Neoplasias de piel relacionadas
con el trasplante de 6rganos g
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Los cdnceres de piel, especialmente los escamosos,
son los mds comunes entre los pacientes que
recibieron trasplante de érganos. Se relacionan
con la exposicidn a los rayos solares.

Lyon, Francia

La supervivencia a largo plazo luego del trasplante de érganos
esta en aumento y, como consecuencia, aparecen complicaciones
relacionadas. La correcta funcion del injerto requiere tratamiento
inmunosupresor de por vida; las modificaciones resultantes del
sistema inmune se asocian con mayor riesgo de cancer de diversos
tipos, particularmente aquellos en cuya patogenia intervienen virus.
Los canceres de piel son las neoplasias mas frecuentes en los
receptores de trasplantes y constituyen importante causa de
morbimortalidad. En esta revision, expertos dermatélogos del E.
Herriot Hospital, Lyon, discuten las formas mas habituales de
neoplasias de la piel entre los pacientes que recibieron trasplantes.

Carcinomas de piel. Los carcinomas escamosos (CE) y los
basocelulares (CB) comprenden mas del 90% de todos los
canceres de piel en la poblacién bajo estudio. Su incidencia
aumenta con la duracién de la terapia inmunosupresora y afecta
finalmente a cerca del 50%. El mas comun es el CE, entre 65y
250 veces mas frecuente que en la poblacién general. El riesgo de
CE aumenta de modo exponencial, mientras que el de CB lo hace
de manera lineal. Son mas frecuentes en hombres, a excepcién
del localizado en el labio.

El intervalo entre el trasplante y la aparicion del cancer es de
aproximadamente 8 anos en edades cercanas a los 40 anos, y de
3 afos entre los de 60. Aproximadamente 30% a 50% de las
personas con CE también presentan CB.

Los carcinomas suelen estar relacionados con verrugas multiples,
queratosis premalignas y, con frecuencia, enfermedad de Bowen y
queratoacantomas. La apariencia de la lesion puede ser confusa.
No siempre es posible distinguir entre CE y queratoacantoma, por
lo que esta lesion en alguien que recibié un trasplante debe ser
considerada equivalente a un CE. Con el tiempo pueden aparecer
docenas de tumores, especialmente en areas expuestas al sol. La
distribucién parece relacionarse con la edad: entre los que
recibieron el trasplante antes de los 40 afios, 80% se localiza en el
dorso de las manos, el antebrazo o la parte superior del tronco.
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Entre los mayores, el 80% aparece en la cabeza.

El CE parece ser mas agresivo en individuos que reciben
6rganos que en personas no inmunodeprimidas. Son tumores
que crecen rapidamente, recurren localmente en 13.4% de los
casos, y del 5% al 8% forman metastasis. La existencia de
tumores multiples se asocia con mal pronéstico, al igual que la
localizacion cefalica, los tumores extracutaneos, la edad
avanzada y la exposicién al sol. Las caracteristicas histologicas de
los tumores agresivos incluyen pobre diferenciacion, espesor
tumoral superior a 5 mm, e invasion de tejidos subyacentes
(hipodermis, nervios, cartilago, musculo y hueso).

La patogenia de los canceres de piel es multifactorial. La
radiacién ultravioleta parece ser el elemento de riesgo mas
importante, al inducir mutaciones en el gen supresor de tumores
p53 e inmunodeficiencia local, por disminucién de la densidad
de las células de Langerhans en la epidermis. Son mas propensos
los individuos de piel clara.

La incidencia de cancer de piel es proporcional al nivel de
inmunosupresion. Los recuentos de CD4 son muy inferiores en
pacientes con carcinomas cutaneos. Los episodios de rechazo
producidos en el primer afo son factores de prediccion. Los
regimenes con ciclosporina en bajas dosis se han asociado con
menor incidencia de cancer en comparacion con el tratamiento
estandar. El riesgo entre receptores de corazon, tratados con
dosis muy elevadas de inmunosupresores, es 3 veces superior al
de los receptores renales. Lo contrario ocurre en caso de tras-
plante hepético, que ingieren dosis bajas de inmunosupresores.
También existen variaciones individuales. Los CE suelen
acompanarse de verrugas y pueden tener las caracteristicas
histolégicas de la infeccion por el virus del papiloma humano
(HPV), cuyo ADN se detecta en 65% a 90% de receptores de
o6rganos. Estos tumores tienen varias cepas del virus. Algunos
factores adicionales que se asocian con mayor riesgo de cancer
de piel son la duracién de la dialisis previa al trasplante y,
posiblemente, el tabaquismo.

El tratamiento del cancer de piel en estos pacientes depende
del tipo de lesion y de su extensién. Los tumores superficiales se
pueden tratar con crioterapia o electrocauterio y curetaje. Las
lesiones mas profundas requieren cirugia, si bien no hay guias
para los margenes de escision. Se recomienda la técnica
micrografica de Mohs para los tumores de alto riesgo
(localizados en la region cefalica, mayores a 2 cm de diametro, o
de rapido crecimiento) o los localmente recurrentes. Las
metastasis a un Unico nddulo regional sin extension
extracapsular pueden ser tratadas con linfadenectomia.

La radioterapia adyuvante parece ser beneficiosa si hay mas de
un nédulo positivo o si existe diseminacion extracapsular. La qui-
mioterapia combinada (isotrenitoina mas interferén alfa) reco-
mendada para CE agresivos puede ser Gtil en quienes recibieron
trasplante renal o hepatico, a pesar del riesgo de rechazo
asociado al interferén alfa. Las metéstasis se pueden tratar con
quimioterapia, pero los resultados no suelen ser muy buenos.

Para reducir el riesgo de nuevos tumores, puede requerirse
disminucion de la inmunosupresion. Los retinoides sistémicos
parecen disminuir la queratosis actinica, pero tienen efectos
colaterales. Se los puede aplicar en forma topica sobre lesiones
premalignas. También parece muy prometedor el tratamiento
local con los nuevos moduladores de la respuesta inmune.

Canceres de la region anogenital. Representan el 2.8% de los
canceres en esta poblacién y su incidencia esta aumentada entre
30y 100 veces cuando se la compara con la de la poblacién
general. Ocupan el cuarto lugar en frecuencia en receptores de
6rganos en la nifiez. Los factores de riesgo adicionales son las
parejas sexuales multiples, infeccion por HPV, antecedente de
herpes genital, tabaquismo, otros canceres de piel y alto grado
de inmunosupresion.

Las lesiones tienden a ser multiples, expansivas, especialmente
en mujeres, un tercio de las cuales tiene cancer de cuello uterino
concomitante. Son lesiones papulosas pigmentadas, con carac-
teristicas bowenoides, pero muchas se asemejan a verrugas. Pue-
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den tratarse con laser, electrocauterio o fluorouracilo tépico. En
caso de invasion, se requerira escision quirdrgica, linfadenectomia
regional y quimioterapia o radioterapia adyuvantes. Es de ayuda la
reduccion del tratamiento inmunosupresor.

Sarcoma de Kaposi. Su incidencia es mucho mayor entre los
receptores de 6rganos que entre las personas inmunocompe-
tentes. Generalmente aparece en forma precoz, y es mas
frecuente en hombres. El 90% tiene lesiones mucocutaneas; hay
compromiso visceral en 25% de los casos de trasplante renal y en
50% de los cardiacos y hepaticos.

El sarcoma de Kaposi (SK) se asocia con el herpesvirus 8 (HHV-
8), oncogénico, y la preponderancia en ciertos grupos étnicos
parece relacionarse con la distribucién geogréfica del virus. Los pa-
cientes seropositivos antes del trasplante tienen riesgo muy
superior de contraerlo. También es necesario examinar a los
donantes. El curso del SK en estos pacientes depende del grado de
inmunosupresion. El primer paso terapéutico es la reducciéon de los
niveles de inmunosupresion, que suele asociarse con disminucién
parcial o desaparicion total de las lesiones. Si éstas progresan, pue-
de recurrirse a quimioterapia basada en vincristina o vinblastina,
bleomicina, doxorrubicina, paclitaxel, etopdsido, daunorrubicina
liposomal y cisplatino, en diversas combinaciones. La radioterapia y
el interferén alfa también son Utiles. Las lesiones aisladas pueden
tratarse con crioterapia o cirugia. La tasa de supervivencia al afo es
del 90% para las formas cutdneas y 70% para las viscerales. EI SK
en receptores de trasplante cardiaco o hepatico condiciona una
sobrevida mas corta que en caso de trasplante renal.

Melanomas. El riesgo es menor que para otros canceres de piel,
pero mayor que el de la poblacién general. Es mas frecuente en
sujetos de piel y ojos claros y con pecas o numerosos nevos. Puede
haber multiples lesiones y estar en relacién con otros canceres.

EL tratamiento consiste en la disminucion de los inmunosupre-
sores junto con escision quirdrgica amplia, en ocasiones incluye-
ndo la biopsia de un nédulo centinela. Los pacientes que tuvieron
melanomas previos al trasplante tienen alta probabilidad de
recidiva (20%).

El carcinoma neuroendocrino de piel (carcinoma de células de
Merkel) se presenta como un crecimiento nodular inespecifico
asintomatico en cabeza, cuello o brazos (zonas expuestas). Es
mas frecuente en hombres. Requiere escision quirdrgica y biopsia
del nédulo centinela. Se observa riesgo mayor en receptores de
trasplantes que en la poblacién general.

Linfomas. Estan entre las complicaciones mas frecuentes, y
afectan al 5% de individuos que han recibido 6rganos. Muchos
casos se relacionan en su patogenia con el virus de Epstein-Barr
(EBV). Los puramente cutdneos son muy raros; 70% son de feno-
tipo B y se presentan como lesiones multiples papulonodulares
gue en ocasiones se ulceran. Histolégicamente, se caracterizan
por la infiltracion dérmica por linfocitos CD30. Los estudios
moleculares revelan la existencia del genoma del EBV. Puede
haber remision luego de disminuir la terapia supresora. Se recurre
a cirugia, radioterapia y quimioterapia, interferén alfa y aciclovir.

El 30% restante de los linfomas cutdneos son de células Ty se
manifiestan clinicamente como micosis fungoide, eritrodermia o
lesiones hemorragicas, generalmente con adenopatias genera-
lizadas. Histoldgicamente, estas lesiones se caracterizan por la
infiltraciéon de la dermis por células CD3. Los estudios moleculares
en este caso no revelan la existencia del genoma del EBV. El
tratamiento resulta por lo general insatisfactorio y el pronéstico
es peor que el de los linfomas de células B.

Sarcomas. Hay muy pocos casos informados de sarcomas dife-
rentes del SK. Incluyen angiosarcomas (muy mal pronéstico), fi-
broxantomas (asociados a queratosis premalignas), leiomiosarco-
mas y dermatosarcomas protuberans.

En conclusion, las neoplasias de la piel son los tumores mas
comunes en las personas que reciben trasplantes de érganos y se
asocian con elevada morbimortalidad. La prevencién de estas
neoplasias debe incluir la adecuada educacién de los pacientes
acerca de la importancia de la proteccién frente a la radiacién
solar, mediante ropas protectoros y filtros apropiados.

