intensiva

Dr. Pedro J. Riera F.*, Dr. César Pru**

Unidad de Cuidados Intensivos, Unidad de Dialisis Hospital Privado “Centro Médico de Caracas”, San Bernardino, Caracas

INTRODUCCION

La insuficienciarenal aguda (IRA) es una patologia
frecuente en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI)
conuna tasa de mortalidad mayor del 50 % y de estos
pacientes mas de la mitad necesitan de la terapia de
reemplazo renal como parte crucial del tratamiento
", En el paciente con enfermedad critica la IRA
puede estar asociada a otras patologias que pudieran
aumentar la probabilidad de muerte de manera
exponencial, es aqui donde la terapia de reemplazo
renal continuo (TRRC) como tratamiento de
suslitucion de la funcion renal es una modalidad
oportuna y eficaz para contrarrestar la injuria renal.

A finales de la década de los anos 70,
gspecificamente en 1977 se publica el primer reporte
de pacientes tratados con TRRC; es Peter Kramer
quien demuestra que la hemofiltracion arterio-venosa
continua (HFAVC) es una modalidad segura y efectiva
en el tratamientc de la falla renal aguda **. Desde
entonces se han desarrollade y perfecciconado
distintas técnicas de reemplazo de la funcion renal
como alternativas de las hasta entonces conocidas
hemodialisis intermitente y dialisis peritoneal.

En el paciente con enfermedad grave es
imprascindible mantener un estatus hemodinamico
6ptimo ya que minimos cambios en estos parameiros
se pueden traducir en consecuencias significativas
para los diferentes organos y sistemas, en lo que
respecta a los pacientes criticamente enfermos una
disminucion en la perfusidn renal como resultado de
cambios hemodindmicos es el mecanismo mas
comunmente implicado de la prolongacion de la in-
juria renal™. Las modalidades de soporte renal
intermitente producen fluctuaciones importanles en

*Médico Internista. Residente de Posgrado de Medicina Critica
Unidad de Cuidados Intensivos del Centro Médico de Caracas.
** Médico Internista, Nefrdlogo.
Jefe de la Unidad de Didlisis del Centro Medico de Caracas.
Direccién: Dr. Pedre ). Riera

Unidad de Cuidados Intensivos

Hospital Privado "Centrd Meédico de Caracas”

San Bernarding, Caraces 1010

Emuall:

Contro Médico 2000.51(1-2).22-27

el flujo sanguineo sistémico y especialmente a nivel
renal por lo que se pudiera esto tfaducir en una
disminucién de la tasa de filtracion glomerular
acentuando aun mas la injuria renal, por el contrario
las modalidades de soporte renal continuo por tratarse
de un modalidad continua y sl se quiere lenta producen
pequefnas fluctuaciones del flujo sanguineo con un
minimo dafo y mejor recuperacion de la funcion renal
en los pacientes que sobreviven a la IRA.

En nuestro pais existe muy poca experiencia en el
manejo de las TRRC debido a que no contamos con
la tecneologia adecuada; pero con el conocimiento vy
los recursos apropiados es posible la realizaciéon de
estas terapias para asi poder brindar una atencion
optima y mejorar la sobrevida de estos pacientes '®,

El cbjetivo de esta revision s brindar al lector una
sencilla y concreta la informacion necesaria para un
conocimiento integral de las TRRC, asi como también
profundizar un poco en la hemofiltracian.

Principios generales de las TRRC

La TRRC tiene como objetivo principal la remocion
de solutos y fluidos del compartimiento intravascular
de manera lenta y continua. Esto se lleva a cabo en
base a cuatro pr’ cipios: a) Conveccién, b) Difusion
y ¢) Adsarcion ),

La conveccion (CV) consiste en la remocién de
solutos desde los capilares del fillro mediante su
arrastre por el ultrafiltrado a través de una membrana
de muy alla permeabilidad.

La difusion (D) consiste en el paso de solutos de
un compartimiento a otro a traves de una membrana
gracias a un gradiente de concentraciones, se llevaa
cabo al infundir una solucion electrolitica en el compar-
timiento extracapilar de los filtros, estableciendo asi
un gradiente de concentracion entre ambos.

La adsorciéon (AD) no es mas que la remocion de
un soluto al penetrar en las paredes del filtro una vez
que pasa a través de la luz de los capilares del
hemofiltro y depositarse alli.

Las TRRC son todas aquellas modalidades de
sustitucion de la funcioén renal que pueden combinar
los distintos principios anteriormente descritos
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(difusidn, conveccidén y adsorcion) que son
programados para realizarlo durante las 24 horas del
dia; para asi poder llevar a cabo su objetivo que es el
de retirar del organismo los solutos y liguidos
necesarios para mantener la homeostasis.

Modalidades de TRRC

Hemofiltracion arterio-venosa continua (HFAVC):
se lleva a cabo principaimente a través de CV, se vale
de la presion arterial media del paciente para impulsar
la sangre que sale a través de una canula arterial y
llega por una linea al hemofiltro de donde luego
retorna por una vena del paciente. La UF es controlada
por la fuerza gravitacional variando la altura desde la
bolsa de recoleccion del ultrafiltrado.

Hemofiltracién veno-venosa continua (HFVVC): a
diferencia de la anterior se usa un catéter de doble
lumen en una vena de buen calibre, preferiblemente
yugular interna o femoral. Requiere una bomba
axtarna paraimpulsarla sangre a través del hemofiltro,
se puede conocer y variar el flujo sanguineo. La UF
se controla induciendo succidon en el compartimiento
extracapilar del hemofiltro mediante una bomba;
también requiere una camara venosa en la linea de
retorno con un detector de aire a fin de evitar
embolismos gaseosos; es mas segura gue la anterior
ya que descarta las complicaciones de la canulacion
del sistema arterial.

Hemodiafiltracion arterio-venosa conlinua
(HDFAVC) o veno-venosa continua (HCFVVC):
basicamente combina los dos meétodos antes
mencionados con difusion, haciendo pasar por el
compartimienta extracapilar del hemofillro una
solucion de dialisis en contracorriente a un menor
flujo gque la sangre. La diferencia principal con
respecto ala HFVVC es su costo que es mas elevado

POSDILUCION

debido al uso de la solucion de dialisis.

Hemodialisis veno-venosa lonta continua: utiliza
el circuilo veno-venoso y la bomba de propulsion
externa; como principio la UF y difusion con liquido
dializador a contracorriente.

Ultrafiltracion lenta continua: es aquella que tiena
como objetivo la remocion de liquidos sin su
reemplazo, es utilizada en estados de sobrecarga de
volumen.

En terapia intensiva la hemofiltracién (HF) es el
procedimiento mas realizado como parte del
tratamiento de la insuficiencia renal aguda en el
paciente criticamente enfermo y de esta, la HFVVC
es la que se realiza en nuestra institucion, por lo que
sera la que mencionaremos con mas detalle. En la
HFVVC cuando la sangre sale del paciente y pasa por
los capilares del hemofiltro se encuentra con una
presién negativa en el compartimiento extracapilar,
que es generada por una bomba peristaltica, la cual
produce una diferencia de presiones entre los
compartimientos denominada gradiente de presion
transmembrana que ultrafiltra una cantidad importante
de agua que a su vez arrasira una carga determinada
de solutos; esa cantidad de ultrafiltrado y solutos es
reemplazada en su totalidad o de manera parcial por
una solucion electrolitica (solucion de reemplazo),
dicha solucién puede ser administrada antes del
hemofiltro por lo que se llamara hemofiltracién pre-
dilucional o después del hemofiltro llamandose
hemofiltracidon posdilucional (ver Figura 1). De esta
manera podemos extraer una canlidad conocida de
volumen en la unidad de tiempo y reemplazarla
parcialmente, si queremos depletar al pacients, 0
totaimente en un paciente sin sobrecarga de volumen
pero con trastornos metabolicos importantes.

PREDILUCION

15 mL/ min

ULTRAFILTRADO Y

SOLUTOS ARRASTRADOS

Figura 1,

Principio de la hemofiltracién con predilucién o posdilucion. Tomado de referencia 5.
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Hemofiltros

Son dispositivos que permiten el paso a través de
su membrana a liquidos y solutos, estan hechos
fundamentalmente de polisulfona, poliamida y
poliacronitrilo. Su estructura es similar a la de un
filtro para hemodialisis, pero a diferencia de elles los
capilares de sus membranas tienen una alla
permeabilidad debido a su alto coeliciente de
ultrafiltracion y muy baja resistencia al paso de sangre.
Son muy biocompatibles y no producen marginacion
leucocitaria ni activacion del complemento ¥, como
sucede con las membranas para hemodialisis. Por
otra parte no impiden el paso de solutos de peso
molecular inferior a 100 Daltons (urea, creatinina,
sodio, potasio, calcio idnico y muchas drogas no
ligadas a proteinas plasméaticas) pero son
impermeables a la albUmina y a otros solutos mayores
de 50 000 Daltons.

En nuestro pais son pocos los que se pueden
conseguir; pero lo mas importante s que en el adulto
es deber utilizar hemoliltros que tenga una superficie
de membrana igual o mayor a 1,2 m® porque de
utilizar los de menor superficie no se le ofrecera un
tratamiento 6ptimo al paciente™.

Solucién de reemplazo

Existen muchas soluciones de reemplazo
publicadas en la literatura, a pesar de esto en el pais
no exisle una solucion de reemplazo patentada para
la TRRC; en el Centro Médico de Caracas el
Departamenlo de Farmacia preparan la solucidn que
es utilizada en nuestra institucién. Es imporlante
mencionar gue esta solucién debe ser preparada de
una manera totalmente estéril para evitar asi la
conlaminacién del paciente.

HEMOFILTRO

Acceso vascular

Segun el tipo de TRRC sera el acceso vascular
(arterio-venoso o veno-venoso), lomando en cuenta
que deben acceder al sistema por vasos de gran
calibre con técnica de Seldinger guiado por ultrasonido
o como rutinariamente se lleva a cabo a través de
referencias anatémicas.

Siva a usarse HFAVC se debera estar seguro de
la permeabilidad del sistema arlerial a través dal
examen fisico exhaustivo y/o con ultrasonido Dop-
pler, una vez colocado el catéter (con mayor
frecuencia el sistema femoral derecho o izquierdo)
deben evaluarse los pulsos continuamente para
diagnosticar de manera precoz signos de oclusion
arterial. Si se va usar HFVVC se deben canalizar
venas femorales o yugulares internas utilizando
cateteres doble lumen de 11,5 Fry de 15a 36 cm de
longitud segin el acceso a utilizar, con preferencia
los de mayor longitud para acceso ftemoral izquierdo
%, Una vez colocados el o los catéteres debe
verificarse su permeabilidad y adecuada localizacidn
con estudio radiologico de torax en el caso de acceso
yugular, ademas vigilar continuamente su funcio-
namiento para evitar la trombosis del sistema v la
falla de la terapia.

Dosis de las TRRC

Se han publicadoe muchos estudios que han
evaluado la dosis adecuada de hemoliltracion, desde
25 mL/kg/hora hasta 35-40 mL/kg/hora. Enun estudio
aleatorizado y controlado, Ronco y col. demostraron
que a mayaor dosis en la TRRC durante las 24 horas
(=30 mlL/kg/hora) mejor sobrevida y recuperacion
precoz de la funcion renal *'”, Enun estudio reciente

W Solucion de
reemplazo
predilucion

Bombade /"
sangre ,Eh}
' Flujo de sangre

BI: Bomba doe infusion
PV: Presitn cdmara venosa
PA: Presibn arterial negative

Hacia el
paciente

R ™

I

TR

if\\. |

- Y
Desde al PA (-)
pacienie

Figura 2. Hemeofiltracién veno-venosa continua con predilucién. Tomado de Referencia 5.
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donde evaluaron pacientes en shock séptico,
demostraron que una dosis de hemofiltracion de 45
mbl/kgfhora (hemofiltracion isovolumétrica de alto
volumen) durante 6 horas v luego dosis de 30 a 35
mL/kglhora por las 18 horas restantes se asocid a un
destete temprano de ventilacién mecanica, un destete
precoz de vasopresores, mejor oxigenacion y por
Glitimo mejor sobrevida a los 28 dias "

Indicaciones de la TRRC

La terapia de reemplazo renal continuo esta
indicada en todo paciente con insuficiencia renal
aguda con sus complicaciones como lo son:
sobrecarga de volumen que no responde a diureticos,
acidosis metabdlica severa, hiperkalemia refractaria,
encefalopatia y pericariditis urémica; todas estas
situaciones en el contexto de un paciente con
enfermedad critica e inestable hemodinamicamente
en donde las terapias intermitentes parecen proveer
menor sobrevida 7%, Sin embargo, puede utilizarse
con otros fines tales como:

1. Sobredosis de algunos medicamentos en conjunto
con filtros de carbon activado.

2. Insuficiencia hepatica, con mejor efectividad al
asociarlos con soluciones de didlisis con albimina.

3. Pacientes con falla renal y aumento de presion
endocraneana, debido a que las terapias inter-
mitentes producen hiperiensién endocraneana.

4. Pacientes con shock séptico, preferiblemente de
manera precoz utilizando hemofiltracion con altos
volimenes como se menciond anteriormente y
con membranas que permitan una alta
permeabilidad (solutos = 30 000 Daltons), ya que
se ha demostrado la remocion de mediadores
inflamatorios, predominantemente el factor de
necrosis tisular permitiendo una rapida
recuperacmn de la funcion renal "2,

5. Hemofiltracién profilactica en protocolo para
prevencion de nefropatia inducida por contraste
en pacientes con insuficiencia renal cronica pre-
via (creatinina > 2 mg/dL)"314,

Complicaciones de la TRRC

En términos generales la TRRC es un
procedimiento seguro, siempre y cuando se realice
en un ambiente adEcuado con un personal médicoy
de enfermeria que conozca los principios que rigen
dichao tratamiento, por lo gue su capacitacion formal
y frecuente debe preceder a la utilizacion del equipo,
para asi lograr el maximo provecho de la terapia
minimizando las complicaciones y su costo.