Riesgos para la salud ocasionados
por la enfermedad periodontal

International Dental Journal

El mantenimiento de la salud dental y periodontal
es el medio mas eficaz para evitar patologias
sistémicas con origen en infecciones orales.

Los Angeles, EE.UU.

En los dltimos afos resurgio el interés por la posible relacion
entre las infecciones periodontales y las patologias extraorales. La
investigacion establecié que las especies de gérmenes
periodontales tienen la capacidad de agredir otros sitios del
organismo y producir infecciones agudas. La enfermedad
periodontal también impacta en la patologia cardiovascular,
accidentes cerebrovasculares, diabetes mellitus, artritis
reumatoidea y gestacion. Sin embargo, el papel de las infecciones
periodontales en patologias extraorales crénicas es aun tema de
polémica. La identificacidn microbiana molecular y los métodos
que permiten la deteccion del origen de los patdégenos facilitaran
el descubrimiento del vinculo entre patologias orales y sistémicas.
En el presente trabajo, el Dr. Slots (University of Southern
California, School of Dentistry) describe consideraciones actuales
sobre la relacién entre los microorganismos de la cavidad oral y la
etiologia de enfermedades sistémicas.

Enfermedad periodontal. Las entidades periodontales inflama-
torias constituyen probablemente las infecciones mas comunes en
el ser humano. La gingivitis esta presente en la mayoria de los
adultos, y es mas pronunciada en los paises en desarrollo. La
superficie dentoginvival normal es de 5 cm?, valor que varia entre
8y 20 cm? en caso de periodontitis. Este fendmeno produce en
algunos casos una carga importante de mediadores inflamatorios
e inmunoldégicos. Un estudio revel6 que las bacterias del bolsillo
periodontal con frecuencia atraviesan la barrera epitelial gingival.
La bacteriemia es detectada entre el 60% y 80% de los
afectados. La incidencia y la magnitud de la bacteriemia de
origen odontoldgico se correlacionan con la intensidad de la
inflamacion gingival y con el grado de procedimientos dentales
traumaticos. Afortunadamente, la bacteriemia de origen dental
generalmente es de bajo grado (1 a 10 colonias bacterianas por
ml de sangre) y de duracién breve (15 a 30 minutos). Finalmente,
la periodontitis representa diversas entidades producidas por una
variedad de agentes infecciosos.



Endocarditis infecciosa. La incidencia de esta entidad varia
entre 0.7 y 6.8 por 100 000 personas-ano, valores que
aumentan 20 veces con el envejecimiento. El autor destaca que
mas del 50% de los casos no estan asociados con infecciones o
con procedimientos en los 3 meses previos al inicio de la
sintomatologia. Aproximadamente el 8% de los eventos se
relacionan con enfermedad periodontal o dental sin
procedimientos odontolégicos. El periodo transcurrido entre
intervenciones identificables y el inicio de la endocarditis varia
entre 2 y 4 semanas. El riesgo de endocarditis infecciosa
posterior a la manipulacién odontoldgica se encuentra en el
rango de 1 por cada 3 000 a 5 000. Por otra parte, el 80% de
las infecciones es de caracter extrahospitalario, y las bacterias
forman parte de la microbiota endégena. Los estreptococos y
estafilococos son los patdgenos mas frecuentes. A pesar de que
las bacteriemias diarias son consideradas la principal causa de
colonizacién bacteriana del corazén a punto de partida de la
cavidad bucal, dada la elevada tasa de mortalidad, los
odontolégos contintian indicando antibioticoterapia profilactica
en intervenciones que podrian inducir bacteriemia.

Neumonia por aspiracion. La bronconeumonia por aspiracion
se produce en mas de 200 000 ancianos y anualmente ocasiona
la muerte de 15 000 en EE.UU. La aspiracion de contenido
orofaringeo contaminado es la causa dominante de la entidad.
Las bacterias asociadas con la enfermedad periodontal, las caries
y la placa dental predominan en la neumonia. La intensidad de la
enfermedad periodontal y la cantidad de piezas dentales
deterioradas aumentan el riesgo de este tipo de patologia. La
higiene oral diaria eficaz y el cuidado dental regular facilitan la
reduccion de la morbilidad.

Sindrome de inmunodeficiendia adquirida. La candidiasis oral
es la infeccion oportunista mas comun detectada en pacientes
HIV positivos. La incidencia y la gravedad de la patologia
aumentan con la disminucién del nimero de los linfocitos T
CD4+. La candidiasis oral también se observa en sujetos con
neutropenia, diabetes mellitus y bajo terapia con corticoides. La
candidiasis invasiva de la cavidad oral en los individuos HIV
positivos requiere terapia antimicética sistémica prolongada, con
un prondstico generalmente desfavorable. En contraste, la
candidiasis no invasiva con frecuencia responde a ciclos breves
de terapia sistémica y topica. Las lesiones orales asociadas con la
infeccion por HIV también comprenden gingivitis Ulcero-
necrotizante y periodontitis. Las formas necrotizantes de
enfermedad periodontal aparecen en individuos con
infeccion por HIV con inmunodeficiencia importante. La
intervencién eficaz en estos casos comprende desbridamiento de
la placa, irrigacion con iodo povidona de los sitios afectados,
enjuague bucal con clorhexidina y antibioticoterapia. De no
tratarse, la enfermedad periodontal necrotizante puede
convertirse en un cancrum oris, infeccién gangrenosa que
compromete los tejidos blandos con destruccion osea y tasas de
mortalidad elevadas.

Quimioterapia y radioterapia. Los individuos sometidos a estas
terapias por patologias en cabeza y cuello pueden desarrollar una
variedad de complicaciones orales y sistémicas. La infeccion es la
causa mas comun de morbilidad y mortalidad en quienes reciben
quimioterapia. Las complicaciones orales y sistémicas infecciosas
también son causa importante de morbilidad y mortalidad en
sujetos sometidos a trasplante de células hematopoyéticas. La
evidencia indica que mas del 30% de las septicemias en pacien-
tes con leucemia aguda se originan de focos infecciosos orales,
particularmente de bolsillos periodontales e infecciones pericoro-
nales. En sujetos con mielosupresion, la enfermedad periodontal
preexistente puede experimentar exacerbaciones agudas con
niveles elevados de patdégenos anaerobios, bacilos entéricos
gramnegativos y estafilococos. Antes de iniciar la quimioterapia,
los pacientes deberian recibir atencién odontoldgica para
eliminar las posibles fuentes de infeccién y posteriormente
mantener la higiene bucal. La radioterapia produce enfermedad
periodontal, mucositis oral, xerostomia, caries y osteorradio-

necrosis. Las lesiones periodontales y ulceraciones de la mucosa
pueden convertirse en portales para la invasion de patégenos
productores de infecciones potencialmente mortales. Estos
pacientes deben reconocer la importancia de la adquisicién de
precauciones antiinfecciosas por el resto de sus vidas.

Fascitis necrotizante y otras infecciones potencialmente
mortales. La fascitis necrotizante se caracteriza por la presencia
de necrosis difusa de los planos fasciales, tejidos subcutaneos y
vasculatura. La patologia comparte varias caracteristicas clinicas
e histopatolégicas con el cancrum oris, con tasas de mortalidad
que alcanzan el 74%. La entidad puede originarse a partir de la
enfermedad periodontal y se produce en sujetos con
compromiso de los mecanismos de defensa. Por otra parte, el
absceso cerebral puede involucrar patbgenos periodontales. La
angina de Ludwig podria originarse a partir de infecciones
dentales. También se describieron cuadros de septicemia y de
coma posterior a una extracciéon dentaria y sindrome de shock
séptico como secuela de un absceso periodontal.

Diabetes mellitus. La resistencia a la insulina es uno de los
mecanismos fisiopatoldgicos de la diabetes tipo 2, y la evidencia
actual involucra la inflamacién crénica como uno de los
desencadenantes de la resistencia a la insulina crénica. La
mejoria de la Ultima puede producirse luego del tratamiento de
infecciones, como la enfermedad periodontal. Varios estudios
que emplearon antibioticoterapia sistémica combinada con
terapia periodontal mecanica mostraron mejor control
metabdlico de la diabetes. Aparentemente, la eficacia
antimicrobiana de la terapia periodontal influye en el grado de
mejoria en el control glucémico. Por lo tanto, deberia enfatizarse
la necesidad del cuidado dental apropiado en los diabéticos.

Enfermedad cardiaca. La enfermedad periodontal y la
patologia de las encias han sido vinculadas con la enfermedad
coronaria. Sin embargo, las asociaciones entre estas entidades
no satisfacen la evidencia de causalidad. Posiblemente subgrupos
de pacientes presenten una relacion significativa entre
periodontitis y enfermedad coronaria, aunque la periodontitisen
personas sin habito tabaquico, no suele presentar mayor riesgo
de patologia coronaria.

Transmision viral. Los virus herpes, especialmente
citomegalovirus y virus Epstein-Barr, estan presentes en la
mayoria de las lesiones de periodontitis avanzadas de nifos,
adolescentes y adultos. El herpes simple de tipos 1, 6, 7y 8, el
HIV y el papilomavirus también pueden residir en las lesiones
periodontales. El HHV-8 afecta fundamentalmente a pacientes
HIV positivos y esta involucrado en la patogenia del sarcoma de
Kaposi. La transmision de los virus herpes se produce mediante
el contacto intimo con secreciones infectadas, con cantidades
importantes de estos patégenos detectables en saliva por
periodos prolongados. Las particulas de virus herpes productivos
en el tejido gingival inflamado pueden diseminarse a otras
regiones del organismo o ser eliminados por saliva e infectar a
otros individuos. La exposicion a saliva infectada es un factor de
riesgo para la adquisicién de infeccion por HHV-8. Este virus fue
detectado en el 24% de las biopsias gingivales de individuos HIV
positivos. Las encias también constituirian un reservorio del virus
herpes simple. La reduccién de la gingivitis mediante terapia
antimicrobiana eficaz puede disminuir notablemente la carga
viral en los sitios periodontales. Si de hecho las encias inflamadas
constituyen un reservorio importante de virus herpes infecciosos,
el mantenimiento de la salud de las encias podria reducir el
riesgo de transmision. Cabe determinar la relacién entre el grado
de enfermedad periodontal y el nivel de virus herpes en saliva.

Conclusion. Con el mayor conocimiento sobre el impacto de
los microorganismos periodontales en patologias sistémicas
aumentan los esfuerzos orientados al control de las infecciones
periodontales. Afortunadamente, en la mayoria de los casos, la
prevencion y erradicacion de las infecciones periodontales puede
lograrse mediante medidas relativamente simples, que incluyen
desbridamiento por un profesional, antibioticoterapia eficaz,
limpieza interdental y cepillado apropiado.
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Analisis de la actividad de las
enzimas antioxidantes luego del
ejercicio enérgico -

La Medicina del Lavoro

Luego del ejercicio intenso hay cambios importan-
tes en la actividad de las enzimas antioxidantes,
que cumplen la funcion de proteccion del dafo al
ADN por los radicales libres.

Belgrado, Serbia

Muchas de las actividades que llevamos a cabo a diario se
caracterizan por un trabajo enérgico, sefalan especialistas del
Institute of Occupational Health «Dr. D. Karajovic» y del Institute
of Medical Biochemistry, Belgrado. En su investigacion evaluaron
la produccién de especies reactivas del oxigeno (ERO) durante el
ejercicio, de las que se conoce el dafno que generan a nivel
celular, tisular y organico. Los tejidos, especialmente el muscular,
son sitios de produccion de radicales libres durante el ejercicio
intenso, y gracias a la existencia de sistemas antioxidantes no se
producen dafnos celulares graves. La superdxido dismutasa (SOD)
es una enzima que cataliza la reaccion que produce H,O, y
oxigeno molecular. Su actividad disminuye durante el ejercicio en
diversos sitios, tales como corazédn, higado, plaquetas, eritrocitos
y musculo estriado. También se ha observado aumento de SOD
luego de ejercicio intenso. Su beneficio es cuestionado, pues el
peroxido producido tiene gran difusibilidad y larga vida media, y
puede convertirse en fuente de OH-. La glutation peroxidasa (GP)
cataliza la oxidorreduccion de una forma reducida de glutation en
presencia de H,0,. Se cree que su accion depende mas de la
duracion del ejercicio que de su intensidad.

La glutation reductasa (GR) cataliza la transformacion de una
forma oxidada de glutatiéon a su forma reducida, contribuyendo al
mantenimiento del equilibrio redox en las células. Esto también
puede ser realizado a través de otras enzimas productoras de
NADPH, como la glucosa-6-fosfato deshidrogenasa (G-6-PDH),
presente en la mayoria de los tejidos pero con mayor actividad a
nivel de los eritrocitos. Su actividad aumenta con el ejercicio, a las
6-16 horas de finalizado llega al pico méaximo, y parece obedecer
al aumento de la utilizacién de glucosa y la necesidad de NADPH.

Una investigacion en individuos entrenados y no entrenados
sometidos a una carga de ejercicio revel6 mayor actividad de las
enzimas estudiadas (SOD, GP y GR) en los voluntarios entrenados.
El hecho se puede explicar por una defensa antioxidante mejorada
por el entrenamiento. Los participantes no entrenados
presentaron niveles superiores de creatinquinasa (CK), atribuidos a
mayor permeabilidad de la membrana de la célula muscular, que
normalmente es impermeable a esta enzima. De lo expuesto se
infiere que parece no ocurrir actividad de enzimas antioxidantes
luego de periodos breves de ejercicio intenso.

En el presente trabajo se provee informacién adicional acerca

de la actividad enzimatica antioxidante en los eritrocitos,
inmediatamente después del ejercicio fisico intenso, con determi-
nacion de la actividad de la G-6-PDH en las mismas circunstancias.

Del estudio participaron 44 deportistas sanos. Antes de la
realizaciéon de los examenes se les solicité que no fumaran, no
consumieran drogas que pudieran interferir con la funcion
cardiovascular o pulmonar, no realizaran actividad fisica intensa,
no ingirieran bebidas alcohdlicas y desayunaran liviano con
hidratos de carbono.

Se realizo la prueba de estrés Astrand para prediccion del
consumo maximo de oxigeno. Los voluntarios debian pedalear a
50 rpm en niveles crecientes de intensidad, hasta alcanzar la fre-
cuencia cardiaca maxima (220 - edad); a partir de ese momento se
pedaleaba durante un minuto mas y luego se detenia la actividad.

Se obtuvieron muestras de sangre para analisis quimicos antes
e inmediatamente después del ejercicio, y se determind la
actividad de las enzimas antioxidantes SOD, GP, GR y G-6-PDH.

La actividad de todos los pardmetros estudiados cambio
significativamente luego de la finalizacién del examen. La
actividad de la SOD disminuyo, y se observo tendencia hacia la
disminucion de la actividad de la GP. La GR, en cambio,
propendié al aumento de su actividad, registrandose el mismo
patrén en el caso de la G-6-PDH.

Se determind la posible influencia del consumo de oxigeno en
la actividad de estas enzimas, que difirié en los 3 grupos de
sujetos clasificados de acuerdo con el consumo relativo de
oxigeno, sin alcanzar significacion.

Con respecto a la relacién entre la actividad enzimatica y el pH,
la SOD mostré mayor actividad cuando el pH fue superior, y la GP
mostro la tendencia opuesta, con mayor actividad en sujetos con
menor pH sanguineo. El andlisis revel6 que la diferencia entre las
dos enzimas, al analizar 3 rangos de pH, fue estadisticamente
importante. No ocurrié lo mismo al evaluar la actividad de la GR.

Durante el ejercicio intenso, el consumo de oxigeno en los
musculos aumenta hasta 20 veces, generando elevacion en los
niveles de ERO. Esto es asf porque la mayor parte de la energia
consumida en el trabajo muscular proviene del metabolismo
oxidativo de glucosa o acidos grasos.

La fosforilacion oxidativa se produce cuando los electrones
transportados por coenzimas reducidas son transferidos a una
forma molecular de oxigeno. Este reacciona con d&tomos de
hidrégeno para formar agua. Durante el ejercicio intenso, por el
gran consumo de oxigeno, los electrones pueden «escapar» de la
cadena respiratoria, dando lugar a la formacién de radicales
libres. Otras fuentes de radicales libres son el metabolismo del
ATP, asi como la degradacién intensa de catecolaminas.

A medida que se van produciendo radicales libres, el sistema
antioxidante incrementa su actividad. En el presente estudio, al
medir los niveles antes y después del ejercicio, la SOD mostré
menos actividad, al igual que la GP; en cambio la GR aumenté su
actividad.

Los radicales causan danos tisulares cuando no existe equilibrio
entre su produccién y su neutralizaciéon. La concentraciéon
excesiva de ERO lleva a cambios en la configuracién de las
proteinas contractiles y en la regulacién del calcio intracelular, por
modificacion de la actividad de la proteinas sarcoplasmaticas. La
respuesta de las enzimas antioxidantes difiere en las personas
segun estén o no entrenadas: en las primeras, el incremento de la
actividad de la SOD, GPy GR es muy superior al de las segundas,
luego de realizar el mismo tipo de ejercicios.

El aumento en la actividad de la G-6-PDH se atribuye a la
estimulacion de la actividad glucolitica y a las necesidades de
glutation reducido de los eritrocitos. También podria obedecer a
liberaciéon de la enzima por aumento de la permeabilidad de las
membranas de las células musculares.

Los cambios observados en la actividad enzimatica tienen
particular importancia en la medicina ocupacional, cuando los
trabajadores son sometidos a trabajo intenso, a veces expuestos a
riesgos guimicos, con bloqueo de este sistema antioxidante y
acumulacion de radicales libres.

B http://www .siic.info
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La determinacion de la proteina C reactiva entre
el primero y el tercer dias posteriores a la
litotricia puede ser util para el diagndstico precoz
de complicaciones tales como bacteriuria y
bacteriemia.

Kirikkale, Turquia

La litotricia por onda de choque extracorpérea (LOCE) es el
método de mas amplia aceptacién para el tratamiento de la
urolitiasis, por su eficacia y menor invasividad. Las tasas de éxito
son muy altas tanto para los calculos renales como de uréter
superior. Sin embargo, a pesar de su naturaleza no invasiva, no es
un procedimiento exento de complicaciones. Entre éstas, las mas
frecuentes son las infecciosas, tales como bacteriuria, bacteriemia
y shock séptico. Debido a que estas complicaciones suelen
aparecer de modo gradual, sin sintomas prominentes, y a que
pueden causar cambios bruscos en el estado de salud, el
diagnostico y tratamiento tempranos son cruciales. El diagnéstico
clinico de bacteriemia y bacteriuria se basa en analisis de orina y
cultivos. La eficacia y seguridad de la eritrosedimentacion (ERS) y
el recuento de globulos blancos son limitadas. La proteina C
reactiva (PCR) se considera un método tan eficiente como los
urocultivos y hemocultivos. La PCR es un reactante de fase aguda
gue aumenta de manera rapida, marcada y proporcional al nivel
de dano tisular que sigue al estimulo inflamatorio agudo. La
identificacion precoz de bacteriuria y bacteriemia antes de los
resultados de los cultivos constituye una ventaja importante para
el paciente, ya que permite el inicio de la terapia antibiética
empirica. En este estudio, los autores examinaron la eficacia y
utilidad del sequimiento de los niveles de PCR para el diagnostico
temprano de complicaciones infecciosas secundarias a LOCE.

Participaron en la experiencia individuos con calculos renales.
Antes de la LOCE se realizaron exdamenes de sangre de rutina,
PCR, ERS y recuento de glébulos blancos. Ninguno recibié
tratamiento preventivo y fueron excluidos los que demostraron
crecimiento bacteriano en los urocultivos. Se evalud la
composicién de los célculos mediante espectroscopia infrarroja.
La recoleccién de hemocultivos se realizé inmediatamente
después del procedimiento (dentro de la hora) y los urocultivos en
3 oportunidades: inmediatamente, a las 24 horas y 7 dias
después de la LOCE. Los niveles de PCR se midieron diariamente
los primeros 7 dias y en el dia 15, y se consideré normal un valor

de 0.2 mg/dl. Luego de la confirmacién de bacteriemia y
bacteriuria se comenzé el tratamiento antibiético, al cuarto dia
post-LOCE con niveles elevados de PCR y cultivos positivos. El
andlisis estadistico se efectué mediante la prueba U de
Mann-Whitney y se considerd significativo un valor de p < 0.05.

Se incluyeron 75 pacientes de entre 21y 62 afos (media 41.6)
con una relacion varén/mujer de 51/24 (2.12). El tamano
promedio de los calculos fue 1.02 + 0.42 cm; fueron infecciosos
en 27 individuos y célcicos en 48. Se detectaron
microorganismos en los urocultivos en 2 pacientes luego del
procedimiento (2.66%); en 7, un dia después (9.33%), yen 1, a
los 7 dias (1.33%), mientras que los hemocultivos fueron
positivos en 3 individuos que también tuvieron urocultivos
positivos (4%). De los 3 sujetos con hemocultivos positivos, 2
presentaron calculos infecciosos (2.66%) y 1 calcicos (1.33%),
mientras que 6 de aquellos con urocultivos positivos tuvieron
calculos infecciosos (22.22%) y 4 calcicos (8.33%). El
microorganismo aislado con mayor frecuencia fue Escherichia
coli (n = 4), sequido de estreptococo alfa-hemolitico (n = 2) y
Pseudomonas aeruginosa (n = 2); los restantes patdgenos fueron
Klebsiella pneumoniae (n = 1) y Staphylococcus aureus (n = 1).