Las complicaciones de la TRRC pueden ser de
orden técnico relacionadas al circuito extracorpéreo
o de orden médico las cuales pueden comprometer la
vida del paciente; aunque éstas pueden mencionarse
por separado desde el punto de vista clinico deben
ser vistas de manera integral por estar intimamente
relacionadas.

La complicacion mas frecuente es el disbalance
de liquidos y electrolitos el cual se produce por el

paso constante de electrolitos y liquidos a través de
la membrana del hemofiltro, que nog obligaamantencet
una vigilancia estricta para su tratamiento adecuado.
La segunda en frecuencia es la hipotermia por el
paso de sangre por un circuilo exiracorpareo sin
sistema de calentamiento adecuado y ademdés de la
administracion de una solucién de reemplazo a bajas
temperaturas, situacion que puede ser corregida al
colocar la solucidén de reemplazo en sistemas de
calentamiento apropiados. La tercera complicacion
mas frecuente es la trombosis del sistema o de los
accesos vasculares que pueden producir émbolos
que viajen por el arbol vascular y producir obstruccion
que comprometa la vida (embolismo pulmonar u
obstruccion arterial), los cuales pueden ser evitados
por laimplementacion de sistemas de anticoagulacion
pero con la consiguiente probabilidad de producir
hemorragias en el paciente, exigiendo un control mas
estricto de los perfiles de coagulacién. Enlaliteratura
se han publicado diversos sistemas de antico-
agulacion entre los que se pueden mencionar heparina
no fraccionada, heparinas de bajo peso molecular,
citrato, prostaciclina, entre otras™S’; nuestra
experiencia nos ha permitido concluir que el sistema
a utilizar debe ser lo mas inocuo posible asi como de
facil administracion y monitorizacion de acuerdoalas
posibilidades de cada centro y su propia experiencia
%1 De esto podemos decir que el sistema de heparina
no fraccionada es discretamente complejo ameritando
una dosisinicial de 2000 Uds seguido de una infusion
de 500 Uds/hora a través de la linea arterial para
mantenerun PTT de la linea arterial entre 40 y 45 seg
asi como un PTT enlalinea venosa mayor de 65 seg,
con ajustes de la velocidad de infusion segun los
controles seriados de PTT, aumentandola‘en dosis
de 100 Uds/hora si el PTT es menor del rango
mencionado o disminuyéndolo si este aumenta;
sugiriendo controles cada 4 horas del PTT para los
ajustes necesarios en el momento adecuado. Otro
sistema usado en nuestro centro es la solucion
fisioldgica que administrada en bolos cada cierto
periodo de tiempo permite el arrastre de pequenos
coagulos formados en el sistema; esto implica la
infusion de cantidades importantes de liquidos al
paciente lo que justificaria un ajuste en la ultrafiltracion
en cada situacion en particular. En muchos pacientes
criticos los trastornos de la coagulacion asociado a
su enfermedad han permitido el no administrar
ninguno los sistemas antes mencionados evitando
asi la probabilidad de sangrado®™. A medida que se
ha llévado a cabo al HFVVC en nuestro centro se ha
utilizado de manera rutinaria la combinacion de bolos
de solucidn fisiolégica, hemofiltracién predilucional y
la no administracion de anticoagulantes comao método
de prevencion de la trombosis del sistema logrando
una vida media del filiro de 24 horas permitiendo
brindar una terapia sencilla y segura 7. Existen otras
complicaciones que por no ser frecuentes no dejan
de ser importantes y de manera general son
mencionadas en el Tabla 1.
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Tabla 1

Solucién de reemplazo utilizada para HFVVC en el
Centro Médico de Caracas

= Solucion NaCl 0,45 % sin dextrosa 1 000 mL

- Bicarbonato de sodio al § % 59 mL

= Solucién NaCl al 20 % 12 mL
2 mL

«  Cloruro de calcio al 2 %

Tomado de: Medicina Critica, Estado del Arte. Sociedad
Venezolana de Medicina Critica. 2006;17:499-515.

Tabla 2
Complicaciones de la TRRC

Infeccion del cateter o del sitio de insercion.
Sangrado en sitio de insercion del cateter.
Mal funcionamiento del catéter.

Trombosis arterial, s se usa HFAVC.
Trombesis del hemaofiltro.

Embolismo aereo.

Sobrecarga o deplecion de volumen.
Trombocitopenia asociada a heparina.
Contaminacion de la solucidn de reemplazo.
Alcalpsis e hipocalcemia si se usa citrato como
anticoagulante.

Trastornos electroliticos y acido-base.
Hipotermia

Hipoglicemia

Sangrado por efecto de anticoagulacion.
Errores en la dosificacion de medicamentos.

IO R NS e D

k.

1.
12.
13.
14.
1o.

Tomado de Medicina Critica, Estado del Arte.
Sociedad Venezolana de Medicina Critica. 2006;17:499-
515,

Factores a tener en cuenta

Se deben ajustar las dosis de los medicamentos
que presentan eliminacion renal, para esto se
recomienda tomar como base la dosis para una
filtracion glomerular entre 10 y 50 mL/min segun los
diferentes reportes bibliograficos autorizados a nivel
mundial D817,

Otro parametro en tomar en cuenta es la relacion
de UF/P (Ultrafiltrado /Plasma) que no es otra cosa
que la relacion entre la concentracion de un soluto en
el ultrafiltrado v su concentracion en plasma y gue
mientras mas se acerque a 1 su depuracidén sera igual
ala ultrafiltracion alcanzada,; es importante comentar
que si esta es menor de 0,6 la probabilidad de
trombaosis del hemofiliro serd elevada y por ende la
pérdida del sistema.

Un tercer factor a tener en cuenta es la fraccion de
filtracion (FF) que nos permite determinar la
probabilidad de trombosis del hemofiltro; esta FF se
calcula a través de una relacion entre el volumen de
ultrafiltradeo (Qf) y el flujo del plasma (Qp) que pasa
par &l hemofiltro en una unidad de tiempo, expresado
¢h porcentaje (FF = Qi/Qp). Donde Qf no es mas que

la cantidad de ligquido ultrafiltrado en una hora que y
se expresa en mL/min; asi como el Qp es el flujo del
plasma que pasa por el hemofiltro por unidad de
tiempo. Este Qp se calcula mediante la siguiente
formula: Qp = Qb x (1 - Hematocrito / 100). Donde
Qb es el flujo de sangre gque es programado en el
hemofiltro y se expresa igualmente en mL/min. Con
todos los datos anteriores para un hematocrito
determinado podemos inferir la posibilidad de
trombosis del sistema si este se encuentra por encima
del 25 % tomando en cuenta que los valores que
esperamos lograr para un funcionamiento 6ptimo es
entre 20 % y 25 %'™. Otro factor a tener en cuenta es
el estado nutricional; todo paciente criticamente
enfermo se encuentra en estado catabdlico y de
hipermetabolismo por lo que debe reponerse de
manera adecuada todos los nutrientes que necesite,
aun mas en TRRC se ha demostrado la pérdida de
aminoéacidos, glucosa, vitaminas, oligoelementos e
inclusive acidos organicos en cantidad significativa a
través de la membrana del hemofiltro por lo que su
restitucion a través de nutricion por via parenteral o
enteral debe realizarse en cantidad y calidad
adecuada con todas las precauciones pertinentes en
lo que respecta al aporte calorico y proteico; por otra
parte la gran pérdida de liguidos que se pueden
producir con estas terapias permite la facil
administracién de sus requerimientos caléricos a
través de las diferenies formulas con que contamos
en el mercado sin obstaculizar el balance hidrico ni
permitir la sobrecarga de volumen.

CONCLUSION

La TRRC hoy en dia ofrece un tratamiento flexi-
ble, efectivo y seguro a todos los pacientes
criticamente enfermos en los gue la falla renal aguda
es resistente al tratamiento meédico convencional
logrando disminuir significativamente la mortalidad,
y ademas su utilizacion en otras situaciones como
opcion terapéutica o como metodo de prevencion
para evitar el deterioro de la funcién renal, le ofrece
al personal médico de cuidados intensivos una
posibilidad real de mejorar la calidad de vida de sus
pacientes.

Por otra parte, como todo procedimiento invasivo,
la TRRC conlieva un riesgo per se que pudiera ser
contraproducente para el paciente. Con esto quiero
insistir que debe serrealizado por personal entrenado
y supervisado por personal medico especializado.

Por ultimo, es importante destacar gue asi como
el inicio temprano de la TRRC es fundamental para
disminuir la morbi-mortalidad como asi lo demuestran
estudios a nivel mundial, la suspension de esta
modalidad de soporte renal en el momento indicado
permite una mayor probabilidad de éxilo en el
tratamiento.
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~ ARTICULO DE REVISION

Avances en oncologia: cabeza y cuello

Dr.

INTRODUCCION

Los avances significativos en el manejo de los
tumores de la cabeza y el cuelio han sido progresivos
y en ocasiones poco perceptibles. A finales del
ultimo siglo v lo poco que va de este los aportes
tecnologicos aplicados a la medicina han contribuido
a un entendimiento mas profundo de estas
enfermedades, un diagnostico mas preciso y una
terapéutica mas efectiva acompafnada de un nuevo
objetivo que es lograr la mejor calidad de vida posible.

Aqui tratamos de mostrar lo que consideramos
nuevos advenimientos en estos temas a partir de lo
que es el manejo actual de estas patologias.

Modelo de progresion molecular

El conocimiento de los eventos gue llevan a una
célula normal a transformarse en una tumoral
representa una de las grandes promesas de la
oncologia en lograr un manejo ideal de estas
enlermedades.

Las neoplasias se originan de celulas que se
transformaron por la alteracion en proto-oncogenes
genes supresores de tumores. El conocimiento de
los cambios genéticos criticos en cada paso de la
progresion del cancer de cabeza y cuello desde la
etapa preneoplasica hasta la invasiva ha permitido
disefiar un modelo de progresiéon molecular.

En enfermedad preinvasiva se ha observado la
pérdida de inactivacion del gen p16. que ocurre en un
80 % y que es un inhibidor de la guinasa ciclina-
dependiente, importante en la regulacion del ciclo
celular. Estainactivacion hace que los queratinocitos
no envejezcan, ni muearan.

También se ha encontrado que la mitad de los
lumores contienen mutacion y pérdida de funcidn del
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gen p53 gue resulta en progresion de una lesion
preinvasiva a una invasiva.

La amplificacion del oncogen ciclina D1 que activa
la progresion del ciclo celular esta usualmente
asociado a enfermedad invasiva y se ha encontrado
en un tercio de los tumores.

El gen supresor pTEN se ha evidenciado en
el 10 % de los tumores y se encuentra en la etapa
invasiva.

Este conocimiento permitira la prevencion y ei uso
de terapia de tipo genetico''.

DIAGNOSTICO

Sibien se han realizado importantes adelantos en
cuanto a la tomografia axial computada, resonancia
magnética nuclear y ultrasonido con equipos que
logran imagenes cada vez de mayor calidad un nuevo
avance ha sido la tomografia de emision de positrones
(PET).

El PET ofrece informacion acerca del metabolismo
tisular, localizando regiones en donde existe un
metabolismo acelerado de la glucosa lo cual se
correlaciona con la captacion elevada por parte de
las células malignas del radionucleido 18F-2-fluoro-
2-deoxiglucosa, un analogo de la glucosa. Dentro de
esta célula maligna es fosforilado y atrapado como 2-
deoxiglucosa-6-fosfato (Figura 1).

Aungue aun no es un estudio de primera linea, es
util en la detecciéon de tumores primarios ocultos,
para detectar enfermedad metastasica oculta, para
medir la respuesta de un tumor al tratamiento y para
detectar enfermedad persistente o recurrente'®?,

Al evaluar la efectividad de la tomografia de
emision de positrones en la determinacion de la
presencia, localizaciéon y numero de ganglios patolé-
gicos en pacientes con carcinoma de ceélulas
escamosas de cabeza y cuello el valor predictivo po-
sitivo, la sensibilidad y la precision fueron de 100 %,
80 % y 80 % comparado con 100 %, 53 % y 53 %
utilizando solo el examen clinico.
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Figura 1. EI PET ofrece informacion acerca del metabolismo

celular

En cancer de rinofaringe, niveles persistentemente
elevados de ADN del virus de Epstein-Barr y
tomografia de emision de positrones anormal después
del tratamiento sugieren enfermedad residual ™,

ESTADIAMIENTO
Ganglio centinela

Esta técnica tiene como objetivo la deteccion y
biopsia peroperatoria (mediante un procedimiento
minimamente invasivo) del primer ganglio linfatico
probablemente afectado por la diseminacion linfatica
del tumor primario, a fin de decidir si @s necesario
practicar una diseccion ganglionar para tratar la
enfermedad regional (Figura 2).

El ganglio centinela es examinado por el
anatomopatologo durante la intervencion y de
encontrarse infiltracion metastasica, se realiza una
diseccion ganglionar apropiada al caso ™",

Este procedimiento ha sido eficaz en la
determinacion de metastasis ganglionares subclinicas
en el melanoma de cabeza y cuello "', Cuando el
ganglio centinela es intraparotideo, se prefiere realizar
una parotidectomia con diseccion y preservacion del
nervio facial """,

Su utilidad en carcinoma de celulas escamosas u
otros tumores malignos de la cabeza y el cuello,
aungue promisoria, esta aun por determinarse "'*'9,

La determinacion del ganglio centinela es correcta
en el 87 % de los pacientes cuando hasta tres ganglios

La técnica de ganglio centinela tiene como

Figura 2.
objetivo la deteccion y biopsia del primer ganglio afectado

son identificados. Cuando un solo ganglio es
identiticado se han dejado sin identificar 39 % de los
ganglios positivos para cancer. Ladiseccion selecliva
de cuello Identifica enfermedad ganglionar
adicionalmente en otro 3 % de los pacientes 'Y,

TERAPEUTICA
Diseccion de cuello

Desde el desarrollo de la diseccion radical por
George Crile, han aparecido numerosas modi-
ficaciones. En 1991 se propone una clasificacién
para “estandarizar” los diferentes tipos de disecciones
de cuello con el objetivo de adecuar su uso y asi
universalizar los resultados"® que fue actualizada
recientemente''®, Esta clasificaciéon considera a la
diseccion radical de cuello como el procedimiento
basico para comparar las otras linfadenectomias
cervicales.

Esta clasificacion tiene sustento en otra
clasificacion de los niveles ganglionares del cuello
descritos por el grupo del Memorial Sioan-Kettering
Cancer Center. Debido a que hay ciertas zonas
dentro de estos seis niveles que pueden tener un
significado especial, independientemente del nivel
de donde ella se encuentra, se ha introducido el
concepto de subniveles, los cuales estan detallados
en la Tabla 1 "™,

El mejor conocimiento acerca de la diseminacion
linfatica del cancer de cabeza y cuello ha permitido
racionalizar los grupos ganglionares y estructuras
del cuello que deben ser incluidos al realizar una
diseccion de cuello. Asi se han dividido en tres
grupos: radical clasica, radical modificada y
selectivas. Usualmente las selectivas se realizan de
manera electiva (para enfermedad subclinica) y las
otras con intencidn terapéutica. Las disecciones
selectivas, cuando estan indicadas, por ser mas
limitadas, acarrean poca morbilidad y deformidad.
En la Tabla 2 se muestran las caracteristicas y la
indicacion que tienen cada tipo de diseccidn de cuello.
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Tabla 1

Niveles y subniveles ganglionares del cuello!™

Nivel Subnivel

Grupos ganglionares

I 1A Triangulo submentoniano
IB Triangulo submaxilar

I HA Yugulares superiores anteriores
HE Yugulares superiores posteriores

Il Yugulares medios

v Yugulares inferiores

W VA Espinales
VB Cervicales transversos,

supraclaviculares
Vi

Cavidad oral

El tratamiento del cancer de la cavidad oral #'2%
ha seguido siendo la reseccion amplia de la lesion
con margenes histolégicos negativos #*28, diseccion
de cuello #™3 glectiva o terapéutica y radioterapia
posoperatoria 8,

Los tumores de la cavidad oral, pueden invadir la
mandibula o estar adyacentes a la misma por lo que
gsta forma parte del margen quirdrgico que es
necesario darle a la lesion. Se realiza reseccion una
segmentaria en los casos en gue se demuestre la
invasion del hueso o reseccion marginal cuando no
se demuestra tal invasion 3439,

Pretraqueales, paratragueales,

pericricoideo (Delfiano), peritiroideos.

Tabla 2

Disecciones de cuellp!"®2%

Tipo de diseccion

Miveles y estructuras resecados

Indicacidn

Diseccidn radical

Diseccién radical modificada

Diseccion selectiva de cuello I-11

Diseccidn selectiva de cuello 11-1V

Diseccidn selectiva de cuello VI

Diseccion selectiva de cuello
-V, posauriculares,
suboccipitales

Diseccidn salectiva de cuello
parolideos vy faciales, A, 1B,
I, VA, yugulares externos

Diseccidn selectiva de cuello
parotideos y faciales,
14,1811, 111

Diseccidn selectiva de cuello
VI, mediastinales superiores

Diseccion selecliva de cuello
11-%, VI

Niveles | al V, el mdsculo
esternocieidomasicideo, la vena
yugular interna y el nervio espinal

Niveles | al V, pero preserva todas
o alguna de [as estructuras tales
como el musculo
esternocleidomastoideo, 1a vena
yugular interna y el nervio espinal

MNiveles | al [l

MNiveles Il al IV

Nivel VI

Niveles Il al V, asi como los grupos
ganglionares posauriculares,
suboccipitales

Niveles IIAIIB,IIILVA, asi como los
grupos ganglionares parotideos,
faciales y yugulares externos

Miveles |A,IB,IL I, asi como los
grupos ganglionares parotideos y
faciales

Nivel VI, asi como los ganglios
mediastinales superiores

Niveles |l al V, asi como el nivel VI,

Cuello N3, miltiples adenopatias
metastasicas, signos clinicos de diseminacién
extraganglionar y enfermedad recurrente en el
cuello después de radioterapia

La preservacion de determinada estructura
depende de que esla no este invadida o adyacente

Cancer de la cavidad oral y orofaringe

Diseccion selectiva para cancer de la hipofaringe y
laringe

El procedimiento de eleccion para estas regiones
Cancer del tiroides, carcinoma avanzado de la
glotis v la subglotis, carcinoma avanzado del seno
piriforme, esdétago cervical y traguea

Tumores cutdneos de la parte posterior del
cuero cabelludo y la nuca

Para los situados en la parte anterior del
cuero cabelludo v en las regiones preauricular
y temporal

FPara las lesiones sitiadas en la parte anterior
y lateral de la cara

Cuando hay metastasis por debajo de la
escotadura esternal y se disecan los ganglios
mediastinales superiores,

Cancer del tiroides con melastasis
ganglionares por fuera del compartimiento
anterior,
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La reconstruccion inmediata de los defectos
consecutivos ala cirugia es fundamental para obtener
un mejor resultado estetico y funcional donde los
colgajos microquirdrgicos™ representan una
excelente opcion tanto para los defectos de tejidos
blandos como mandibulares.

Se ha sugerido que la quimioterapia neoadyuvante
con regimenes con laxanos puede representar un
beneficio significativo en el carcinoma de células
escamosas de la lengua en pacientes jovenes
menores de 50 anfos '*",

Orofaringe

Existe cierta controversia en el manejo del carci-
noma de orofaringe™®3_ Se ha preferido la
radioterapia como tratamiento primario, pues la cirugia
no obtiene resultados sustancialmente mejores
produciendo ademas deformidad y pérdida de funcion
40 por lo que usualmente se reserva para el rescate
(#1-43)

Recientemente, estudios aleatorizados vy
controlados en pacientes con cancer de orofaringe
localmente avanzado han evaluado quimioterapia vy
radioterapia concurrente mejorando significa-
tivamente el control local y la sobrevida cuando se
compara con radioterapia sola. No se han realizado
estudios aleatorizados que comparen a la

quimioterapiay radioterapia concurrente con la cirugia
LR}

Laringe

En estadios tempranos (| y 1) el objetivo es la
preservacion de la funcién con la mejor calidad posible
por lo que usualmente se utiliza la radioterapia,
obteniéndose una sobrevida especifica para la
enfermedad del 92 %'***7,

Sibien, con fraccionamiento normal, la radioterapia
se administra en dosis de 200cGy en 30 a 35
fracciones se ha utilizado tanto el hiper como el
hipofraccionamiento. En un estudio con radioterapia
hipofraccionada en 200 pacientes con carcinoma de
células escamosas glético estadio | que recibieron
5 000 a 5 250 ¢cGy en 16 fracciones en aproxi-
madamente 21 dias con un seguimiento promedio de
70 meses se obtuvo un control local a los 5 afios de
93 % y una sobrevida especifica para la causa
de 97 % independientemente si el tumor afectaba o
no la comisura anterior!*®,

En estadios avanzados (Il y IV) el tratamiento
recomendado era la laringectomia total con diseccion
de cuello, complementada frecuentemente con
radioterapia.

Desde el ano 1991, con la publicacion del estudio
de la Administracion de Veteranos de Estados Unidos,
que comparo gquimioterapia neoadyuvante seguida
de radioterapia versus cirugia y radioterapia encontro
igual sobrevida con una preservacion de la laringe en
un 64 %. S8in embargo, en tumores T4, este
tratamiento no demostro ser tan efectivo U9,

Los resultados publicados en 2001 del Intergrupo
de Cabeza y Cuello de Estados Unidos (protocolo

R91-11) demostro que en estadios avanzados (donde
no trataron a los T4) la quimiolerapia concurrente con
la radioterapia lograba una mayor preservacion del
organo que la quimioterapia neoadyuyante seguida
de radioterapia y que la radioterapia sola en dos afios
de seguimiento (88 %, 74 % y 69 % respectivamente)
(50.51)

Si bien la quimioterapia y la radioterapia en la
actualidad se prefieren como tratamiento primario, la
cirugia funcional ha logrado avances importantes
pudiendo ser usada como tratamiento primario. Segln
cada caso existen opciones como la laringectomia
glotica, la laringectomia parcial vertical, la laringec-
tomia supraglotica y la laringeactomia supracricoidea
con cricohicidopexia o cricoepiglotohicidopexia®®®,

La reseccion endoscopica con laser CO, en casos
seleccionados de tumores malignos de la laringe e
hipofaringe ha demostrado eficacia oncolégica y baja
morbilidad en cuanto a la deglucién, necesidad de
traqueotomia y preservacion del érgano. La
evaluacion previa mediante endoscopia y estudios
por imagenes, el estado funcional pulmonar, asi como
los recursos y la experiencia del equipo quirdrgico
son indispensables para obtener buenos resultados
2]

Con la reseccion endoscopica con laser CO, de
los carcinomas T1 y T2 supragléticos se obtiene una
sobrevida global a 5 afos de 91 % y 88 %
respectivamente 3,

En recaidas posterior a radioterapia puede ser
exitoso como un método preservador del érgano
curative tanto cuando estan en un estado temprano
o avanzado con una sobrevidaa 3 afos de 74 % y a
5 afos del 53 %. No ocurrieron complicaciones
mayores. Se requiere una gran experiencia ©®,

Hipofaringe

Los buenos resultados obtenidos con
gquimioterapia y radioterapia en laringe asi como la
morbilidad y mortalidad que tiene la cirugia del cancer
de hipofaringe ha influenciado el uso de los
tratamientos con intencion de preservacion del érgano
o en los casos en que la cirugia este contraindicada
(&7 &a)

Sin embargo, la cirugia ofrece mejores cifras de
sobrevida'®™. Beauvillan y col., en un estudio
aleatorizado, al comparar la quimioterapia
neoadyuvante seguida de laringofaringectomia y
radioterapia posoperatoria versus quimioterapia
neoadyuvante y radioterapia, demostraron una
mejoria significativa de la sobrevida (37 % versus
19 %) y del control local (63 % versus 39 %)™,

Un estudio con quimioterapia intra-arterial a altas
dosis con radioterapia concomitante, en estadios
avanzados, obtuvo respuestas completas a nivel del
primario de 92 % vy en el cuello del 76 %; una
preservacion del érgano del 88 % y una sobrevida a
5-afos especifica para la enfermedad del 50 % ™",

Se ha descrilo la reseccion endoscopica con laser
CO, de tumores malignos de la hipofaringe en casos
seleccionados que no tuviesen a la TAC invasion del
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cartilago tiroides, extension profunda a los tejidos del
cuello 0 la base de la lengua, que no cruzaran la linea
media poslerior o se extendieran al esofago
obteniendo una sobrevida global a 4 afios del 43 % vy
79 % de preservacion de la funcion ",

Sencs paranasales y cavidad nasal

En el tratamiento de los tumores malignos del
seno maxilar, la cirugia ofrece el mejor resultado. La
radioterapia posoperatoria, a dosis de 6 000-7 000
cGy, se indica en la mayoria de los casos, aun
cuando los margenes sean informados como libres
de tumor =79,

Debido a la proximidad a estructuras anatomicas
criticas muchas veces es dificil de obtener margenes
quirdrgicos amplios y de administrar dosis altas de
radioterapia y por eso la recaida local es frecuente
(76)

En tumores pequenos sin invasion 6sea o cuando
esta invasion esta limitada a la infraestructura es
posible realizar una maxilectomia parcial que extirpe
toda la lesion con un margen adecuado, preservando
el piso de la érbita. Los tumores que se extienden a
la pared posterior del seno maxilar o a las celdillas
etmoidales anteriores, se tratan con una maxilectomia
total "', En los tumores con invasion de la érbita, se
realiza la exenteracién en continuidad con la
maxilectomia total y etmoidectomia.

El concurso de la neurocirugia y la cirugia de
cabeza y cuello de los tumores que se extiendan a la
lamina cribiforme del etmoides, donde se hace
necesario realizar una reseccion craneo-facial ante-
rior, ha logrado progresivamente aumentar el control
local y disminuir la morbi-mortalidad que implican
estos procedimientos™™®, Los factores que han
demostrado tener una influencia significativa en el
pronostico de estos pacientes son la recurrencia
posterior a la reseccion craneo-facial, la invasion de
los tejidos blandos de la orbita y la invasidén del seno
esfenoidal ®,

Aquellos que invaden el seno esfenoidal, la
nasofaringe, la fosa pterigomaxilar o la fosa temporal
usualmente son considerados irresecables y pueden
ser lratados con quimioterapia y/o radioterapia,
obteniendo respueslas limitadas.

El colgajo libre de antebrazo (radial) es una
alternativa en la reconstrucciéon de los defectos
posmaxilectomia que usualmente son manejados con
protesis palatinas mostrando mejor manejo de la voz,
comodidad, masticacion y el sentido del gusto '#%,

Un enfoque critico de los defectos tanto éseo
como de los tejidos blandos es esencial para la
reconstruccion de los pacientes sometidos a
maxilectomia *4.

El papiloma invertido de cavidad nasal tiene una
elevada tasa de recurrencia y capacidad de
transformacién maligna vy se ha recomendado la
maxilectomia medial como el tratamiento mas
adecuado. EIl desarrolio de la cirugia endoscopica
nasal y sinusal asi como el recurso de la TAC y RM ha
hecho: que se utilice la via endoscopica para el

tratamiento de estos tumores. La cirugia endoscépica
ha logrado obtener margenes quirdrgicos adecuados
y un mejor resultado cosmético. La recidiva es
del 9 %. No se ha recomendado este procedimiento
en papilomas invertidos asociados a carcinoma de
células escamosas 9,

Rinofaringe

El cancer de rinofaringe es radio sensible por 10
que la radioterapia es el tratamiento de eleccién y
puede lograr la cura hasta en la mitad de los pacientes.
La dosis usual es de 6 500 a 7 000 cGy en fracciones
de 200 cGy/dia. Dosis mayores de 7 500 cGy no
mejoran la respuesta tumoral y aumentan las
complicaciones neurolégicas '*.