Los pacientes que presentaron cultivos positivos también
tuvieron niveles plasmaticos elevados de PCR en comparacion
con aquellos con cultivos negativos. Los niveles séricos de PCR
alcanzaron su pico maximo al tercer dia (11.27 + 1.74 mg/d|
versus 0.09 + 0.02 mg/dl, p = 0.000) y disminuyeron
rapidamente después del cuarto dia (8.36 + 0.98 mg/dl versus
0.09 + 0.02 mg/dl). Las mediciones diarias de los valores de PCR
en los primeros 7 dias también fueron significativamente mas
altas en el grupo con cultivos positivos (7.46 + 1.04 mg/dl versus
0.42 £ 0.11 mg/dl, p = 0.000). Ademas, los niveles de PCR en
los individuos con hemocultivos positivos fueron mas elevados
respecto de aquellos con urocultivos positivos dentro de los
primeros 7 dias (9.22 + 1.13 mg/dl versus 6.71 + 0.98 mg/d|,

p = 0.008), al igual que los obtenidos inmediatamente después
del procedimiento (5.97 + 0.82 mg/dl versus 0.32 + 0.08 mg/dl,
p = 0.000). Los valores de PCR de los pacientes con cultivos
positivos se tornaron semejantes a los previos a la litotricia y a los
de aquellos con cultivos negativos a los 15 dias (0.61 + 0.15 mg/
dl versus 0.10 + 0.05 mg/dl versus 0.09 + 0.02 mg/d|,
respectivamente, p = 0.678). Los niveles de PCR disminuyeron
después del tratamiento antibiético.

La LOCE es un método seguro y efectivo, recomendado
especialmente para los calculos sintomaticos del tracto urinario
menores de 2 cm. Segun diversos estudios, las infecciones del
sistema urinario se observan con mayor frecuencia en los casos
con célculos infecciosos (17.2% versus 2.1%). Sin embargo, en
una serie de 124 pacientes con urocultivos negativos previos al
procedimiento, se habia evidenciado una incidencia de
contaminacion bacteriana post-LOCE del 16%. En el presente
estudio, se detect6 bacteriemia y bacteriuria en el 13.3% una
semana después del procedimiento. Los niveles de PCR sérica
alcanzan un valor maximo 2 a 3 dias luego del estimulo agudo, y
de ahi en mas empiezan a disminuir rapidamente; su vida media
es de 18 horas. Los niveles pueden permanecer elevados en las
enfermedades inflamatorias crénicas como la tuberculosis
pulmonar o la artritis reumatoidea.

La ERS es también un indicador indirecto de reaccién de fase
aguda, pero responde mas lentamente a los cambios en la
actividad inflamatoria y puede ser influida por otros factores. La
PCR, en cambio, constituye una medida directa y cuantitativa de
la reaccién de fase aguda; se ha observado que es mas util que
el recuento de glébulos blancos y neutrdfilos, ERS y fiebre. En el
presente ensayo, todos los pacientes con cultivos positivos
presentaron valores mas elevados de PCR en comparacion con
los que tuvieron cultivos negativos; el pico se produjo al tercer
dia y la disminucién comenzé a partir del cuarto dia para
retornar a los niveles basales a los 15 dias.

En conclusion, los hallazgos de este estudio demuestran que
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la medicién de la PCR entre el primero y el tercer dias posteriores
a la LOCE puede ser util para el diagnéstico precoz de
complicaciones como bacteriuria y bacteriemia. El diagnéstico
temprano, antes de los resultados de los cultivos, puede evitar la
progresion de la enfermedad al instaurar la terapia antibiotica
empirica adecuada, especialmente en la bacteriuria asintomatica.

Efectos positivos de la
apendicectomia en mujeres con
dolor pelviano -

The Journal of the American Association of Gynecologic Laparoscopists

La apendicectomia como unico procedimiento
quirdrgico se asocia con mejoria del dolor
pelviano crénico en un porcentaje importante de
mujeres. Es esencial que los ginecélogos tengan
en mente este hecho, especialmente en enfermas
con diagndstico dudoso.

Chattanooga, EE.UU.

La cirugia abierta es la modalidad quirtrgica tradicional para la
extirpacion de apéndice, y se realiza mediante una pequena inci-
sion en el cuadrante inferior derecho del abdomen. Sin embargo,
desde hace unos 10 afios es cada vez mas frecuente el procedi-
miento por via laparoscépica. Diversos ensayos retrospectivos e
investigaciones prospectivas de diseno aleatorizado que com-
paran ambas modalidades describen las ventajas de la laparosco-
pia sobre la cirugia abierta. Con la introduccién de la videolapa-
roscopia de alta resolucion, el procedimiento se ha transformado
es confiable y sencillo, con seguridad comprobada en varios
estudios prospectivos.

Los autores, expertos del Womens's Laser Center (Chattanooga,
Tennessee), realizan apendicectomia por laparoscopia desde hace
mas de 10 anos. El procedimiento lleva entre 5 a 7 minutos. En
todos los casos, la extirpacion laparoscédpica apendicular se
combind con alguna otra técnica ginecolégica, esencialmente en
mujeres con dolor pelviano crénico, endometriosis grave e
inflamacion evidente del apéndice. El abordaje laparoscépico
permite visualizar facilmente todos los cuadrantes del abdomen y
es particularmente Gtil cuando el diagnéstico es dudoso. El

objetivo de este estudio retrospectivo fue evaluar la eficacia de la
apendicectomia laparoscopica en pacientes con dolor pelviano
crénico e identificar su relacién con la histologia apendicular.

A lo largo de aproximadamente 6.5 afos, los autores efectua-
ron 317 apendicectomias laparoscépicas en mujeres, 269 de las
cuales referian dolor pelviano cronico secundario a endometriosis
o de causa desconocida. Otras 78 enfermas presentaban
endometriosis grave y 48 tenian patologia visible del apéndice.

La técnica consiste en la colocaciéon de una canula de 10 mm
por via intraumbilical, dos canulas de 5 mm en forma simétrica y
lateral a los vasos epigastricos profundos y otras dos laterales a
los musculos rectos, casi a nivel del ombligo. Se movilizan el
apéndice y el mesoapéndice y este Ultimo se diseca mediante
electrocirugia bipolar. El apéndice se separa aproximadamente
unos 5 mm por encima de su base, se lo corta y elimina. Todo el
tejido se estudio histolégicamente. No se registrd ninguna
complicacién secundaria a la intervencion y en ningun caso fue
necesario pasar a cirugia abdominal abierta. La informacién sobre
la patologia, razén de la cirugia, intervenciones concomitantes y
evolucién del dolor pelviano se obtuvo de las cartillas médicas
transcurridos 3 meses de la cirugia.

Se dispuso de resultados histolégicos en el 43% de las
muestras. Se constataron adherencias en 22 casos (6.93%),
apendicitis aguda de reciente inicio en 12 (3.78%), endometriosis
en 14 (4.4%), tumor carcinoide en 4 (1.26%) y otras patologias
en los casos restantes. La revision de las historias clinicas permitio
conocer la evolucién posquirdrgica. Cuarenta y ocho
procedimientos se realizaron por anormalidades visibles en el
momento de la cirugia, mientras que 269 obedecieron a dolor
pelviano crénico; 228 mujeres refirieron mejoria subjetiva y se
mostraron satisfechas con la intervencién. La apendicetomia fue
la técnica esencial en 102 de estas mujeres y 93 de ellas
mejoraron en forma considerable.

El dolor pelviano crénico representa el 10% de todas las con-
sultas ginecoldgicas y motiva casi el 50% de los procedimientos
ginecoldgicos laparoscépicos. Se define como un dolor no
menstrual de 3 meses o mas de duracioén, localizado en pelvis y
de intensidad suficiente como para causar incapacidad funcional
y requerir tratamiento médico o quirtrgico. Aproximadamente
70% a 80% de estas enfermas tiene endometriosis asi como
patologia de apéndice, ovarios o Utero. Se acepta que la enfer-
medad apendicular puede ser causa de dolor pelviano crénico.

En la serie actual, el 85% de las pacientes (228 de 269) con
dolor pelviano crénico refirieron mejoria completa de los sintomas
luego de la apendicectomia combinada con otras intervenciones
ginecoldgicas: reseccién de focos de endome-triosis, lisis de
adherencias importantes, neurectomia presacra, cirugia de anexos
o histerectomia con ooforectomia o sin ella.

Debido a la presencia de otras patologias concomitantes es
dificil afirmar que la extirpacion del apéndice es curativa per se.
Sin embargo, la apendicectomia en forma exclusiva (realizada en
102 enfermas) se asocié con mejoria sintomatica en 93 de ellas
(91%), lo cual representa el 35% (93 de 269) de todas las
mujeres que consultaron por dolor pelviano crénico. Estas cifras
constituyen un sélido indicio de que la enfermedad apendicular
puede ser causa de dolor pelviano crénico. De hecho, anaden los
especialistas, el hallazgo mas llamativo del estudio es que el
11.9% de las enfermas (32 de 269) mostré mejorfa posquirdr-
gica aun cuando el apéndice extirpado no tenia evidencia
histolégica de enfermedad. Ademds, pone de manifiesto que la
decision de extirpar el apéndice no debe basarse exclusivamente
en la presencia macroscépica de patologia.

La endometriosis apendicular es un evento cominmente
referido en la literatura médica y se considera que el 20% de las
mujeres con endometriosis extensa tienen compromiso
apendicular, que puede causar apendicitis aguda y dolor
abdominal grave. Asimismo, puede inducir intususcepcion u
obstruccién ureteral. Es por ello que, en el contexto de la
laparoscopia por endometriosis, debe evaluarse meticulosamente
el apéndice, concluyen los expertos.

B http://www .siic.info
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El abandono del tratamiento constituye la
principal causa de recaida en la leucemia
linfoblastica aguda pediatrica en los paises
pobres; son de gran importancia las
intervenciones tendientes a evitarlo.

Memphis, EE.UU.

Las causas de fracaso terapéutico en la leucemia linfoblastica
aguda (LLA) pediatrica revelan diferencias entre los paises
desarrollados y los de bajos recursos. La tasa de curacién de la
LLA en los ultimos inferior al 35%, mientras que en las naciones
del primer mundo llegaria al 80%. Se piensa que esta disparidad
se debe principalmente al abandono del tratamiento, problema
fundamentalmente inherente a la falta de educacion, bajos
ingresos y acceso limitado a centros de alta complejidad; y
secundariamente a la toxicidad del tratamiento. En este
contexto, expertos del Departamento de Hemato-Oncologia del
Hospital de Nifos «St. Jude» (Memphis), postularon que, en un
pais como Honduras (donde la Unidad Pediatrica de Cancer se
encuentra distante de muchas areas de gran densidad
poblacional), la principal causa de fracaso del tratamiento seria
el abandono, cuya tasa parece estar condicionada por la
localizacion geografica de los hogares de los pacientes.

Los expertos analizaron retrospectivamente las historias
clinicas de nifos con LLA para identificar las causas de fracaso
del tratamiento y los factores de riesgo que indujeron a su
abandono. Se incluyeron en el analisis 168 nifios de 1 a 18 afnos
con LLA que se atendian en el Hospital Escuela en Tegucigalpa
(el Unico centro oncoldgico pediatrico en Honduras), entre
enero de 1999 y enero de 2002. Se obtuvo informacién sobre
sexo, edad, localizacion geografica de su vivienda, tiempo de
viaje al centro oncolégico, presentacién clinica, caracteristicas
biolégicas de la LLA, protocolo de tratamiento, eventos adversos
asociados con la terapia y evolucion clinica. Se definié fracaso
terapéutico como muerte por cualquier causa, progresion o
recaida de la leucemia, o abandono del tratamiento (por 8 o
mas semanas).