La braquiterapia en sus diferentes modalidades
ha permitido administrar una mayor dosis de radiacion
localmente, mejorando los resultados en estadios
tempranos %%,

La quimiolerapia se ha incorporado al tratamiento
con radioterapia en estadios avanzados. La relativa
juventud, el buen estado general y la ausencia de
enfermedades cronicas en estos pacientes los hacen
candidatos ideales para un manejo agresivo de esta
patologia. La quimioterapia se usa con radioterapia
de manera neoadyuvante, concurrente y adyuvante
{87

Al-Sarrafy col., en estadios localmente avanzados
(Iy IV) ha logrado demostrar una mejoria significativa
en el periodo libre de enfermedad y en la sobrevida al
emplear quimio-radioterapia®®. Otros estudios han
apoyado estos resultados 9,

Gearay col., enpacientes con estadio IV, utilizando
quimioterapia neoadyuvante con cisplatino y 5-
fluoracilo por 3 ciclos y luego radioterapia de 6 600 a
7 200 cGy al compararla con radioterapia sola,
obtuvieron una mejoria significativa en la sobrevida
global, sobrevida libre de enfermedad y en la aparicion
de metastasis a distancia sin aumento de la morbilidad
#%, Taammay col., en lesiones localmente avanzadas,
utilizando 3 ciclos de 5-fluorouracilo, bieomycina,
epirubicina y cisplatino, seguida luego de radioterapia
convencional obtuvo 65 % de sobrevida libre de
enfermedad con un seguimiento promedio de 51
meses'®’,

La recaida local se presenta entreel 17 % y 58 %
de los casos. Se pueden obtener nuevamente un
38 % de respuestas completas en las recurrencias
locales utilizando radioterapia’®, La sobrevida a 5
anos es del 41 % 9,

Cuando las dosis acumuladas de radioterapia
externa superan los 10 000 cGy, la incidencia de
complicaciones severas aumentan a un 39 % en
comparacion a un 4 % si estas dosis son menores ',

La braquiterapia es una alternativa cuando es
necesario irradiar nuevamente la rinofaringe, pues
respeta los tejidos nobles adyacentes de dosis
excesivas de radiacion.

También la radioterapia fraccionada esterotaxica
en pacientes previamente irradiados puede ser
efectiva y segura 5%,
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La quimioterapia en los casos de recaida o
metastasis con intencion paliativa tiene una utilidad
limitada™"

La cirugia puede significar el dltimo intento de
controlar la enfermedad local en casos muy
seleccionados. Se han descrito diferentes abordajes
para la reseccion de tumores de rinofaringe. El
abordaje anterolateral con desplazamiento maxilar
ofrece exposicion adecuada de la rinofaringe y del
espacio paranasofaringeo del lado del
desplazamiento®™,

Glandulas salivales

La cirugia ha seguido siendo el tratamiento
primario de los tumores de glandulas salivales. La
biopsia minima en los tumores parolideos es la
llamada parotidectomia superficial **'®, Enlos casos
en que el tumor se encuentre en el I6bulo profundo,
se hace necesario realizar la parotidectomia superfi-
cial para lograr la visualizacién y presearvacion del
narvio facial antes de extirpar el I6bule profundo.

De comprobarse su malignidad por el corte
congelado, se evalla la necesidad de completar la
parotidectomia, preservando el nervio facial siempre
que sea posible "* a fin de obtener un adecuado
margen quirdrgico. Enlos casos en que sea necesario
sacrificar el nervio facial, se recomienda la
reconstruccion inmediata del mismo "%,

La diseccién de cuello usualmente es terapéutica.
Las disecciones electivas se reservan para aquellas
situaciones en que exista un alto riesgo de metastasis
regionales 1"79193),

El papel de la radioterapia posoperatoria ha sido
muy importante en el control local y regional asi como
en la preservacion del nervio facial. Ha demostrado
beneficios principalmente en estadios avanzados (1l
y IV}, tumores del |ébulo profundo, cuando los
margenes de reseccion sean positivos o dudosos y
en pacientes con enfermedad regional. Es discutible
que en las lesiones de alto grado “per se,"” se obtenga
algun b‘EnE‘ﬂl:iﬂ 11m.1ﬂ4-15?1_

En los tumores malignos considerados
irresecables, la biopsia puede ser incisional (Ej.
realizada eon una aguja tipo “tru-cut”), Para el
tratamiento se utilizan altas dosis de radioterapia,
que pueden ser de hasta 7 500 a 8 000 cGy. La
morbilidad puede llegar hasta un 23 % "%,

Tiroides

La determinacion de grupos de riesgo en el carci-
noma papilar y lolicular del tiroides ha permitido un
mejor enfoque terapéutico y prondstico de esta
enfermedad''"®® """, Los principales sistemas son: el
AMES!"®™ gl AGES'"'", el MACIS'"", el de la
Universidad de Ohio™®, y el del Memorial Sloan
Kettering Cancer Center"'”,

Dentro de estos factores, la edad representa el
mas importante ya que practicamente divide a los
pacientes menores y mayores de 40 anos en buen y
mal prondéstico respectivamente. Otros factores que
influyen son la extension extratiroidea, el tipo

histologico, el grado histolégico. la presencia de
enfermedad ganglionar regional y la metastasis a
distancia.

La cirugia endoscopica o cirugia video asiatida
del cuello fue desarrollada para tiroidectomia por
Huscher en 1997!""% y se encuentra actualmenle en
auge como una manera de obtener un buen resultado
estético y menos dolor sin aumentar las
complicaciones como la lesién de los nervios
recurrentes y de las paratiroides y con un tiempo
operalorio similar a la cirugia convencional "'*'#, Es
posible realizar lobectomia o tiroidectomia subtotal
inclusive con disecciéon de los ganglios yugulares
(niveles I, 11l y IV) y centrales (nivel VI)!"*,

La realizacién del ganglio centinela en cdncer
diferenciado de tiroides puede tener las siguientes
ventajas: selecciona los pacientes que se benefician
de una diseccion ganglionar, mas precisién en el
estadiamiento, escoge mejor los pacientes que deben
recibir yodo radioactivo e identifica mejor ganglios
centinelas fuera del compartimiento central (nivel V1)
{123]

En el carcinoma medular que tiene su origen en
las ceélulas “C" o parafoliculares!''2% |a
determinaciéon de calcitonina, previa estimulacion con
pentagastrina, es de utilidad en el estudio de la forma
familiar de la enfermedad''*® y representa un marcador
casi ideal tanto en el diagnéstico como en el
seguimiento de la enfermedad.

A una mutacién dentro del proto-oncogén RET en
elcromosoma 10 se le ha atribuido la responsabilidad
de tpdas las formas de enfermedad familiar. La
utilizacion de la prueba del ADN en familias con
riesgo, permite realizar la tiroidectomia antes de que
se desarrolle la enfermedad en la glandula y elimina
la necesidad de realizar pruebas periddicas de
calﬂitnninaui?.tiﬂr.

Paratiroides

En el hiperparatirocidismo primario la utilizacién
del sestamibi-Tc99 para la localizacion de las
glandulas paratiroides, principalmente adenoma
paratiroideo''*™ y la determinacion de paratohormona
transoperatoria (determinacion de paratohormona
rapida) representan avances importantes recientes.

La gammagrafia con sestamibi-Tc99, espe-
cialmente si se combina con el ultrasonido del cuello,
es altamente preciso en la seleccién de candidatos
para cirugia radio guiada minimamente invasiva 99131,
El sestamibi-Tc99 inicialmente se localiza tanto en el
tejido tiroideo como paratiroideo pero este desaparece
mas rapido del tejido tiroideo que del paratiroideo.
Después de la administracion del sestamibi-Tc99 se
obtienen imagenes colimadas a los 15 minutos y a las
2 horas y se comparan'®,  Durante la operacion se
administra una dosis baja (37-110 MBg o 1-3 mCi) de
sestamibi-Tc99, que no expone al equipo quirdrgico
a la radiacion, pero que es efectivo para la deteccion
y localizacion del tejido hiperfuncionante mediante el
detector portatil de particulas gamma (Ej. Gamma
Probe, Navigator). El método es menos util cuando
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existen nddulos tiroideos avidos de sestamibi-Tc99 y
fracasa en pacientes sin hallazgos en lagammagrafia
preoperatorio’*.

La reducciéon, durante la intervencion, de los
niveles de paratohormona a la mitad o mas a los 10
minutos de la paratiroidectomia, al compararlo con el
valor obtenido al iniciar la operacidn, es un indicativo
de que el tejido hiperfuncionante ha sido removido
(Ej. adenoma paratiroideo). La falta de reduccion en
los niveles de paratohormona es indicativo de
enfermedad multiglandular paratiroidea'' ™%,

La cirugia endoscopica o cirugia video asislida
del cuello fue iniciada por Gagner en 1996'"" para
paratiroidectomia subtotal estd en desarrollo como
una manera de obtener un buen resultado estético y
menos dolor.

Cirugia reconstructiva

Los logros recientes de la cirugia reconstructiva
han mejorado los resultados estéticos y funcionales
de los pacientes que requieren cirugia resectiva de
sus tumores.

Los colgajos microvasculares libres se han
popularizado por tener varias ventajas. A saber:
menor deformidad en el sitio donante, disminucion
del volumen muscular produciendo poca deformidad
local, mejor funcién y mayor versatilidad.

Esta técnica ha permitido la utilizacion de colgajos
con, mucosa como el de yeyuno (muy util en la
reconstruccion de la hipofaringe) o con hueso para la
reconstruccion de la mandibula (Figura 3).

Requieren de equipos quirdrgicos con
entrenamiento especifico en cirugia microvascular.
En la Tabla 3 se muestra el pediculo vascular de
algunos de los colgajos mas usados en cabeza y
cuello,

Radioterapia y quimioterapia

Radioterapia de intensidad modulada: la terapia
con radiacion de intensidad modulada (en inglés
IMRT) permite variar la intensidad del haz de radiacion

Figura 3. Reconstruccion mandibular.

Tabla 3

Pediculo vascular de colgajos usados en cabeza y cuello
{127, 1348]

Colgajo Pediculo vascular
Escapular Subescapular

Cresta iliaca Circunflejo iliaco profundo
Fiubula Peroneo

Radial Radial

en el campo de tratamiento. El objetivo es aportar la
cantidad suficiente de radiacion al tumor y proteger
érganos adyacentes que no requieren la misma dosis
de radiacién (Ej. glandulas salivales mayores)
disminuyendo la morbilidad sin disminuir la
efectividad. -

Se requiere un sistema de planeacion, un
acelerador lineal, un sistema de transferencia,
verificacion y registro de datos, una interfase grafica
para visualizacion y un programa gue automatiza el
tratamiento planificado.

Estas caracteristicas lo hacen ventajoso en cabeza
y cuello donde se encuentran estructuras que es
conveniente que no sean tratadas "%,

Radioterapia repetida: el antiguo dogma de que
los pacientes irradiados adecuadamente no podian
ser otra vez sometidos a radiacion ha cambiado
debido a estudios que han mostrado una mayor
tolerancia de ciertos tejidos a dosis hasta dos veces
superior, en particular si estos tejidos tienen la
oportunidad de recuperarse en el tiempo'",

Quimioterapia y radioterapia: consiste en la
combinaciéon de quimioterapia y de radioterapia, de
manera neoadyuvante o concurrente, basado en la
observacion de la potenciacion de sus efectos, con la
intencién de preservacion de drgano y funcion.

Esto puede ser logrado por diversos mecanismos
como la inhibicion de la reparacion del ADN, la
redistribucién de las células en las fases del ciclo
celular donde son mas vulnerables y promoviendo la
oxigenacion de tejidos hipoxicos!*'1%%,

También se ha observado beneficio al disminuir el
desarrollo ulterior de metastasis a distancia.

Las drogas que han mostrado estos efectos son la
bleomicina, el mitomicin-c, el metotrexate, el
cisplatino, el carboplatino, el 5-fluorouracilo y la
hidrﬂliurea{iﬂjltI--l-E_'H-I.'HEII

Se ha reportade un mayor control de la
enfermedad!'**'*® pero también una mayor toxicidad
(142)

El estudio de la administracion de veteranos de
1991 “Idemostrd que el uso en el cancer de laringe
avanzado, de quimioterapia neoadyuvante, seguido
de radioterapia, podia ser tan efectivo (en cuanto a
sobrevida), como la cirugia seguida de radioterapia,
con una posibilidad de preservacion del organo y la
funcién del 64 %.
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La quimiorradioterapia concurrente es actuaimente
el régimen que ha mostrado mejor resuitado en el
manejo del cancer avanzado de la laringe (50,51) y el
méas usado con la intencidon de preservacion de érgano.
Mitomicin-c y 5-fluorouracilo se ha estudiado también
como una alternativa en pacientes con cancer
avanzado e inoperable en cabeza y cuello con un
63 % de respuestas completas, 36 % de sobrevida a
2 afos y con relativa buena tolerancia "7,

Los pacientes sometidos a cirugia de rescate
después de quimioterapia y radioterapia presentan
méas probabilidad de complicaciones quirdrgicas
e -BEF

Quimioterapia adyuvante: puesto que muchos de
los pacientes con carcinomas localmente avanzados
sucumben ante una recaida locorregional, la intencion
de los tratamientos adyuvantes es reducir esta
posibilidad, erradicando cualquier foco de enfermedad
remanente microscopica.

Este tipo de quimioterapia puede ser considerada
en pacientes con un elevado riesgo de recaida*®, en
especial si la radioterapia ya no puede ser usada con
este fin y su uso ha demostrado disminuir la incidencia
de metastasis a distancia """,

Se ha recomendado el uso de quimioterapia
posoperatoria de forma adyuvante, usualmente
asociada a radioterapia, en pacientes considerados
de alto riesgo para recaer. Estos son los que
presentan dos 0 mas ganglios positivos, extension
extracapsular 0 margenes positivos,

Quimiolerapia en enfermedad metastasica o
recurrente: el objetivo de la utilizacion de la
quimioterapia en esta etapa de la enfermedad es
como paliativo mejorando la calidad de vida. Debe
ser indicada sélo en pacientes con un buen estado
general y posibilidad de respuesta "%

Anticuerpos factor de crecimiento epidérmico
(EGFR): el receptor del factor de crecimiento
epidérmico se expresa en el 90 % de los canceres de
cabezay cuello y su sobre expresion se considera un
factor de mal prondstico.

El Cetuximab es un anticuerpo quimérico de la
subclase 1gG1 con una afinidad de unién al EGFR
mayor que el ligando natural, el factor de crecimiento
epidérmico (EGF). El Cetuximab bloquea la union del
FGF y del TGF-alfa al EGFR y estimula la
internalizacion del EGFR, retirando eficientemente al
receptor de la superficie e impidiendo asi la interaccion
con el ligando. También aumenta la eficacia de la
radioterapia al disminuir la proporcién de células en
tase S y aumentar la de fase G1, facilita |la apoptosis,
disminuye la capacidad de reparacion del DNA y
tiene efecto antiangiogénico. No incrementa la
toxicidad al ser combinado con otros tratamientos
como radioterapia y quimioterapia. Cetuximab en
monoterapia ha demostrado el mismo beneficio que
en combinacién con un derivado del platino en
enfermedad recurrente y metastasica. En enfermedad
localmente avanzada y en asociacion a radioterapia
se ha obtenido una mejoria significativa de la
sobrevida y del control local y regional”®®,
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INTRODUCCION

El alcohol es un liquido incoloro, volatil e
inflamable, producto de la fermentacion de almidones
y azucares'", En quimica se denomina alcohol a
aquellos hidrocarburos saturados, o (alcanos) que
contienen un grupo hidroxilo (-OH) en sustitucion de
un atomo de hidrégeno enlazado de forma covalente,
siendo su férmula la siguiente: CH3CH20H (alcohol
etilico)™,

En muchos paises desarrollados el promedio de
consumo de alcoholes de 10 a30 g pordiaodel 3%
al 9 % del consumo calérico total™®.

El alcohol es la droga mas usada en el mundo. En
Estados Unidos la mitad de la poblacién aduita la
consume regularmente y aproximadamente de 15 a
20 millones de personas son alcohdlicas™. En Vene-
zuela, no existe estadistica reportada que revele la
prevalencia e incidencia de alcoholismo en la
poblacién, segdn informaciéon suministrada por la
Sociedad de Alcohdlicos Andnimos.

El alcoholismo esta definido como el exceso del
consumo de alcohol acompafiado de su dependencia.
Cobrando la vida de 100 000 personas anualmente.
Conrespecto alos ingresos registrados en haospitales
del 20 % al 40 % presentan problemas relacionados
conel consumo de alcohol los ancianos en sumayoria
. En Francia para el afio 1990 la poblacidn entre 35
y 64 afios registrd una tasa de mortalidad del 17,4 %
atribuida al consumo de alcohol?®, Por orden de
incidencia en su mayoria fueron por cancer, seguido
de desérdenes mentales, enfermedades gastro-
intestinales, enfermedades cardiovasculares agresion
no intencional, agresién intencional, enfermedades
respiratorias y otras.

Direccion: Lic. Claudia Ferri
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Las consecuencias del consumo de alcohol sobre
la salud han sido muy estudiadas, se han realizado
trabajos sobre el efecto positive del alcohol sobre la
salud, por lo gque se ha descrito que la ingesta
moderada de alcohol de 1 a 2 vasos dia puede
beneficiar la expectativa de vida. En contra parte son
innumerables los trabajos existentes sobre etanol y
la relacion directa que tiene con la desnutricion, asi
como los efectos sistemicos en el organismo,
especialmente sobre el higado.

A diferencia de otras drogas, el etanol es una
fuente sustancial de energia conteniendo por gramo
7.1 Kceal, valor que supera la energia contenida por
gramo de carbohidratos y proteinas™. En alcohdlicos
el etanol forma parte de la mitad de las calorias
totales consumidas compromeliendo el estado
nutricional de la persona.

METABOLISMO DEL ALCOHOL

La ingesta de alcohol se relaciona con cambios de
la motilidad del tubo digestivo y la absorcion de
muchos macro y micronutrientes, eslos efectos
pueden ser directos o indireclos, asimismo agudos o
cronicos.

Metabolismo hepéatico del alcohol

El higado es el érgano que metaboliza la mayor
cantidad de etanol. Para ello posee 3 sistemas
enzimaticos que oxidan el etanol: el complejo
enzimatico de la alcohol deshidrogenasa; el sistema
microsomal de oxidacién del etanol; el complejo de
las catalasas (presente en las mitocondrias y
peroxisomas, pero la menos utilizada de las 3 vias)
!, Los dos primeros sistemas enzimaticos se
encargan de oxidar la mayor proporcién del etanol
que llega al higado,

La alcohol deshidrogenasa se encuentran en el
citoplasma celular y poseen varias isoformas con
distinta afinidad por el sustrato. Cada isoforma esta
geneticamente determinada y varia entre los distintos
grupos étnicos™, esto explica la razén por la cual
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algungs grupos raciales poseen mayor velocidad de
metabolizacién del etanol.

La alcohol deshidrogenasa es la enzima encargada
de metabolizar el alcohol cuando las concentraciones
sanguineas y tisulares del mismo son bajas. Cuando
la alcoholemia excede los 50 mg/dL comienza a
actuar el sistema microsomal de oxidacion del etanol,
este Ultimo posee un componente critico, el citocromao
P450, que posee la particularidad de metabolizar
otras drogas ademés del etanol. El consumo crénico
de etanol produce una “sobre” regulacion de este
sistema enzimatico, provocando una eliminacidn mas
rapida del mismo, caracteristico de los alcohdlicos
crénicos. Este sistema microsomal tiene importancia
también en la patogenia del dano hepético, dado que
el metabolismo del alcohol por su intermedio genera
la produccién de radicales libres y superoxido'®.

Tanto la alcohol deshidrogenasa como el sistema
microsomal de oxidacién del etanol convierten el
etanol en acetaldehido, quien luego es oxidado a
acetato por medio de la enzima aldehido-
deshidrogenasa'’. El acetaldehido es un compuesto
altamente reactivo y potencialmente toxico para el
hepatocito. En condiciones normales la tendencia es
a la produccion de acetato. Pero cuandeo la actividad
de la enzima aldehido-deshidrogenasa disminuye,
se produce acumulacion de acetaldehido tanto a
nivel sanguineo como tisular, ocasionando
enrojecimiento, taquicardia, e incluso shock en casos
extremos. Hay trabajos gque demuestran que hasta el
50 % de la poblacion japonesa y china poseen menor
cantidad de la enzima aldehido-deshidrogenasa, es
por ello que estas personas rara vez consumen alco-
hol por los efectos adversos que les produce la
acumulacion de acetaldehido®,

Metabolismo gastrico del alcohol

Como se menciond anteriormente el higado es el
sitio principal de metabolismo del etanol, pero se ha
demostrado que una escasa proporcion puede ser
metabolizado en el tubo digestivo. Se ha detectado
alcohol deshidrogenasa en la mucosa gastrica e in-
testinal'®. La alcohol deshidrogenasa géastrica actua
como primer paso en el metabolismo del etanol,
limitando la cantidad de alcohol que llega al higado.
La actividad de esta enzima es menor en la mujer que
en el hombre y asi como también en los alcoholicos
cronicos, por lo que la ingesta de etanol en este
grupo de pacientes resulta en niveles sanguineos
mas elevados.

La absorcion de etanol en el tubo digestivo se ve
afectada por el alimento. Durante el ayuno, se
absorben grandes cantidades de etanol, mientras
que en el estado posprandial inmediato, la misma
cantidad ingerida de etanol llega mas lentamente al
higado, lo cual indica menor velocidad de absorcion
y niveles de alcoholemia menores™,

INTERACCIONES DEL ALCOHOL CON
NUTRIENTES ESPECIFICOS Y EFECTO SOBRE
EL ESTADO NUTRICIONAL

El consumo de alcohol, especialmente en altas
dosis, no solamente interfiere en la dieta del individuo,
sino también en el metabolismo de los nutrientes
consumidos. De esta manera asila personaconsuma
grasas, proteinas, carbohidratos, vitaminas y
minerales en cantidades suficientes, se desarrollara
deficiencias de estos nutrientes por la malabsorcion
a nivel del tracto gastrointestinal, lo cual impedira la
absorcién de dichos nutrientes sin ser utilizados
eficazmente por las distintas células del'organismo
(Figura 1).

Toxicidad Directa

1

CalofasVaaas

'

JInadecuada
utilizacién de ——»

Malnutnicion
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degradacion de

|
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Figura 1. Manera como es afectado el estado nutricional en los pacientes alcohélicos severos.
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Carbohidratos

Los problemas clinicos del metabolismo de
carbohidratos incluyen hiperglicemia, hipoglicemia y
malabsorcion de disacaridos™, La ingesta a largo
plazo deprime las actividades de las disacaridasas
intestinales (sacarasa, maltasa, y lactasa) y se
relaciona con intolerancia a la lactosa,

El consumo excesivo de alcohol etilico es un gran
inhibidor de la gluconecgénesis en el higado y puede
esto conllevar a la hipoglicemia caracteristica. El
melabolismo del alcohol hasta acetaldehido requiere
cofactores que también son esenciales para la
gluconeogénesis, no obstante el metabolismo
hepatico del alcohol parece tener preferencia y, por
tanto, consume los cofactores esenciales para la
gluconeogénesis. En consecuencia la hipoglicemia
provocada por alcohol sélo ocurre cuando las reservas
hepaticas de glucégeno se agotan despues de6a 8
horas de ayuno'™. Este efecto del alcohol es
particularmente crucial después de periodos de
ejercicio intenso o de consumo disminuido de
alimentos. Sise administra etanol a seres humanos
después de un periodo de estuerzo fisico exhaustivo,
el nivel de glicemia plasmatico puede descender
hasta el 30 % o 40 % de su concentracién normal®,
La hipoglicemia subyacente puede danar la funcién
cerebral, ya gque afecla especificamente a las
porciones de cerebro relacionadas con la regulacién
de ‘la temperatura, dando por resultado que la
temperatura rectal pueda descender hasta 2° C o
mas en tales circunstancias®. Si se administra
glucosa a estos individuos por via oral o intravenosa
se restablece rapidamente la temperatura normal del
cuerpo.

Aminoéacidos y proteinas

Las proteinas son componentes esenciales de
todas las células. Ellas ayudan a mantener la
estructura celular, transportan ciertas sustancias
adentro y fuera de la célula y actian como enzimas
en los distintos procesos bioquimicos de reaccion.

El etanol interfiere con la absorcion de aminoacidos
en el intestino de muchos modelos experimentales,
pero, sin embargo, no se ha demostrado con-
secuencias nutricionales definitivas por malabsorcion
manifiesta de proteinas aunque el etanol puede
interferir en la absorcion de los aminoacidos
esenciales.

Como consecuencia induce catabolismo proteico
en el corazon, en el tubo digestivo, disminuciéon en la
oxidacion de leucina, y altera la sintesis hepatica de
diferentes compuestos'®,

Pacientes con insuficiencia hepalica crénica
(quienes en la mayoria de los casos son alcohdlicos)
demuestraninnumerables defectos en el metabolismo
proteico, Esto incluye una disminucién de la
produccion de proteinas hepalicas (albimina y
factores de coagulacién) asi como también una
disminucion en la sintesis de urea y del metabolismo
de los aminoacidos aromaticos (fenilalanina, tirosina
y triptotano). Estos efectos tienen como consecuencia

clinica lo siguiente: disminuciéon en la produccion de
albimina, que conlleva a una hipoalbuminemia,
defectos en la coagulacién predisponiendo a riesgo
de sufrir hemorragias internas a nivel de tracto gas-
trointestinal, disminucion en la sintesis de urea,
manteniéndose los niveles de amonio elevados debido
a que la urea remueve el amonio obtenido como
producto del metabolismo proteico, aumentando el
riesgo de padecer encefalopatia hepatica.

Anormalidades en el balance de aminoacidos
aromalicos, quedando de esta forma aumentados, lo
que puede ayudar a incrementar el padecimiento de
encefalopatia.

Lipidos

El consumo agudo o crénico de alcohol ha sido
relacionado con cambios en las concenlraciones
plasmaticas v en el balance total de lipidos en el
organismo, provocando alteraciones en la utilizacion
de lipidos como sustrato, asi como en el proceso de
lipdlisis y en el contenido de triglicéridos a nivel
hepatico',

Soler y col.'" realizaron un estudio en donde
evaluaron 8 pacientes masculinos sanos de 27 afios
de edad, a quienes se les suministré una ligera toma
de etanol (24 g) por un periode corto de tiempo, en
donde se midié a través de métodos y analisis
especializados la lipogénesis, lipdlisis, y la conversion
de etanol a acetato a nivel plasmatico, concluyendo
que el consumo de alcohol activo la lipogénesis pero
la produccién de acetato a nivel hepatico, asi como
su salida al plasma inhibié la lipolisis, alterando la
seleccion de sustratos por parie de los lejidos.