La causa mas comun de fracaso terapéutico fue el abandono
del tratamiento; 38 (23%) de los niflos no completaron su curso
de tratamiento. La incidencia acumulada de fracaso terapéutico
por cualquier causa a los 2 anos fue de 62%, y de 23% por
abandono de tratamiento. El principal factor asociado con el
abandono de la terapia fue la distancia y el tiempo de viaje al
centro oncolégico. Para intentar salvar este problema, en enero
de 2002 se abrié una clinica en San Pedro de Sula, una gran
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ciudad ubicada aproximadamente a 5 horas de Tegucigalpa. Se
pretendi6 con esta medida reducir el tiempo de viaje de la
tercera parte de los pacientes, esperando gque el abandono
terapéutico se redujera de 23% a 18%. Otro factor asociado
con fracaso del tratamiento fue edad inferior a 4.5 afos al
momento de diagndstico de la LLA. No se pudo elaborar
explicacion plausible para este hallazgo. La muerte por causas
relacionadas al tratamiento constituyé el tercer factor asociado
a fracaso terapéutico: fundamentalmente se incluyen
infecciones, hemorragias y sindrome de lisis del tumor.

Los hallazgos permiten concluir que la principal causa de
fracaso terapéutico parece ser el abandono del tratamiento. Los
autores destacan que la evolucién de los niflos con LLA en paises
de bajos recursos podria mejorar mediante intervenciones
tendientes a reducir la tasa de abandono terapéutico, tales como
obtenciéon de subsidios para el transporte de los pacientes hasta
el centro donde deben recibir atencion, la apertura de clinicas
satélite en regiones de mas facil acceso que puedan brindar
tratamiento y programas de educacién para que las familias
tomen conciencia de la importancia de la terapia.

S

Journal of the National Cancer Institute

Entre los pacientes adultos con fibrosis quistica,
el riesgo de cancer del aparato digestivo parece
ser mas pronunciado en los que presentaron
deterioro del crecimiento y en los receptores
de trasplante.

Milan, Italia

La fibrosis quistica (FQ) es el trastorno genético mas frecuente
en los individuos de raza blanca. Sin embargo, la aparicion de
cancer en este tipo de pacientes es un evento raro evidenciado
recientemente. Se han descrito carcinomas del tracto biliar
extrahepdtico, adenocarcinomas de pancreas, intestino delgado,
fleon y colon, carcinoma embrionario de testiculo, leucemia y
neuroblastoma. Desde comienzos de la década del ‘90, maés de
1 000 individuos con FQ fueron sometidos a trasplante de
pulmén u otros érganos. Estos procedimientos se asociaron con
riesgo incrementado de linfomas y otros tipos de cancer. La
aparicion de enfermedad linfoproliferativa postrasplante también
se ha detectado en pacientes pediatricos.

Los objetivos de los autores del presente estudio, expertos de
la Division de Epidemiologia y Bioestadistica del Instituto
Europeo de Oncologia, en Milan, fueron (a) evaluar el riesgo de
carcinoma en individuos con FQ con trasplante o sin trasplante
y (b) identificar los subgrupos de pacientes que presentan
riesgo aumentado debido a sus caracteristicas demogréficas,
genotipo, modo de presentacién de la FQ y complicaciones
meédicas.

La poblacién a estudiar fue la de pacientes con FQ registrados
y seguidos desde enero de 1990 hasta diciembre de 1999 en
cualquiera de los 115 centros de los EE.UU. acreditados por la
Cystic Fibrosis Foundation (CFF). Todos los centros remitieron la
informacion a la CFF por medio de un cuestionario
estandarizado que comprendi6 las caracteristicas demograficas
(sexo, fecha de nacimiento, raza), fecha y modo de presentacién
de la FQ, genotipo, tratamiento, complicaciones, trasplante y
estado de salud. En 1992, se redisefi6 el cuestionario
estandarizado para incluir una pregunta sobre aparicion de
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cancer. De este modo, desde 1992, los datos acerca de las
neoplasias fueron recolectados prospectivamente, mientras que
para 1990y 1991 tuvieron caracter retrospectivo. Todos los
tipos de carcinomas descriptos en este ensayo fueron
confirmados por anatomia patoldgica.

Participaron del ensayo 28 858 pacientes con FQ. La mayoria
era de raza blanca (95.8%), con una pequefa proporcién de
afroamericanos (3.6%); 53.1% eran hombres y 46.9% muijeres.
La edad media de los pacientes fue de 14.2 afios en 1990 y de
16.2 en 1999. Durante los mismos periodos, la proporcion de
nifos con FQ menores de 15 anos disminuy6 de 57.8% a
51.8% y la proporciéon de adultos mayores de 35 afios aumenté
de 4.2% a 8.1%. En diciembre de 1999, se realiz6 el genotipo
para las mutaciones mas comunes del gen CFTR (regulador de
conductancia transmembrana de la FQ) a 17 871 (62%). De
éstos, 54% fueron homocigotas para la mutacion AF, ,, 38%
heterocigotas para esta mutacion, 4% presentaban otras dos
mutaciones y 4% tenian mutaciones no identificadas. Durante
el mismo periodo, 1 063 (3.7%) de la cohorte total, con edad
media de 25.5 afos, recibieron trasplante: 901 (85%) de
pulmén, 41 (3.9%) de corazén y pulmén, 99 (9.3%) de higado,
11 (1%) de pulmodn e higado y 6 (0.6%) de pulmén y otro
6rgano; en 5 (0.4%) no se identificé el 6rgano. El nimero de
trasplantes realizados se incrementé de 356 (33.5%) en los
primeros 5 afos del estudio a 707 (66.5%) en los ultimos 5
anos.

Durante 202 999 personas-afo de observacion, se
informaron 75 canceres en pacientes con FQ sin trasplante o
antes de efectuarlo frente a 69.7 casos esperados (indice de
incidencia estandarizado [IIE], definido como la relacion entre el
numero de neoplasias observado y el esperado, de 1.1; intervalo
de confianza del 95% [IC 95%], 0.8-1.4). Hubo un incremento
estadisticamente significativo en la frecuencia de neoplasias del
aparato digestivo (23 observados versus 4.5 esperados; IIE =
5.1; 1C 95%, 3.2-7.6); el mayor numero se localizé en el
intestino delgado, colon y tracto biliar, pero no en el estomago
o el recto. El lIE para cancer del aparato digestivo fue similar en
hombres y en mujeres. Sobre la base de un limitado nimero de
casos, el riesgo de carcinomas hepético, pancreético y esofagico
fue elevado aunque no alcanzé significacion estadistica. Si bien
el riesgo relativo fue alto, el riesgo excesivo absoluto (REA,
definido como la diferencia entre el nUmero de canceres
observados y el nimero esperado por 100 000 pacientes-ano)
para cancer del aparato digestivo es muy pequeno debido a la
escasa edad de la poblacion con FQ (REA = 9 casos por 100 000
pacientes con FQ por afo). Sin embargo, el REA se incrementé
a medida que los individuos alcanzaban una edad para la cual
los carcinomas del tracto digestivo se tornan mas comunes
(REA = 153.2 para aquellos de entre 40 y 49 afos; REA = 400.8
para los mayores de 50 afios).

La tasa de deteccién de céncer del tracto digestivo fue
constante a lo largo del tiempo (1.08 por 10 000 pacientes
hasta 1995y 1.21 por 10 000 pacientes luego de 1995). No se
evidenciaron mas neoplasias de origen diferente del aparato
digestivo que las esperadas (52 observadas versus 65.2
esperadas; IIE 0.8; IC 95%, 0.6-1). Con respecto a los tumores
mas frecuentes de la infancia, como los testiculares, cerebrales,
tiroideos y hematopoyéticos, el nimero observado fue similar al
esperado. La edad media al momento del diagnoéstico del
cancer digestivo en los pacientes con FQ que no recibieron
trasplante fue de 39.3 afios (19-62 afios) y la edad media de
diagnostico de la FQ fue de 12.1 (0-60). El riesgo de carcinoma
del aparato digestivo fue mas elevado en individuos
homocigotas para la mutacion AF_ (IIE = 5.2; IC 95%,
1.9-11.3), intermedia en heterocigotas para esta mutacién
(IIE = 3.4, 1C 95%, 1.1-7.8) y bajo en portadores de otras
mutaciones (llE = 2.5; IC 95%, 0.1-13.9). El riesgo fue mayor
para los pacientes a los que no se les realizo el genotipo
(IIE =7.3; I1C 95%, 3.7-13.1). Con respecto al modo de
presentacion de la FQ, el deterioro en el crecimiento o la

desnutricion se asociaron con riesgo incrementado de
neoplasias del aparato digestivo (10 observadas versus 1.27
esperadas; IIE = 7.9; IC 95%, 3.8-14.5).

Hubo asociacion entre la mutacion homocigota AF, , y el
déficit de crecimiento o desnutriciéon (58% de los individuos
con deterioro en el crecimiento eran homocigotas para la
mutacion AF, ). El modelo de regresion de riesgo proporcional
de Cox confirmé los hallazgos. En el analisis multivariado
ajustado por el genotipo, sélo el deterioro en el crecimiento
continuo estadisticamente relacionado con el cancer del aparato
digestivo (p = 0.02).

Durante 2 725 personas-afio de observacion, se comunicaron
13 neoplasias (frente a 2.05 esperadas) en 1 063 individuos con
FQ que recibieron trasplante (todos luego de trasplante
pulmonar) (IlE = 6.3; IC 95%, 3.4-10.8). Al igual que entre
quienes no recibieron trasplante, se encontré incremento
estadisticamente significativo en el nimero de neoplasias del
aparato digestivo (4 observadas versus 0.19 esperadas; IIE = 21,
IC 95%, 5.8-54.2). Debido a que la mayoria de los sujetos que
recibieron un trasplante eran adultos, el REA para la aparicién
de carcinoma del tracto digestivo fue relativamente elevado
(REA = 140). De acuerdo con lo esperable en una poblacion
inmunocomprometida, hubo aumento en la incidencia de
linfomas (7 observados versus 0.16 esperados; IIE = 43.8;

IC 95%, 17.7-90.7).