Elincremento en |a proporcion NADH:NAD que se
obtiene por oxidacion del alcohol en acetaldehido
mediante la alcohol deshidrogenasa para la oxidacién
de acidos grasos a través del ciclo del acido citrico y
por tanto limita la oxidacién de acidos grasos'™. El
dafno estructural a las mitocondrias inhibe la oxidacién
de fragmentos de dos carbonos de todas las fuentes,;
la via principal para la sintesis de acidos grasos en el
citosol no aumenta™. La actividad de la enzima
limitante, la fosfohidrolasa de fosfatidos, que remueve
el fostoro del acido fosfatidico para formar
diacilglicerol, y de la aciltrasferasa de diacilglicerol,
que cataliza la formacidn de triglicéridos, se incre-
menta'™. La ingesta de etanol reduce la oxidacién
lipidica neta en todo el organismo, posiblemente por
la reduccion en la disponibilidad de acidos grasos no
esterificados en la circulacion asociado a la inhibicion
de la lipdlisis por el etanol. Otra causa esta
relacionada con |la alteracién en la selecciéon de
sustrato por parte de los tejidos'.

Asimismo es posible que la reduccién en la
oxidacion lipidica neta refleje una estimulacion
hepatica de lipogénesis sin la reduccion de la
oxidacion de lipidos por los tejidos periféricos.

Al laboratorio el mayor incremento se observa en
los triglicéridos séricos, con cierta elevacion del
colesterol, las lipoproteinas que se afectan son las
de muy baja densidad y los quilomicrones. Asimismo
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el consumo de alcohol se puede asociar a
concentraciones elevadas de colesterol HDL™®, Por
lo general la hiperlipemia alcohélica se clasifica como
tipo IV segun la International Classification of
Hyperlipidemias and Hyperfipoproteinemias porque
seé compone sobre todo de VLDL, pero se puede
clasificar como tipo V cuando también se observan
quilomicrones. Este efecto del alcohol explica en
parte la observacién epidemiologica de que el
consumo moderado de alcohol (1 6 2 bebidas diarias
moderadas) se asocia a una reduccion de la
mortalidad cardiovascular.

Vitaminas

Los individuos alcohélicos suelen lener signos
clinicos evidentes o de laboratorios de insuficiencia
de vitaminas hidrosolubles, que se relacionan con
ingesta importante de alcohol y disminucion en el
consumo de alimentos que contienen estas vitaminas.
Estudios clinicos revelan que las principales vitaminas
involucradas son la tiamina, riboflavina, piridoxina,
acido lélico y ascérbico, pero sin embargo no se
demuestira en el caso de la cobalamina.

Tiamina

En la sociedad occidental la mayoria de los
alcoholicos presenta deficiencia de tiamina la cual
produce sindrome de Wernicke-Korsakoff, enfer-
medad cardiaca por beriberi, y quizas pudiera
contribuir a la polineuropatia presentada en estos
pacientes'?. La ingesta de tiamina pudiera ser
insuficiente para quienes dependen de bebidas
alcoho6licas para cubrir sus requerimientos
energéticos. Algunos investigadores, pero no todos,
consideran util para el diagndstico la medicion de la
disminucion de |la actividad de transcetolasa en sangre
y su elevacion tras la adicion in vitro del cofactor
pirofostato de tiamina si no se observa deficiencia
manifiesta. Se cree que la deficiencia intensa de
tiamina, la ingesta de alcohol o la enfermedad
hepatica, puede afectar los niveles de la apoenzima
transcetolasa o su unién con el cofactor y evitar asi el
efecto del pirofosfato de tiamina'™.

En animales experimentales y en alcohdlicos bien
nutridos que ingieren cantidades normales o
suficientes de tiamina, los niveles en los Grganos se
mantienen y no se observan anomalias en las
cantidades relativas de las formas fosforiladas de
tiamina. La tiamina se administra por via parentaral
en dosis de 50 mg/dia hasta que pueda establecerse
lavia oral y después 50 mg/dia durante semanas o un
periodo mayor si el problema neurolégico persiste.

Riboflavina

La deficiencia de esta vitamina puede presentarse
cuando existe una deficiencia general de ingesta de
vitamina B """, El etanol altera la acumulacion hepatica
de riboflavina en ratas que recibieron vitamina y
alcohol por alimentacidn forzada aguda, con evidencia
de que el etanol inhibe de manera notable las en-
zimas que hidrolizan las formas vitaminicas

—mononucledtido de flavina, fosfatasa. dinucledtido
de flavina y adenina, pirofosfatasa— vy podia disminuir
la absorcion de esta vitamina "'V,

La reposicion de riboflavina ¢s sencilla ya que ge
absorbe con facilidad, el exceso se excreta en orina
y no se reconoce ninguna toxicidad. Suele
administrarse a los alcohdlicos como parte de una
preparacion multivitaminica.

Piridoxina

Las alteraciones neurologicas, hematologicas y
dermatoldgicas pueden deberse en parte a deficiencia
de piridoxina. La deficiencia de esta vitamina, se
midié mediante los niveles plasmaticos bajos de 5'-
fosfato piridoxal, se inform6é en mas de 50 % de
alcohdlicos sin anomalias hematologicas ni pruebas
anormales de funcion hepatica ", La ingesta
inadecuada puede explicar de manera parcial los
niveles bajos de 5 "-fosfato piridoxal, pero también
puede deberse a incremento de su destruccién y
disminucién de suformacion. El 5" -fosfato de piridoxal
se destruye con mas rapidez en los eritrocitos en
presencia de acetaldehido, el primer produclo de la
oxidacion del etanol, quizas por el desplazamiento de
fosfato de piridoxal de las proteinas y la resultante
exposicién a la fosfatasa'™".

En la mayor parte de los casos el tratamiento
clinico implica la administracién de piridoxina a la
dosis usual de las preparaciones multivitaminicas a
menos que se diagnoslique neuropatia o anemia que
responda a piridoxina. El uso indiscriminado de
dosis altas de las vitaminas debe evitarse acausade
ia ataxia por neuropatia sensitiva, que se explica por
la toxicidad gue dosis tan bajas como 200 mg/ dia de
piridoxina causan ", J
Acido félico

Los alcohoblicos tienden a mantener concen-
traciones bajas de acido fdlico cuando se ingieren
grandes canlidades de alcohol, aunado a que la
ingesta de esta vilamina se reduce o es insuficiente.
En un estudio se encontrO que en un grupo de
alcohdlicos no seleccionados mostrdé 37,5 % de
incidencia de folato sérico bajo y 17,6 % de folato
eritrocitario bajo'', Otros estudios mas recienles
correlacionan el folato bajo en suero y en eritrocitos
con elevacion de homocisteina sérica en los
alcoholicos, lo que implica una alteracion de la
disposicion del aminoacido por transmetilacién o
transulfuracion,

El alcohol acelera la produccion de anemia
megaloblastica en pacientes con reservas agoladas
de folato y suprime la respuesta hematologica al
acido félico en individuos con agotamiento del'mismo
", Algunos investigadores proponen agregar folato
a las bebidas alcohdlicas porque no modifica el sabor
de la bebida y la absorcion de vitamina es adecuada

FR R

Vitamina A
Numerosos estudios han reportado el efecto del
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consumo de alcohol sobre los niveles hepaticos y
sericos de vitamina A y B-caroteno ''¥. En el higado
el consume¢ intenso de alcohol y el uso de otras
drogas reducen los niveles de esta vitamina,
aumentando la actividad de las enzimas hepaticas
que metabolizan la vitamina A", Hay que recordar
que el principal depdsito de vitamina A es el higado.

El retinol es el compuesto activo de la vitamina A.
Como el etanol, el retinol es un alcohol y ambos
pueden ser convertidos en aldehidos a traves de
reacciones catalizadas por ispenzimas especificas.
Por lo tanto estos dos alcoholes pueden interactuar
significativamente compitiendo por la misma ruta
enzimatica, imterfiriendo en las respeclivas reacciones
bioguimicas y por ende en sus distintos metabolismos
(12)

En 1999, Lieber® realizd un estudio en ratas las
cuales fueron alimentadas con alcohol diariamente
en un periodo de 4 a 6 semanas. Ellos confirmaron
que el alcohol reducia los niveles de depésito de
vitamina A en el higado en un 80 %. Esta reduccion
se exacerbo (72 %) a medida que el periodo aumenté
entre 7 y 9 semanas. Al mismo tiempo los niveles
séricos de vitamina A no cambiaron aun recibiendo
suplementaciéon exdégena cinco veces méas el
requerimiento de vitamina A, sin prever la disminucién
de vitamina A por el higado.

La deficiencia de la vitamina A puede deteriorar la
capacidad del ojo de ajustarse a la oscuridad
(causando ceguera nocturna). En el higado, los
niveles reducidos de la vitamina A pueden cambiar
las estructuras de los componentes de algunas células
(13

Sin embargo, el exceso de vitamina A también
tiene efectos dafinos. Por ejemplo, en el higado, los
niveles allos de esta vitamina pueden promover la
formacion de tejido fibrotico™, el cual se exacerba
con el consumo recurrente de esta bebida. Algunos
o todos estos cambios pueden contribuir a los efectos
toxicos del alcohaol eohre el hinado v al desarrollo de
la fibrosis hepatica.

ALCOHOL Y SU RELACION CON EL ESTADO
NUTRICIONAL

La nutricidon es un proceso que conlleva a dos
propositos principales: proveer energla al organismao,
mantener la estructura y la funcién corporal. Los
alimentos suministran energia y proporcionan la
reconstitucion celular asi como los componentes
nutricionales requeridos para las distintas funciones
organicas.

Existe una relacién compleja entre personas
alcohdlicas o consumidoras de altas cantidades de
alcohol (> 30 g/dia) y el estado nutricional. Muchas
personas, incluyendo los consumidores moderados
de alcohol, guienes consumen 1 6 2 vasos de alcohol
diario, consideran dichos tragos parte de su dieta
diaria adquiriendo de ellos un importante nimero de
calorias “¥,

Cuando el alcohol se consume en exceso puede
causar enfermedades relacionadas que interfieren

con el estado nutricional de la persona. Muchos
pacientes alcohdlicos sufren de desnutricion, bien
sea por una disminucion en la ingesta de nutrientes
esenciales o debido a que el alcohol y su metabolismo
previenen |la adecuada absorcién, digestion vy
utilizaciéon de nutrientes por el organismo.

La relacién entre consumo de alcohol y peso
corporal @s un enigma para muchos nutricionistas.
Exislen estudios que comprueban la gran paradoja
que esto representa. El consumo crénico y sustancial
de canlidades considerables de alcohol no esta
asociado con el aumenlo de peso corporal"®, La
sustitucién en el numero de calorias provenientes de
los carbohidratos por etanol resulta mas bien en una
pérdida de peso. Este déficit de energia no puede ser
explicado por malabsorcién de nutrientes, pero ha
sido atribuido a la induccién del sistema MEO (ruta
metabdlica que oxida etanol sin la produccién de
energla quimica).

Esla relacion se ha estudiado desde 3 abordajes
distintos: Desde el punto de vista epidemiolégico,
psicofisiologico y metabdlico.

Epidemiolégicamente se evalud la relacion entre
ingesta de alcohol y peso corporal, lo cual no parece
maostrar ninguna asociacion directa”™®. Desde el punto
de vista psicofisiolégico, el cual mide la relaciéon
entre alcohol y regulacidon del apetito, se evidenci6
en un estudio basado en 52 mujeres y hombres, en
donde determinaron la relacion entre el efecto de una
carga previa de alcohol sobre el consumo de
energia, Elestudio consistia en dar a los pacientes
30 minutos antes del almuerzo un trago de OH,
comparandolo con un grupo que consumia una bebida
isocalarica constituida por carbohidratos, proteinas y
grasas. Como resultado, las personas que tomaron
la carga de OH consumieron mas calorias en el
almuerzo que los que tomaron la otra bebida,
induciendo también a una mayor duracion en el tiempo
de realizacion de la comida en cuestidn. Este estudio
demuestra el cortn tiemno estimulatorio que posee el
OH sobre el apetito y sobre la ingesta de comida,
concluyendo que el OH no induce ningin efecto
saciador y que las calorias provenientes del OH son
afiadidas a las calorias totales provenientes de los
carbohidratos, grasas y proleinas obtenidos en la
dieta habitual "%,

Los estudios metabdélicos muestran que las
calorias provenientes del alcohol son eficientemente
utilizadas por el organismo en comparacion con las
calorias provenientes de los CHO y proteinas, con la
consecuente reduccion en la oxidacion de las grasas
i1=)

Sin embargo, existen otras maneras de explicar
como el OH puede alterar la regulacion del peso
corporal. Siendo el alcohol fuente de energia, a
diferencia de otras fuentes de energia provenientes
de los CHO, grasas y proteinas, el etanol no se
deposita en el cuerpo y aparentemente muestra tener
pricridad a nivel metabélico, tomando iniciativa sobre
otras rutas metabdlicas, incluyendo la supresidn de
la oxidacion lipidica la cual ha sido expuesta
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anteriormente, hecho que parece ser un factor critico
en el desarrollo de un balance energético positivo.

Sin embargo, en un estudio prospectivo realizado
en Londres!"® con una muestra de 6 832 pacientes
masculinos entre 45 y 64 afios con un IMC > 28 kg/m?
los cuales tomaron un test que evaluaba el cambio en
5 afios sobre la ingesta de alcohol v el peso corporal.
Los resultados de este estudio reportaron una relacion
positiva entre el consumo de alcohol con el peso
corporal y la obesidad, en donde los bebedores
cronicos (> 30 g/dia) se asociaron con ganancia de
peso, no obstante no hubo relacion directa en cuanto
al grupo de bebedores moderados a ligeros (< 30 g/
dia) con aumento de peso.

Es importante mencionar el valor nutricional de
las bebidas alcohélicas las cuales consisten en agua,
alcohol puro (conocido quimicamente como etanol) y
cantidades variables de aztcar. Por lo tanto el nimero
de calorias provenientes de dichas bebidas
dependeran del contenido de carbohidratos simples
y alcohol que ellas contengan, como se muestraen la
Tabla 1.

Tabla 1

Contenido calorico y de macronutrientes de algunas
bebidas alcohdlicas (1onza / 30 cm?)

X

Bebida

Calorias Carbohidratos Proteinas Grasas
alcoholica (gramos)  (gramos) (gramos)
Aguardiente 83 0 0 0
Cerveza 14 1,14 0,18 0
Ginebra 79 0 0 0
Manhattan 64 0,90 Trazas 0
Margarita 27 3] 0 0
Martini 63 0,1 Trazas 0
Ponche Crema 66 4,32 1,30 1,56
Ran 91 0 0 0
Tequila sunrise* 34 2,70 0,10 Trazas
Vino 15 Trazas 0 0
Vodka 69 0 0 0

41 1,70 0,10 Trazas

Whiskey

* Bebida que incluye tequila, jugo de naranja, jugo de limon
y granadina .

Fuente: Tabla de composicion de alimentos para uso
practico. Revision 1998, Caracas-Venezuela

The Corinne T. Netzer. Enciclopedia of Food Values.
1992, Uniled States of America.

Por ejemplo el whiskey, el cofac y la vodka no
contienen azlicares en su composicidn, mientras que
el vino tinto y el blanco contienen de 2 a 10 g de
azlcar por litro; la cerveza 30 g/litro y los vinos
dulces y carbonatados (champana) 120 g/litro"®.

Sin embargo, ha sido bien explicado como el
alcoho! interfiere en la absorcion y metabolismo de
log macro ¥ micronutrientes, produciendo de esta
forma un compromiso del estado nutricional, siempre
y cuando sea consumido a altas dosis (>30 g/dia o del
25 % al 30 % de calorias provenientes del alcohol en

base al requerimiento caldrico total)"** yv de manera
cronica. El consumo moderado de alcohol pusde aer
beneficioso, pero 10 gue constituye ol térming
“moderado” depende de la edad, sexo, caracteristicas
genéticas, enfermedades previas y otros factores!”,
Estudios observacionales reportan gque los hombres
menores de 34 afios y las mujeres menores de 45
afios que no consumen alcohol o que consumen
cantidades muy bajas poseen unriesgo de mortalidad
menor'®,

Los bebedores crénicos de alcohol van a sufrir de
desnutricién debido a lo antes mencionado sumado a
la poca ingesta de alimentos debido al reemplazo de
estos por alcohol. MNo siendo menos importante la
relaciéon que tienen la enfermedades relacionadas al
alcoholismo (cirrosis hepatica, insuficiencia hepatica)
con la pérdida de masa magra y por ende el deterioro
del estado nutricional.

CONCLUSIONES

El higado es uno de los 6rganos mas grandes y
complejos del cuerpo. Realiza multiples funciones,
incluyendo la produccion de proteinas y de enzimas,
desintoxicacion, funciones metabdlicas, y la
regulacion de la coagulacion sanguinea. Debido a
gue el higado es el responsable del metabolismo del
alcohol, es especialmente vulnerable al dano
producido por este,

El metabolismo del alcohol en el higado, por la
enzima deshidrogenasa y por el sistema MEQOS ge-
nera productos téxicos tales como acetaldehido el
cual es altamente reactivo, y potencialmente
perjudicial. Estos productos pueden interferir con el
metabolismo de diferentes nutrientes, particularmente
el de lipidos, y contribuir al dano de las celulas
hepaticas.

Los alcohblicos cronicos, especiaimente aquelios
que consumen grandes cantidades de alcohol como
principal fuente de sus calorias diarias, muestran
evidencia de desnutricién, asi como déficit de
proteinas y ciertas vitaminas, por todos estos aspectos
sefalados anteriormente se hace indispensable un
adecuado abordaje multidisciplinario, con una
completa evaluacion del estado nutricional del
paciente con el fin de compensar, mejorar y corregir
aquelios déficit y exceso de nutrientes e impedir asi
la evolucion a su deterioro.

Asimismo, es necesario concientizar a los
grganismos competentes al registro de la poblacion
alcohélica existente en el pais, e impartir adecuada
informacion de todos los efectos nocivos de la in-
gesta incontrolada y pronunciada de bebidas
alcohodlicas mediante campanfnas preventivas.
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RESUMEN

=& hace una revision resumida de los hilos histdricos venezolanos en conexidn a la neurociencia, desde los aborigenes hasta la primera
trepanacion neuroquirirgica realizada en 1736, Se irata de la primera trepanacion venezolana y latincamericana segdn bibliografia asequibie.

Palabras clave: Aborigenes, historia de la neurocirugia y neurociencias

ABSTRACT

We are aware that this paper is an incomplete effort 1o mention very briefly the facts related with national neuroscience since our aborigine
up to the first medical trepanation in Venezuela and in lalinoamerican in 1736 according with accessible references.

Key words: Aborigen, neurosciences, hislory

INTRODUCCION

Se Intenta abarcar todas las manifestaciones de
la neurociencia y sus ramas tales como neurologia,
neurofisiologia, neurocirugia, psiquiatria, psicologia,
antropologia, sociologia, fitofarmacologia, etc. desde
su Inicio asequible en nuestra historia hasta 1736,
cuando se llevd a cabo la primera trepanacion
quirurgicamente planeada en Venezuela vy
probablemente en Latinoamérica segun la bibliografia
asequible.

Recorremos los aspectos de interés cefalo-
céntricos de nuestros indigenas, donde una faceta
muy importante es la reduccién voluntaria de craneos
en nuestro pais, poco divulgado la sefialamos y luego
seguimos con otros aspectos tambiéen de interés
cefalocéntricos de nuestros indigenas que aun hoy
se mantienen.

Los hitos cronolégicos del desarrollo de la
neurociencia son los siguientes:

Epoca pre-colombina: el interés sobre el sistema
nervioso y particularmente sobre craneo y cabeza,

Direccién: Dr. Abraham Krivoy

Hospital Privado "Centro Médico de Caracas”. Edif. Anexo B.
San Bernardino, Caracas
e-mail: abrahamkrivoy@cantv.net

Centro Médico 2006:51{1-2):45-48

cefalocentrismo, de nuestros aborigenes tuvieron un
desarrollo algo distinto a otros pueblos. Asi, las
tribus de los pieles rojas practicaban el scalp ¢
exlirpacion del cuerc cabelludo a sus victimas; los
jibaros de la zona oriental de Ecuador y Peru reducian
las cabezas o tsan tsas, o las difundidas trepanaciones
en miltiples lugares de nuestro continente. Pero las
deformaciones craneanas encontradas en indios
norteamericanos, Aztecas, Mayas, Chibchas, Incas,
Aimaras y otros fueron halladas en Venezuela en
diferentes zonas, pero predominantemente alrededor
del Lago de Valencia, Estado Carabobo, en La Pica,
en el Estado Aragua en el cerro La Luna; en los
raudales del Orinoco y en los Andes. Varios cientificos
antropologos se han dedicado al tema y entre otros
mencionamos por orden cronoldgico a Gaspar
Marcano (1889)", Alfredo Jahn (1832)# Rafael
Requena (1932)", Dupouy W. (15943)*, Tulio Lopez
Ramirez (1943)®%! J:M: Cruxent {1945)7 Pefalver,
H. {(1967)™, Peeters L, (1968)" Gentzane Zamacona
de Arechabaleta (1973)""", Berrizbeitia E L.1"",

Las conclusiones de la antropbloga Arechabaleta
resume adecuadamente estos hallazgos de las
deformaciones craneanas: “las deformaciones son
mas numerosas en la zona norte central de
Venezuela...... se practica por igual en ambos sexos
y los datos obtenidos hasta el momento no nos
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permiten inferir si la deformacién esta o no asociada

a un status social determinado........ Ladeformacion,

en principio es fronto-occipital del tipo tabular

oblicuo........ Respecto al aparato deformador todo
hace pensar que se trata de tablillas libres, aplicadas

a craneos infantiles adaptados a la regién frontal y

occipital, que se han debido fijar por medio de cuerdas

adaptadas a los extremos de las tablas". Por otro
lado Penalver''™ senala la evaluacion de los hallazgos
del Morro de Guacara, mediante el carbono 14 de una
antigiedad de 4 500 anos. Los de la cuenca del lago
datan de 800 anos. Nuestro céfalocentrismo aborigen,
ademas de las deformaciones craneanas ya
sefialadas, se reduce a adornar la cara con fines
religiosos y en ciertos combates de las tribus

Yanomami.

Se producen traumas craneanos con varas largas
que sdlo llegan a cicatrices del cuero cabelludo y no
legan a lesionar el hueso y sus contenidos''™,

Nuestro cefalocentrismo aborigen puede reducirse
a los siguientes senalamientos:.

1. Pelo:en el caso de los Yanomamis, la mayoria de
la poblacion suele cortarse el pelo modelo: corte
de totuma.

2. La parte superior del craneo esta rasurada lipo
tonsura (peikehenoxi) también presente en los
motilones, antes en Caribes de Guayana. Se ha
determinado que esta costumbre es antiquisima,
muchio antes de la llegada de los franciscanos,
como para considerarla como una imitacion: El
tamano de la tonsura es variable entre las
diferentes tribus. La navaja utilizada para el corte
es una simpie astilla de guasduilla, frecuente en el
conuco y la planta la llaman sunukama o©
sunamaka; hay otra planta Gtil llamada uhc. El
rasurado total se ha visto por probable razén
higiénica, ej.: piojos, 0 razén méagica o terapéutica
en caso de enfermedad.

3. Losdibujosfacialeslos suelenrealizaren variadas
confecciones y colores. El rojo sacado del Onoto
directo de la carnosidad de la semilla o0 una
preparacion con resina de arboles llamadas
marasina-hi 0 nana-nohi que perfuma y mantiene
blando el burujo después de elaborado. El color
morado procede de combinacion de onoto con
una resina llamada ayawa. También con la
tacamahaca y currucay. Otro morado procede de
la hoja de Kaxapina mascada vy el pericarpio del
fruto llamado makoyoma. Parala guerray agresién
se usa el negro procedente de carbones sacados
del fogon. La accion de pintarse se llama onimou,
Adornos cefalicos: en las fiestas se colocan en la
cabeza plumares blancos de gavilan {horol) o de
otrorapaz. Enlas orejas suelen colocarse plumas
de loro real (Figura 2).

4. Las sesiones agresivas suelen producir heridas
en la tonsura que los guerreros lucen con orgulio
las cicatrices secuelares. E! tipo de arma
excepcionalmente traspasa los tejidos blandos
del cuero cabelludo. No dudamos que entre las
fechas citadas, se encuentren acontecimientos

de interés"*. 17386: Pellerin Francisco, Blandin

Pedro y Bigott Pedro. ElDr. Placido D. Rodriguez

Rivero publica en 1832 en la Tipografia Ameri-

cana el folleto titulada “La Primera Trepanacion

Craneana practicada en Venezuela, data de 1736.

Influencia de la Escuela Francesa en la Cirugia

Venezolana”. Este mismo trabajo con idéntico

titulo es publicado en la Gaceta Médica en

Caracas, ano XXXIX nimero 18, paginas 275-278

el 30 de septiembre de 1932 ¥ siendo miembro de

la Academia Nacional de Medicina y Rector de la
llustre Universidad Central de Venezuela™, El
resumen de este trabajo fue leido en la Academia

Nacional de Medicina en honor del Profesor Dr.

G. Marion,

El Dr. Rodriguez Rivero habla del hallazgo de
“gsta joya historica de la cirugia de nuestro pais en
uno de los libros de civiles del afio dicho, que estan
coleccionados en el bien servido Registro Principal
del Distrito Federal”. A continuacion reproducimos
los detalles de este hallazgo: El 30 de julio de 1736
fue herido en el entonces parage del Texar, hoy lugar
céntrico de Caracas conocido por la esquina del
Tejar, José Antonio Leguisamon, fue el heridor Manuel
de Olivares; el arma un garrotillo. El golpe le echo al
suelo, privandole de la palabra y del conocimiento.
Impuesta la autoridad del acontecimiento, dispuso
que practicase el reconocimiento medico-legal el
cirujano don Pedro Blandin; v como este informase
que la herida era mortal, le asocio dos reconocedores
mas; al cirujano don Pedro Bigot, y al doctor Fran-
cisco Pellerin, quienes emitieron igual opinion a la de
Blandin. Fue el 5§ de agosto que rindieron ante el
Tribunal sus declaraciones los dos primeros. La de
Blandin, quien se titulaba "Meédico-Siruxano Profeseo”
dice que “le hallaba una erida en la cabeza asia el
lado derecho en la parte de la corona, v que la
referida herida era mortal. Que parecia echa con
instrumento magullante”™. Bigot expone: "ge tiene
una herida en la cabeza, la cual en su sentir es
mortal®. ¥ el 7 de agosto depuso el doctor Francisco
Pellerin ésta importante declaracion, que nos da

Figura 1. Deformacion fronto-occipital de fipo tabular oblicuo
de la zona de La Pica del Estado Aragua. Instituto de
Antropologia de la UCV.
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Figura 2. El decorado facial es maltiple como se ve en la pequefnia muestra superior. Las de color negro son alusivos a guerra
y agresion. Las plumas de loro real en las orejas y algodon en el pelo es frecuente entre otros adornos como se observa en

la parte inferior.