Comentan los autores que el cancer contintia siendo un
evento raro en la poblacién de pacientes con FQ y que, si bien
observaron mayor nimero de neoplasias del tracto digestivo
que lo esperado, este incremento se basa en un numero
relativamente pequefo de casos y puede equilibrarse en parte
con la falta de aumento de carcinomas en otras localizaciones.
El rasgo homocigota para la mutacion AF, .y el deterioro en el
crecimiento como manifestacion inicial de la FQ son indicadores
de gravedad de la FQ, pero sélo se asociaron con incremento de
las neoplasias del tracto digestivo. Casi todo los érganos del
tracto digestivo en los cuales se evidencié cancer con mayor
frecuencia de lo esperado fueron contiguos anatémicamente, lo
que sugiere exposicién a productos biliares. El gen CFTR se
encuentra en la banda cromosémica 7q31, adyacente a los
genes para las mucinas epiteliales MUC3, MUC11 y MUC12
localizados en el cromosoma 7qg22 y que se expresan
principalmente en el intestino delgado y colon. La disminucion
en la expresion de MUC3, MUC11y MUC12 puede explicar el
incremento en el nUmero de carcinomas del intestino delgado y
colon observado en los pacientes con FQ, al igual que las
neoplasias de eséfago y mucosa oral. Ademas, los individuos
con FQ presentan niveles bajos de acido docosahexaenoico, el
cual se asocio con reduccién en el riesgo de cancer de colon;
esto también explicaria el aumento en la frecuencia de
carcinomas del tracto digestivo en la cohorte estudiada. La
frecuencia menor a la esperada de aparicién de neoplasias en
otras localizaciones puede ser atribuida a la reduccién de la
exposicién a carcinégenos ambientales como el tabaquismo y el
sol. Por otro lado, la baja incidencia de cancer de pulmon
indicaria que los cambios inflamatorios pulmonares de la FQ no
predisponen a la aparicion de carcinomas.

En conclusion, el riesgo absoluto de cancer en los pacientes
con FQ es bajo, debido a la menor edad de esta poblacién. Sin
embargo, reflejo de la mejora en la sobrevida, la proporcién de
adultos se encuentra en aumento y, por ende, el niUmero de
casos informados de carcinomas. Se observé riesgo aumentado
de cancer del aparato digestivo, especialmente de intestino
delgado, colon y tracto biliar. Este riesgo parece ser mas
pronunciado en individuos cuyo modo de presentacion de la FQ
fue el deterioro del crecimiento, y en receptores de trasplante.
A medida que continte prolongandose la sobrevida de los
pacientes con FQ, los hallazgos podrian ayudar a identificar
subgrupos con mayor probabilidad de aparicion de carcinoma
del tracto digestivo, en los cuales puede ser beneficiosa su
deteccion.
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Se les solicitd a los participantes que calificaran (con las opcio-
nes «muy pobre», «pobre», «regular», «buena», «muy buena»)
su capacidad de lograr erecciones adecuadas para mantener
relaciones sexuales en los Ultimos 3 meses, sin tratamiento. La
respuesta «pobre» o «muy pobre» se tomd como indicadora de
DE (principal variable para evaluar a los pacientes). Otras variables
empleadas para medir la funcién sexual fueron deseo, capacidad
de lograr el orgasmo y calidad habitual de las erecciones.

En los analisis ajustados por edad se usaron categorias de 5
anos. Ademads, se considero si los participantes eran no
fumadores, ex fumadores o fumadores, y se tuvo en cuenta el
consumo de alcohol (de 0 a 6, 0 mas copas por dia). Se evalué la
actividad fisica a través de 10 preguntas acerca del tiempo
semanal promedio que los participantes dedicaban a diferentes
actividades, de lo que surgian 13 categorias que iban de 0 a 40
horas mensuales. Se asignaron equivalentes metabdlicos (MET) a
cada tipo de ejercicio, y se calcularon las horas MET semanales.
Se consulté acerca de la cantidad de horas que miraban
television, y se calculé el indice de masa corporal (IMC) de cada
participante. Los profesionales ademas informaron las
enfermedades que padecian y los farmacos que consumian.

El grupo incluyé 31 742 profesionales de la salud, sin
antecedentes de cancer de préstata, y edades entre 53 y 90 afos.
Los hombres mayores tenian menos probabilidades de estar
casados, fumar o realizar actividad fisica, y mas probabilidades de
tener condiciones comérbidas que los mas jévenes. Se vio una
clara declinacion lineal relacionada con la edad en casi todas las
variables de funcién sexual consideradas.

Menos del 2% de los hombres que manifestaron disfuncion
sexual dijeron que las dificultades se presentaron antes de los 40
anos, y menos del 4% dijeron que éstas se presentaron entre los
40 y los 49 anos. Luego de los 50 anos, el porcentaje de
pacientes que tuvieron algun episodio de disfuncién sexual
aumento abruptamente: 26% entre 50 y 59 afios, y 40% entre
60 y 69 anos. La prevalencia de disfunciéon sexual aumenté con la
edad. Los que no tenian condiciones comérbidas tenian la menor
prevalencia de DE a cualquier edad. Los menores de 60 afos con
una o mas condiciones comérbidas tenian el doble de prevalencia
gue los sanos. Los que tenian un estilo de vida saludable y no
tenian enfermedades crénicas presentaron el menor riesgo de DE.
La mayor diferencia se vio en hombres de 65 a 79 afos.

El incremento relativo de DE con la edad fue muy similar en
todos los participantes de hasta 80 afios, sin tener en cuenta las

condiciones comérbidas: por ejemplo, comparados con los de 55
a 59 anos, el riesgo relativo de DE fue de 5.7 entre los de 75 a 79
anos en toda la cohorte, de 5.9 en el subgrupo sano al inicio del
estudio, y de 6.1 en el que permanecio sano hasta el final.

La actividad fisica y la DE se relacionaron de manera inversa. El
ejercicio vigoroso frecuente (> 32.6 horas MET semanales) se
asocié con 30% menos riesgo de DE que aquellos que no hacian
ejercicios (< 2.7 horas MET semanales).EL IMC y las horas pasadas
frente al televisor se asociaron positivamente con DE. El consumo
moderado de alcohol y el hecho de ser no fumador se asociaron
inversamente con DE. Las condiciones comérbidas méas
fuertemente asociadas con DE, excluido el cancer de prostata,
fueron diabetes, otros canceres y accidente cerebrovascular. El
uso de medicaciéon antidepresiva también se asocié con DE.

Los pacientes de menos de 60 anos se beneficiaban mas con el
ejercicio que los mayores de 80 afios.

El mayor estudio de prevalencia y factores de riesgo de DE
realizado hasta el momento (EE.UU.) hall6 una diferencia de 10
veces en el riesgo relativo en asociacion con la edad. Las
condiciones comérbidas también se asociaron con aumento del
riesgo, mientras que la actividad fisica, delgadez, consumo
moderado de alcohol y no consumir tabaco, se asociaron con
riesgo disminuido. Los datos de este estudio de 31742 hombres
brindaron la oportunidad de estimar mas precisamente la
prevalencia especifica por edad de DE y los factores de riesgo
independientes asociados.

Una limitacion del trabajo es que, por ser transversal, no
permite establecer causalidad o direccionalidad de la relacién
entre DE y otras variables. Si bien se pudo comparar la
prevalencia de varios aspectos de la funcién sexual entre los
diferentes grupos de edad, los resultados pueden no reflejar en
forma precisa cambios en la funcién sexual con el tiempo. Los
efectos de cohorte en los hombres de diferentes edades pueden
relacionarse con normas culturales y actitudes acerca del sexo
asociadas con influencias generacionales.

Esta cohorte de profesionales tiene ventajas de validez interna,
pero los resultados pueden no ser generalizables a toda la
poblacion. Los hombres que participaron del estudio tenian
menor incidencia de obesidad y diabetes que la poblacién
general, ademas de ser en su mayoria de raza blanca, educados,
con altos ingresos y tener mejor acceso a servicios de salud, lo
que puede reflejar un mejor perfil de funcién sexual.

La definicién de DE puede variar mucho: desde falta de
satisfaccion en las relaciones sexuales hasta imposibilidad fisica de
mantenerlas. Otros estudios encontraron prevalencias de DE del
2% al 26% en hombres de 50 a 60 afos, en comparacién con el
10% en el presente estudio, y se vio variabilidad aun mayor en
pacientes de mas de 70 anos: 18% a 93%, en comparacién con
61% en este trabajo. Los autores consideraron que hay DE entre
los que informaron de pobre o muy pobre funcién sexual. Otros
investigadores pudieron haber incluido a aquellos con funcién
regular.

El efecto relativo de la edad permanecié siendo importante en
los tres grupos comparados. Las curvas de DE por edad son casi
paralelas para hombres con condiciones comérbidas vy sin ellas. El
riesgo absoluto de DE fue aproximadamente 10% superior en
todas las edades en hombres con condiciones comérbidas, com-
parado con los sanos. En contraste, casi todos los estilos de vida
saludables tuvieron un efecto relativo mas fuerte en la DE entre los
pacientes mas jovenes. El tiempo frente al televisor se correlaciond
con la DE. Esto coincide con estudios que indican que la television
y la actividad fisica tienen efectos independientes en la salud.

En general, se vio que varios factores de riesgo asociados con
enfermedad cardiaca se asociaron con mayor riesgo de DE. Una
revision reciente del mecanismo de DE concluyé que éstay la
enfermedad cardiovascular podrian compartir algunas vias
comunes. Muchos casos de DE entre pacientes ancianos
ocurrieron aun siendo éstos sanos. Si bien la prevalencia aumenta
con la edad, la adopcién de conductos saludables se asocié con
reduccion del riesgo de DE.
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Prevencion del accidente
cerebrovascular mediante
anticoagulacion oral -

New England Journal of Medicine

El tratamiento anticoagulante con RIN de 2 o mas
en la poblacion portadora de fibrilacion auricular
reduce la frecuencia y gravedad del accidente
cerebrovascular isquémico asi como el riesgo de
fallecimiento.

Boston, EE.UU.

La fibrilacién auricular sin compromiso valvular incrementa el
riesgo de accidente cerebral isquémico, presumiblemente por un
mecanismo embolico; esta variante de accidente cerebral es de
mayor gravedad que otros tipos de alteracion isquémica. La
incidencia de accidente cerebrovascular en la poblacién afectada
por fibrilacién auricular sin compromiso valvular se reduce
significativamente con el uso de anticoagulantes orales; los
mayores efectos se observan con valores de la relacién
internacional normalizada (RIN) de 2 o mas.

La influencia de la intensidad de la terapia anticoagulante en
el accidente cerebrovascular asociado con fibrilacién auricular no
se conoce exactamente, pero es considerada esencial para la
eleccién del correcto nivel de RIN.

Investigadores del Departamento of Medicina del
Massachusetts General Hospital, Boston, realizaron un anélisis
del efecto de la intensidad de la anticoagulacién en la
prevencion del accidente cerebrovascular.

Los autores estudiaron en forma restrospectiva una cohorte
de 13 559 pacientes portadores de fibrilacién auricular sin
compromiso valvular. La informacién de los episodios de
accidente cerebrovascular se obtuvo de una base de datos y
diferentes registros médicos que ofrecieron datos del uso de
warfarina o aspirina, el RIN en el momento de la admisién y las
enfermedades coexistentes. La gravedad del accidente
cerebrovascular se clasifico segun la escala de Rankin y se
investigé la mortalidad a 30 dias.

Se recopilé también informacion relacionada con
antecedentes de enfermedad cardiovascular, diabetes mellitus e
hipertension, asi como la indicacion anterior de tratamientos
agudos en internacién con terapia anticoagulante o
trombolitica.