Figura 3. Tipicas cicatrices traumaticas del cuero cabelludo
debido a las batallas con varas largas flexibles,

motivo a este estudio: "Habiendo reconocido al dho.
Joseph Antonio Leguisamon le he hallado una herida
en la caveza en la parte derecha de ella en zigoma,
cuia herida es mortal per se, pero que mediante la
Operazon de el trepano que se e le hiso en presencia
del declarante y por su horden, puede escapar pero
con el riesgo de los quarenta dias, y que la referida
herida fue hecha en sentir del declarante, con cosa
de palo, y advierte que la. Operazon que. Assi mando
el declarante la executo el ciruxano tarde pr. Su poca

Resoluen”. En el curso del proceso seguido contra
Olivares se dice que Lequisamon durd en el lecho
dos meses y ocho dias, al cabo de los cuales curd;
curacion firme, pues el 16 de noviembre, es decir,
ciento ocho cias del golpe, y mas o menos ciento dos
de la intervencion, a peticion del defensor de Olivares
aparece en el expediente este documento: “Sertifico
yo Dr. Pedro Blandin como Asesti y Cure a Joseph
Antonio Legisamon una erida en la cavesa en el
gueso Coronal con fragtura conplicada y sintomas
mortales donde fue menester Aser la operasion del
trepano y segun lo ge. Me parese esta totalmento
bueno de la dha. enfermedad, y para ge coste doi la
presente sertificasion, fecha en Caracas en dies y
seis del mes de noviembre de este presente ano de
1736. -Pierre Blandin®. El| Dr. Rodriguez Rivero
escribe que le fue imposible averiguar el tipo de
instrumentos que utilizaron y como senala el doctor
Pellerin quien indicé y ordend la operacion, esta se
realizo entre cinco y siete dias después del trauma en
Agosto 1736 “algo tarde”, por la poca resolucién del
cirujano. La intervencidn la realizé “Pedro Blandin; y
que también intervino en el curso del proceso, y quien
sabe si como Ayudante inmediato del operador, el
cirujano Pedro Bigot”.

Es interesante destacar que Rodriguez Rivero en
su “Historia Médica de Venezuela la hallé en uno de
los tomos del Archivo del Concejo Municipal,
cumpliendo una comisién médica en La Guaira en
1737, unido al doctor Fontes; aqui le vemos
practicando la trepanacién un ano antes, en 1736;
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estos datos de riguroso valor histérico, y por lo tanto
indiscutibles, modifican la fecha que de su llegada a
Caracas le asign¢ el doctor Aristides Rojas, entre
1740 vy 1741".

La mencion que Rodriguez Rivero en su titulo
“influencia de la Escuela Francesa en la Cirugia
Venezolana" no solo se refiere al lugar de nacimiento
y formacion de los tres cirujanos gque actuaron en |la
primera trepanacién en Venezuela en 1736, sino que
la subsiguientes trepanaciones venezolanas de "An-
tonio Maria Pineda, Acosta Ortiz y Rafael Lopez
Baralt, se educaron cirujanos en Francia y adquirieron
sus honrosos diplomas doctorales en la Facultad de
Medicina de Paris”.

Juan Bautista Pellerin, nacié en 1693, estudio en
la Universidad Cardomiense, obteniendo el
bachillerato en Medicina el 16 de octubre de 1723, la
licenciatura, el 13 de marzo de 1724, y el doctorado
el 15 del mismo mes y ano, documentacion que
registro en el Archivo de Jurisdiccion del Havre, ¥
fueron aceptados por el Cabildo de Caracas.

El 20 de febrero de 1736, ano en que proba-
blemente llegd a Venezuela. Tenia aproximadamente
43 afos de edad, cuando actud en esta primera
trepanacian. Su permanencia en el pais fue corta y
no se supo mas nada de &l. Don Pedro Blandin nacio
en Burdeos en 1704, Su apellido se preserva enuna
de las Avenidas de Caracas, vino antes de 1728.
Fallecio el 22 de mayo de 1769 y sus restos reposan
en el Templo de San Francisco.

Don Pedro Robert Bigot nacido en Rochefort en
1695. Llego a Caracasen 1723. En 1728 realiza un
certificado el 19 de diciembre “Pedro Robert Bigot,
Maestro de Ciruxia Certifica donde convenga como e
asistido a Visente Ferrer a curarle de dos eridas ge.
En la parte de la caveza le dio Gabriel Bergansiano y
hallé estar mejor iade ellas y no tener riesgo alguno™.
Se supone que sus restos reposan en la lglesia de
San Francisco. EI Dr. Ricardo Archila en su obra
Historia de la Medicina en Venezuela en su capitulo
V1, Cirugia, en la pagina 324 reproduce los
sefialamientos del Dr. Rodriguez Rivero.

También menciona en la misma pagina que “la
primer Trepanacidon de esta clase se realizo en México
por el Dr. Sebastian Barceld en 1793. Un cirujano de
Honduras, Miguel Ugarte (1862-98), llevd a efecto
trepanaciones con éxito en su pais, segun

Aristides Moll, sin precisar fechas. En Bogota la
primera trepanacidén fue realizada en 1879 por el
doctor Juan David Herrera.

Finalmente, por el Arancel extra judicial que se
establecio en 1793 para médicos cirujanos,
comadronas, parteras y barberos a iniciativa del
protomédico don Felipe Tamariz, y elaborade en
junta especial, por los mas distinguidos facultativos
de la capital, sabemos que para la época se
practicaban en el pais las siguientes intervenciones:
cataterismos, circuncisiones, emasculaciones,
punciones y curas radicales de hidrocele paracente-

sis, uretrotomias, fallas perineales, extraccion de
calculos de la vejiga, trepanaciones, amputaciones
de miembros, traquectomias y exiracciones de
cataratas.

En este arancel se cobraba en el “séptimo punto:
operaciones magnas, como la del trépano, bubono-
cele, de la talla, o sacar la piedra de la vejiga,
cincuenta pesos. Hasta ahora la trepanacion
venezolana es la primera en latinoamérica en cuanto
a la literatura asequible!®,

CONCLUSION

Se intenta rescatar para la neurociencia
venezolana, en su amanecer, las manifestaciones
relacionadas con el sistema nervioso en todos sus
aspectos, incluyendo los maravillosos trabajos de
nuestros antropélogos sobre las deformaciones
craneanas voluntarias poco divulgadas. lgualmente
se sefiala aspectos culturales de nuestros aborigenes
donde sobre el craneoc y la cara se manifiestan
actitudes de su conducta v sus creencias y que [a
sefalamos someramente.

Quedaria un importantisimo capitule, ne
mencionado aqui, en relacidn con la ciencia de la
conducta, psicologia, psiquiatria de riguisimo
contenido, con sus mitos, magia y las terapias
utilizadas que han sido vastamente sefalados por
nuestros antropélogos.

Mos proponemos continuar cronologicamente con
las aportaciones de nuestros galenos que no siendo
especialistas, se vieron motivados y obligados a
incursionar en la neurociencia en sus enfoque
parciales,
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NOTAS PARA LA HISTORIA

Obituario. El Dr. Armando Marquez Reverén. Ejemplo

de humanidad integral

Dr. Rubén Jaén Centeno

Mo es facil hablar en estas tristes circunstancias,
de Armando, mi querido amigo y médico. En un
articulo reciente que escribi como un pequefo
homenaje a su memoria, destaqué su valor como
profesional reconocido dentro y fuera del pais. Hoy,
en unas cortas palabras, me referiré al aspecto
humano de su trayectaria, tan importante y ejemplar
como todas sus realizaciones cientificas.

Durante mi vida profesional he podido observar
las formas de trabajo en diversos centros mundiales
y reconozco que los sajones y los japoneses me han
impresionado por su tenacidad y dedicacion pero, en
la inmensa mayoria de los casos, siempre habia en
ellos una motivacion econdmica, de hacer avanzar
un programa o de cumplir con un deber, tal como les
habian inculcado desde la infancia con una férrea
disciplina. El caso de Armando fue distinto: lo guiaba
un inmenso deseo de ayudar, de no dejar a sus
semejantes en el desamparo y si, para ello, era
necesario romper con los moldes tan laxos de un pais
latino, lo hacia sin la menor queja. Como vecino de
su consultorio fui testigo de sus interminables horas
de consulta que, con frecuencia se extendian hasta
la madrugada, siempre con la colaboracién
extraordinaria, durante muy largos afos, de su per-
sonal de secretarias y enfermeras, que nuncadejaron
de demoslrar su excepcional dedicacién y carifo
hacia su generoso jefe. Durante todo ese tiempo se
podia oir su voz inconfundible que explicaba y
consolaba sin la menor impaciencia. No era raro que
de alli saliera a intervenir un caso urgente y, como
bien saben los anestesitlogos y cirujanos asistentes
que le prestaron colaboracién, a la manana siguiente
hacia su aparicion en el quiréfano, siempre puntual y
con animo inalterable. Por supuesto que de esa
actividad constante, acompanada por su espiritu
docente, surgieron muchos discipulos directos e
indirectos.

Direccion: Dr. Ruben Jaén Centeno.

Centro Médico de Caracas. Edif. Anexo A, cons 277.
Barnarding. Caracas.

g-mall: tandala@cantv.net

Centro Médico 2006:51(1-2):49-50
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Es de todos conocido que, hace unos anos,
Armando presentd un cuadro de obstruccion biliar,
tan exlrano que el diagndstico final favorable tuvo
que ser hecho-en la mesa operatoria. Las lesiones
radiograficas eran tan graves, que sus amigos no
teniamos esperanzas pero pudo recuperarse porque,
contra todos los pronésticos, no habia malignidad.
Todos pensamos que, después de esa terrible
experiencia, disminuiria su ritmo de trabajo, pero
estabamos equivocados. A pesar de la magnitud de
la intervencién, volvio a los lugares donde se sentia
mejor: su consultorio y los pabellones de cirugia.

Durante los ultimos afios —y con base en ese
incidente— hablamos de nuestro retiro, algo que yo
decidi hacer antes de que el liempo y la enfermedad
me restaran facultades fisicas, pero que él se negd
siempre a considerar. Su respuesta fue siempre
igual: “toda mi vida gira alrededor de mis pacientes y
de su tratamiento. Sime retiro, me moriré de tristeza.,
Asi que trabajaré hasta que las fuerzas me
abandonen”,

A pesar de que surgieron nuevas dolencias,
siempre buscaba el tratamiento adecuado, se
sobreponia al dolor y a las molestias y volvia a sus
quiréfanos en un tiempo increible. Esa misma
entereza y valor los mantuvo en su ultima y larga
enfermedad. Durante toda su carrera, con
independencia de problemas de salud o de otro orden,
hizo gala de una extraordinaria disciplina, nada comun
en nuestro medio, y jamas permitic gue el cansancio
o0 la pereza interfirieran con la calidad de su ejercicio
profesional. Por eso sus numerosas historias son un
modelo de claridad y eficiencia; preparadas para
servir de guia segura a otros colegas cuando él ya no
estuviera con nosotros,

Tuvo también el coraje y la sabiduria de
evolucionar y de saber aplicar los progresos de la
ciencia quirirgica. Por ejemplo, aprendi6 las nuevas
técnicas de cirugia laparoscopica y se sobrepuso ala
desconfianza visceral que tenemos los cirujanos a
los campos estrechos, no tanto por la incomodidad
para accionar, sino por el peligro de ejecutar una
maniobra en un sector sin claridad suficiente y lesionar
partes vitales, algo que, como sabemos, ha sucedido
y continta pasando en este tipo de tratamiento donde
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la llamada curva de aprendizaje es algo que puede
causar grandes males a los enfermos vy destruir las
reputaciones mejor cimentadas. No tuve oportunidad
de usar estos métodos pero, al imaginar las
dificultades de su aplicacion, debo reconocer que
esle fue un esfuerzo fuera de lo comun y que demostro
su inteligencia y capacidad de lucha.

Quizas por |0 mucho que ya he vivido y por mi
observacion del comportamiento de mis semejantes,
se ha acentuado mi escepticismo, ya agravado por
mis conversaciones con algunos astronautas que
estuvieron en la Luna y me confiaron lo infinitamente
pequenos que se sintieron cuando vieron a la infima
Tierra e imaginaron a sus microscopicos habitantes
luchando en guerras absurdas por fronteras, banderas
y doctrinas sin ningun valor real. Pero lo que si es
cierto es que, ya que estan en este planeta, los seres
humanos tienen que ayudarse para poder sobrevivir

y en ese sentido, sin la menor duda, nuestra
colectividad, agrupada en este pais que vive
momentos tan aciagos, tiene una deuda inmensa con
Armando Marquez Reveron, deuda que para el Centro
Médico de Caracas, es muy imporlante porque le dio
prestigio a nuestra institucion, desempeno con éxito
su presidencia y su personalidad fue y sera ejemplo
y guia para todos, no s6lo por su desempefio
profesional sino por su vida familiar donde siempre
contd con la ayuda y solidaridad de su esposa Helena
y sus hijos.

Cuando cbservamos el comportamiento barbaro,
dentro y fuera de Venezuela, de muchos hominidos,
incapaces de pensar, es imposible no dudar del objeto
de la creacién del hombre. Por fortuna, personas
como Armando Marquez Reveron mantienen ain viva
la esperanza en las posibilidades de la raza humana.

Dr. Armando Marguez Reverdn

o0

Qbiluario - Jaén .
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calificado equipo humano

y de una plataforma tecno-
logica de punta que permiten
al paciente y a su meédico
tratante ofrecer el mejor
diagnostico, optimizando

la relacion costo-beneficio.

Centro Médico de Caracas Clinica Atias S0 Blonawantiics Centro Médico Los Altos '
San Bernardino. Caracas. Los Rosales, Caracas. gﬂ:&?‘gﬂjﬂmrm S. Antonio de los Altos. Edo. Miranda. .
Clinica E| Avila Clinica Las Ciencias Centro Médico Rafael Guerra Ménde mmmmmm
Altamira. Caracas. Los Chaguaramos. Caracas. Valencia Edo. Ear:bm:m . (0212) 240.01.00 / 0501 IDACAVE { 0501-4322283 )

info@idaca com.ve



	01
	02
	03
	04
	05
	06
	07
	08
	09
	10
	11
	12
	13
	14
	15
	16
	17
	18
	19
	20
	21
	22
	23
	24
	25
	26
	27
	28
	29
	30
	31
	32
	33
	34
	35
	36
	37
	38
	39
	40
	41
	42
	43
	44
	45
	46
	47
	48
	49
	50
	51
	52
	53
	54
	55
	56
	57
	58
	59
	60
	61
	62
	63
	64