Los resultados del estudio mostraron que entre 596
accidentes cerebrovasculares, el 32% ocurri6 durante la terapia
con warfarina; el 27%, durante el tratamiento con aspirina; y el
42%, en pacientes que no estaban bajo terapia. Entre los
pacientes que recibieron warfarina, valores de RIN de menos de

2 en el momento de la admisién, en comparacién con valores
de 2 o mas, incrementaron significativamente el riesgo de
accidente cerebrovascular severo y el riesgo de muerte a los 30
dias.

Asimismo se observé que la anticoagulacién con RIN de 1.5 a
1.9 en la admision se asocié con una tasa de mortalidad similar
a la de pacientes con RIN menor de 1.5 (18% y 15%,
respectivamente).

La tasa de mortalidad a los 30 dias fue semejante entre los
pacientes que estaban tomando aspirina en el momento del
evento cerebrovascular y los que recibian warfarina con RIN
inferior a 2.

Los autores concluyeron que, entre los pacientes con
fibrilacion auricular no valvular, la anticoagulacién que produce
un RIN de 2 o mas reduce no sélo la frecuencia de aparicion del
accidente cerebrovascular sino también la gravedad y el riesgo
de muerte por esa causa. Los hallazgos fueron categéricos en
contra del uso de niveles de RIN mas bajos en pacientes con
fibrilacion auricular.

La respuesta al estrés en la
cirugia ovarica -

The Journal of the American Association of Gynecologic Laparoscopists

La cirugia es un estimulo estresante que libera
respuestas metabdlicas inflamatorias, inmunes y
endocrinas, cuyo conjunto constituye la respuesta
al estrés.

Roma, ltalia

El trauma quirdrgico simula los cambios neuroendocrinos a
través del eje hipotalamo-hipofisario, liberandose corticotrofina,
cortisol, prolactina, hormona de crecimiento y hormona
antidiurética, a la vez que se liberan catecolaminas. La secrecion
de hormonas del estrés produce movilizaciéon de sustratos. La
magnitud de esta respuesta depende de la extension del trauma,
del dolor, del tiempo operatorio y la hemorragia, y puede
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provocar morbilidad intraoperatoria y posoperatoria.

La evidencia actual sugiere que la cirugia laparoscopica
produce menor respuesta al estrés que la laparotomia. En
comparacion con ésta, la activacion de los factores vinculados
con el estrés durante la laparoscopia podrian ser menos intensos
y mas breves. Desgraciadamente, los efectos de la induccién del
neumoperitoneo parecen ser importantes en pacientes con
estado fisico critico por enfermedad cardiaca, respiratoria o
neurolégica, y podrian causar complicaciones intraoperatorias
graves. Hasta ahora, la cirugia en estas pacientes era realizada
mediante un enfoque tradicional laparotémico, con larga
hospitalizacion y alta morbilidad posoperatoria. Dado que la
respuesta al estrés se correlaciona con la gravedad del trauma
tisular, los autores proponen una nueva técnica minimamente
invasiva para tratar enfermedades ginecoldgicas benignas: el
acceso a la pelvis a través de una minima incisién suprapubica (4 a
6 cm) por debajo de la linea del vello pubiano. Esta técnica,
denominada minilaparotomia, puede ser una alternativa valida a la
laparoscopia en pacientes que no pueden tolerar respuestas
elevadas al estrés.

En el presente trabajo, los autores evaluaron las variaciones en
los marcadores relacionados con el estrés durante la cirugia y el
posoperatorio inmediato, comparando laparoscopia versus
laparotomia y minilaparotomia. Treinta mujeres fueron
intervenidas, por presentar quistes benignos de ovario, mediante
laparoscopia, minilaparotomia o laparotomia (10 pacientes cada
método) y evaluadas prospectivamente. Todas eran sanas y libres
de enfermedades intercurrentes.

Antes de iniciar la cirugia, que se realizdé aproximadamente a la
misma hora (entre las 8.30 y las 9 de la mafana) para evitar las
alteraciones en la secrecién de hormonas tales como el cortisol,
que responden al ciclo circadiano, todas las mujeres recibieron
diazepam 0.2 mg/kg 30 minutos. El procedimiento anestésico
fue el mismo en los tres grupos; se realizé control intraoperatorio
de la frecuencia cardiaca, tension arterial, oximetria de pulso, asi
como de las concentraciones de 0, y de anestésico (sevoflurano).

La laparotomia fue efectuada a través de la clasica incisién de
Pfannenstiel. Para la laparoscopia se empled un laparoscopio tran-
sumbilical de 10 mm conectado a una videocamara, y dos canulas
de 5 mmy una de 12 mm, introducidas por via suprapubica. Los
quistes de ovario fueron removidos mediante una endobolsa.

La minilaparotomia fue realizada mediante una técnica
minimamente invasiva, mediante incisién transversal en la piel de
4a6.cm, 1a2cm por debajo de la linea del vello pubiano, y 2 a
4 c¢m por encima de la sinfisis pubiana. No ocurrieron
conversiones de laparoscopia a laparotomia; tampoco ocurrieron
complicaciones anestésicas ni quirirgicas y ninguna paciente
requirié transfusién sanguinea.

Se obtuvieron muestras de sangre venosa inmediatamente
antes de transferir la paciente al quiréfano (tiempo 0), 30
minutos después de iniciada la cirugia (tiempo 1), al final de la
operacion luego de la extubacién, con la paciente despierta
(tiempo 2), y 2 y 4 horas después de finalizada la operacion
(tiempos 3 y 4). En dichas muestras se midi6 la concentraciéon de
norepinefrina, epinefrina, adrenocorticotrofina (ACTH), hormona
de crecimiento, prolactina y cortisol.

Pese a que el tiempo operatorio fue mayor en el grupo
laparotomia, la diferencia con los otros dos grupos no fue
significativa. El monitoreo intraoperatorio no mostré cambios
importantes en cuanto a la presién sanguinea o la frecuencia
cardiaca, lo cual confirmé la adecuada profundidad de la
anestesia.

Las pacientes del grupo laparoscopia fueron dadas de alta al
primer dia de posoperatorio, y en los grupos minilaparotomia y
laparotomia las medianas de hospitalizacion fueron de 2 dias (2 a
4) y de 4 dias (3 a 5), respectivamente. Durante las primeras 4
horas de posoperatorio, el dolor referido por las pacientes de los
grupos laparoscopia y minilaparotomia fue similar y de intensidad
leve. Las mujeres del grupo laparotomia alcanzaron mayores
puntajes de dolor (p < 0.0001).

N
o

Los niveles séricos de los marcadores evaluados no eran
diferentes entre grupos al inicio del estudio. El andlisis
comparativo entre los grupos minilaparotomia y laparotomia
mostro valores significativamente mayores de norepinefrina en el
grupo laparotomia en los tiempos 1y 2 (p < 0.001) y en el
tiempo 4 (p < 0.01), aunque sin diferencias en el tiempo 3.

En el grupo laparotomia, las concentraciones de epinefrina y
hormona de crecimiento adquirieron valores significativamente
mayores gque en el grupo minilaparotomia desde el inicio hasta el
final de la cirugia, y en el periodo posoperatorio (tiempos 1-4,

p < 0.001). En el grupo laparotomia, el nivel de ACTH fue signifi-
cativamente mayor que en el grupo minilaparotomia sélo en el
tiempo 1 (p < 0.01). El nivel de cortisol en el grupo laparotomia
alcanzo niveles significativamente mayores que en el grupo
minilaparotomia en los tiempos 1 (p < 0.001), 2 (p < 0.002) y 3
(p < 0.001).

Los resultados del presente estudio confirman que la cirugia
laparoscépica produce minima activacion de las hormonas de
estrés, que se reduce, en algunos casos, sélo al tiempo intraope-
ratorio. La laparotomia produce una respuesta mas intensa de
todas las hormonas evaluadas, especialmente de las catecolami-
nas, probablemente por el mayor trauma tisular. La respuesta
mas intensa al estrés aumenta la morbilidad posoperatoria,
situacion peligrosa en pacientes criticamente enfermos.

La minilaparotomia parece producir trauma quirtrgico mas
moderado, tal como se observé en la respuesta a las hormonas
de estrés. La liberacién posoperatoria de norepinefrina, epinefrina
y hormona de crecimiento no es de gran intensidad en compara-
ciéon con la laparotomia, y puede influir sélo parcialmente el
periodo posoperatorio. Esto se ve confirmado por la rapida
reasuncion de las actividades fisiologicas en estas pacientes, por
el dolor posoperatorio leve y por el alta hospitalaria precoz. Por
ello, la minilaparotomia deberia ser recomendada en los casos de
pacientes de alto riesgo que no pueden soportar la laparoscopia
para el tratamiento de enfermedades ginecoldgicas benignas.

European Urolo

La robdtica puede en la laparoscopia uroldgica
convertirse en una herramienta muy util,
disminuir la curva de aprendizaje y posibilitar las
cirugias a distancia.

Rochester, EE. UU.
En los ultimos 10 afios la laparoscopia revoluciond la urologia,
si bien muchas de sus técnicas aun ofrecen mas obstaculos que la
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cirugia a cielo abierto. Por otra parte, la laparoscopia
convencional tiene limitaciones de maniobrabilidad, visibilidad,
destreza y sensaciones tactiles. En este sentido, los robots que
mejoren el desempefio operativo podrian aumentar el uso y la
precisién de la laparoscopia, con una curva de aprendizaje mas
favorable. Los robots son utilizados de manera creciente en
urologia. Son capaces de realizar tareas con rapidez y precision,
no se fatigan y son mas rentables. Dado que, no obstante ello,
su funcionamiento aun esta influido por factores humanos,
recientemente se comenzaron a usar robots mejoradores de
desempeno. En esta revisidn se comparan las caracteristicas de
los robots disponibles, sus ventajas y limitaciones, las
aplicaciones clinicas y su futuro.

Manipuladores endoscopicos. El sistema endoscopico
automatizado para posicionamiento éptimo (SEAPO) fue
disefiado para manipular el laparoscopio. Utiliza un brazo
mecanico con 6 grados de libertad (GDL) montado en la mesa
de operaciones. Se controla con pies, manos y voz. Para mayor
seguridad, el mecanismo se interrumpe en caso de aplicarse una
fuerza superior a 5 libras. En urologia se lo utilizé para
procedimientos de ureterolisis, disecciéon de nddulos linfaticos,
nefrectomia y pieloplastia. Se comprobd que mantiene una
imagen estable y elimina la necesidad de un ayudante. Su
empleo no aumento el tiempo ni el costo operativo. El equipo
puede ser manejado a muchos kilémetros de distancia con
propdsitos instructivos.

Sistemas robdticos master-slave. Se evalud un sistema con 4
GDL que usa imagenes tridimensionales e instrumentos
quirargicos intercambiables en dos brazos mecanicos. Otro
sistema funciona con imagenes bidimensionales, pero
retroalimentacion tactil. Aun queda mucho por investigar. Con
estos sistemas, el cirujano maneja los brazos mecanicos a la
distancia. Su objetivo es aumentar la precision y disminuir la
curva de aprendizaje.

Robots comercialmente disponibles. El robot Zeus es un
sistema master-slave que consiste en una unidad de control, dos
brazos mecanicos y un SEAPO. Los modelos estandar tienen 2
GDL, pero los nuevos tienen 5. Puede utilizar un sistema de
imagenes bidimensioanles o tridimensionales. Su ventaja es que,
al estar los componentes montados en la mesa de operaciones,
se simplifican los ajustes robéticos relacionados con el paciente;
su disefo abierto facilita la comunicacién con los asistentes. Por
otro lado, si bien la capacidad de movimiento del sistema
estandar, al tener sélo 2 GDL, no varia mucho respecto de
instrumentos laparoscopicos comunes, es posible adaptar éstos
al Zeus. Requiere una gran inversion inicial. Otro sistema
disponible es el Da Vinci, que tiene dos brazos robéticos, una
camara, imagenes tridimensionales y una unidad de control. Los
instrumentos tienen limitada posibilidad de reutilizacién, pero
fueron disenados para imitar los movimientos de la mufeca
(tiene 6 GDL) y la prension. Se controla a distancia. La
desventaja es que carece de retroalimentacion de fuerza,
requiere mayor instalacion, la comunicacion intraoperatoria no
es tan efectiva y es costoso.

Factores técnicos. El posicionamiento de los puertos es critico
para el buen funcionamiento del robot. En general, éste debe
estar ubicado para las tareas operativas mas complicadas (sutura
intracorpérea, por ejemplo). Con el sistema Da Vinci, los
trécares estan ubicados al menos a 7 cm del brazo que sostiene
la cdmara para evitar colisiones; la maniobrabilidad aumenta si
este brazo y el mecanico estan en un angulo de 90°. Con el
mismo principio, el Zeus puede ser posicionado para un
funcionamiento éptimo, y de hecho existen protocolos que lo
establecen.

Existen limitaciones de movilidad dadas por un espacio
quirargico muy pequeno, o por paredes abdominales muy
gruesas, especialmente con el sistema Da Vinci.

La instalacion de los sistemas puede consumir mucho tiempo.
Una habitacion lo suficientemente grande puede facilitar la
tarea, permitiendo la alineacion del robot antes del ingreso del

paciente al quiréfano.

Los ayudantes son muy importantes para el correcto
funcionamiento del robot: seran los encargados de cambiar los
instrumentos que se requieran y de ayudar en las tareas que se
estan llevando a cabo (traccién, hemostasia, succién, etc.),
especialmente cuando se requieren instrumentos laparoscépicos
no robéticos. Ademds, estaran rapidamente disponibles si es
necesario convertir a laparotomia.

Existe una curva de aprendizaje, si bien deberia ser menos
pronunciada que en el caso de la laparoscopia.

Aplicaciones laparoscopicas. Los robots se han utilizado para
intervenciones en el tracto urinario superior: nefrectomias
abiertas, cierre de cistotomias y ureterureterostomias. No se
observaron complicaciones, si bien los tiempos quirdrgicos
fueron superiores. En modelos animales también se realizaron
nefrectomias y adrenalectomias laparoscopicas telerrobéticas:
los tiempos quirdrgicos y la curva de aprendizaje fueron mas
favorables con el sistema Da Vinci que con el Zeus. En seres
humanos no hay hasta el momento mucha experiencia en
telerrobética para nefrectomias.

También ha sido explorada la pieloplastia laparoscépica
telerrobética, sin que se registraran diferencias en el tiempo
operatorio, tiempo de sutura, o nimero de puntos de sutura al
comparar el procedimiento tradicional con el robético. Se
informo que el procedimiento en seres humanos es realizable
en caso de obstruccion de la uniéon ureteropélvica.

Se ha descrito la realizacion de un trasplante renal con la
asistencia del sistema robético Da Vinci, con buenos resultados.
Los autores sugieren que la cirugia robética asistida a cielo
abierto podria ser Gtil en aquellos casos de pacientes con alto
riesgo de transmision de infecciones por sangre (HIV positivos o
con hepatitis).

Dada la dificultad de la prostatectomia radical laparoscopica,
la telerrobdtica atrajo gran interés entre los urélogos. En el caso
de diseccién de ganglios, los tiempos operativos fueron mas
prolongados con el sistema Zeus que con el procedimiento
estandar. Respecto del sistema Da Vinci, se informé que es al
menos tan eficaz como el procedimiento tradicional para
realizar las prostatectomias radicales. La curva de aprendizaje es
menos pronunciada que para el procedimiento laparoscépico
estandar. Si bien el tiempo operatorio total es superior con la
asistencia del sistema Da Vinci, el tiempo requerido para la
anastomosis vesicouretral fue inferior.

Se informo la realizacién de cistectomia laparoscédpica y
neovejiga ileal asistida por el sistema Da Vinci. El robot facilito la
sutura intracorpérea de la anastomosis uretral, neovejiga y
anastomosis ureteroileales. La continuidad intestinal fue
restablecida a través de una minilaparotomia. Los
procedimientos realizados con el sistema Zeus requirieron mas
tiempo quirurgico, si bien el resultado final es comparable al del
Da Vinci.

Futuras lineas de investigacion. La cirugia telerrobética ha
sido disenada para simplificar las tareas laparoscopicas de los
cirujanos sin experiencia en laparoscopia. Hasta el momento, se
desconoce si esta meta ha sido lograda. La unién de la robética
con las telecomunicaciones, las tecnologias computarizadas y la
realidad virtual proporcionara generaciones de robots mas
avanzados. Asi, en el futuro se podra contar con robots que
aporten mas sensaciones tactiles, con instrumentos mas
pequenos y especializados para el tracto urolégico, capaces de
navegar de manera independiente por el tracto genitourinario,
0 con robots «cirujanos» y «asistentes» a la vez, asi como
sistemas basados en inteligencia artificial.
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UNA INCURSION DE JULIO CORTAZAR POR EL MUNDO DE LA HOMEOPATIA

Nadie sabe con precision qué clase de animal
de cria es la mancuspia; por otra parte,
también son pocos los que pueden decir en
qué consiste, o sobre qué postulados se basa, la
clasificacion homeopadtica de las enfermedades,
ni tampoco su farmacopea. El argentino Julio
Cortazar (1914-1984) demuestra aqui en forma
practica lo que muchos lectores de informes
cientificos ya sospechaban: que es posible
escribir sobre vaguedades y fantasias con la
misma precision que si se tratara de realidades
incontrovertibles. Si se cuenta con el talento
suficiente, claro.

Cuidamos las mancuspias hasta bastante tarde, ahora con
el calor del verano se llenan de caprichos y versatilidades, las
mas atrasadas reclaman alimentacion especial y les llevamos
avena malteada en grandes fuentes de loza; las mayores
estan mudando el pelaje del lomo, de manera que es preciso
ponerlas aparte, atarles una manta de abrigo y cuidar que no
se junten de noche con las mancuspias que duermen en
jaulas y reciben alimento cada ocho horas.

No nos sentimos bien. Esto viene desde la manana, tal vez
por el viento caliente que soplaba al amanecer, antes de que
naciera este sol alquitranado que dio en la casa todo el dia.
Nos cuesta atender a los animales enfermos —esto se hace a
las once-y revisar las crias después de la siesta. Nos parece
cada vez mas penoso andar, seguir la rutina; sospechamos
gue una sola noche de desatencion seria funesta para las
mancuspias, la ruina irreparable de nuestra vida. Andamos
entonces sin reflexionar, cumpliendo uno tras otro los actos
que el habito escalona, deteniéndonos apenas para comer
(hay trozos de pan en la mesa y sobre la repisa del living) o
mirarnos en el espejo que duplica el dormitorio. De noche
caemos repentinamente en la cama, y la tendencia a
cepillarnos los dientes antes de dormir cede a la fatiga,
alcanza apenas a sustituirse por un gesto hacia la ldmpara o
los remedios. Afuera se oye andar y andar en circulo a las
mancuspias adultas.

No nos sentimos bien. Uno de nosotros es Aconitum, es
decir que debe medicamentarse con aconitum en diluciones
altas si, por ejemplo, el miedo le ocasiona vértigo. Aconitum
es una violenta tormenta, que pasa pronto. De qué otro
modo describir el contraataque a una ansiedad que nace de
cualquier insignificancia, de la nada. Una mujer se enfrenta
repentinamente con un perro y comienza a sentirse
violentamente mareada. Entonces aconitum, y al poco rato
s6lo queda un mareo dulce, con tendencia a marchar hacia
atras (esto nos ocurrié, pero era un caso Bryonialo mismo
que sentir que nos hundiamos con, o a través de la cama).

El otro, en cambio, es marcadamente Nux vomica.
Después de llevar la avena malteada a las mancuspias, tal vez
por agacharse demasiado al llenar la escudilla, siente de
golpe como si le girara el cerebro, no que todo gire en torno
—el vértigo en si- sino que la visién es la que gira, dentro de
él la conciencia gira como un giréscopo en su aro, y afuera

De «Cefalea», incluido en Bestiario, Buenos Aires, 1951, por Julio Cortazar

todo esta tremendamente inmévil, sélo que huyendo e
inasible. Hemos pensado si no serd mas bien un cuadro de
Phosphorus, porque ademas lo aterra el perfume de las
flores (o el de las mancuspias pequefias, que huelen
débilmente a lila) y coincide fisicamente con el cuadro
fosférico: es alto, delgado, anhela bebidas frias, helados y
sal.

De noche no es tanto, nos ayudan la fatiga y el silencio
—porqgue el rondar de las mancuspias escande dulcemente
este silencio de la pampa-y a veces dormimos hasta el
amanecer y nos despierta un esperanzado sentimiento de
mejoria. Si uno de nosotros salta de la cama antes que el
otro, puede ocurrir con todo que asistamos consternados a
la repeticién de un fenémeno Camphora monobromata,
pues cree que marcha en una direccién cuando en realidad
lo esta haciendo en la opuesta. Es terrible, vamos con toda
seguridad hacia el bafio, y de improviso sentimos en la cara
la piel desnuda del espejo alto. Casi siempre lo tomamos a
broma, porque hay que pensar en el trabajo que espera y
de nada serviria desanimarnos tan pronto. Se buscan los
glébulos, se cumplen sin comentarios ni desalientos las
instrucciones del doctor Harbin. (Tal vez en secreto seamos
un poco Natrum muriaticum. Tipicamente, un natrum llora,
pero nadie debe observarlo. Es triste, es reservado; le gusta
la sal.)

¢Quién puede pensar en tantas vanidades si la tarea
espera en los corrales, en el invernadero y en el tambo
[vagueria]? Ya andan Leonor y el Chango alborotando
fuera, y cuando salimos con los termémetros y las bateas
para el bafo, los dos se precipitan al trabajo como
gueriendo cansarse pronto, organizando su haraganeo de la
tarde. Lo sabemos muy bien, por eso nos alegra tener salud
para cumplir nosotros mismos con cada cosa.

Mientras no pase de esto y no aparezcan las cefaleas,
podemos seguir. Ahora es febrero, en mayo estaran
vendidas las mancuspias y nosotros a salvo por todo el
invierno. Se puede continuar todavia.



